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Андрогенная алопеция — заболевание, характе-
ризующееся патологическим выпадением и истон-
чением волос, преимущественно в лобно-теменной 
области. Различные виды алопеции составляют 
до 8% в структуре дерматологических заболеваний, 
из которых более 80% приходится на андрогенное 
выпадение волос [1]. Однако подходы к терапии ан-
дрогенной алопеции не всегда позволяют добить-
ся существенных положительных результатов, что 
связано с особенностями патогенеза заболевания, 
а также применяемых методов диагностики. 

В развитии облысения основная роль отводится 
повышенному образованию циркулирующих ан-
дрогенов, генетически обусловленной повышенной 
чувствительности волосяных фолликулов к андро-
генам, в том числе при их нормальном синтезе в ор-
ганизме [2—4].

Известно, что волосяной фолликул входит в со-
став пилосебацейного комплекса, функционирова-
ние которого регулируется стероидными гормонами, 
в бо′льшей степени дигидротестостероном и тестосте-
роном [5, 6]. Под действием фермента 5α-редуктазы 
тестостерон в волосяном фолликуле трансформирует-
ся в дигидротестостерон, который после связывания 
с андрогеновым рецептором запускает механизмы, 
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приводящие к прекращению роста волоса (см. рис.). 
Однако уровень андрогенов и их основных метабо-
литов часто не превышает референсных значений 
у пациентов с андрогенным выпадением волос, что 
затрудняет тактику ведения больных. Недостаточная 
изученность патогенеза заболевания обусловлива-
ет низкую эффективность существующих лечебных 
мероприятий и диктует необходимость проведения 
дальнейших исследований, направленных на уточне-
ние механизмов, лежащих в основе развития облысе-
ния, которое сопряжено с косметическими дефекта-
ми и значительно снижает качество жизни больных, 
в особенности женщин молодого возраста [7]. 

В цикле роста волос выделяют несколько фаз 
в соответствии с происходящими изменениями ме-
таболических процессов в фолликуле: фаза анагена 
(активного роста), занимающая по длительности 
в среднем 5—7 лет, промежуточная — катагена (по-
коя), продолжающаяся около 1—3 нед., и фаза тело-
гена (выпадения), продолжительность которой со-
ставляет около 3 мес. 

Андрогены, воздействуя на клетки волосяного 
фолликула, приводят к уменьшению продолжитель-
ности фазы анагена, снижению диаметра волосяно-
го фолликула и волоса, скорости роста волос, а так-
же изменению соотношения анагеновых и телогено-
вых волос [8—10].

В последние годы изучение роли генетических 
факторов в развитии андрогенной алопеции ста-
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ло одним из приоритетных направлений научных 
исследований, в особенности у пациентов с отсут-
ствием гиперандрогении, определяемой рутинными 
методами диагностики. Заболевание носит поли-
генный характер наследования, до настоящего вре-
мени триггерный ген не определен [4, 11, 12]. Изуче-
ние генов 5α-редуктазы и ароматазы не выявило их 
существенной роли в генезе заболевания [11—13].

В настоящее время активно обсуждается зна-
чение гена андрогенового рецептора в реализации 
генетической предрасположенности к возникнове-
нию андрогензависимой алопеции [14—19]. ген ан-
дрогенового рецептора принадлежит к семейству 
ядерных факторов транскрипции, расположен 
на х-хромосоме в положении Xq 11—12 и имеет три 
функциональных домена: трансактиваторный до-
мен, ДНК-связывающий домен, лигандсвязываю-
щий домен [20, 21]. ген андрогенового рецептора со-
держит полиморфный участок CAG-повторов в 1-м 
экзоне, который кодирует полиглутаминовую цепь 
на N-конце трансактиваторного домена [20, 22]. 
В общей популяции число CAG-повторов гена ан-
дрогенового рецептора варьирует от 11 до 35, чаще 
всего аллель содержит около 20 повторов [23, 24]. 

В научной литературе последних лет имеется 
значительное количество публикаций, свидетель-
ствующих о зависимости функциональной актив-
ности андрогенового рецептора от количества 
CAG-повторов [25—29]. Считается, что чем меньше 
CAG-повторов содержит ген андрогенового рецеп-
тора, тем выше его транскрипционная активность, 
и наоборот [25, 30—44]. Возможный молекуляр-
ный механизм зависимости активности рецептора 
от изменений полиглутаминовых последовательно-
стей был описан P. Hsiao и C. Chang в 1999 г. [45]. 
После установления взаимосвязи количества CAG-
повторов в 1-м экзоне гена андрогенового рецептора 
и степени его активности был изучен полиморфизм 
гена андрогенового рецептора по CAG-повтору при 
различных андрогензависимых заболеваниях, та-
ких как акне, гирсутизм, синдром поликистозных 
яичников, андрогенная алопеция [24]. Однако ре-
зультаты исследований носят противоречивый 
характер. Некоторые исследования показали, что 
количество CAG-повторов коррелирует с уровнем 
свободного тестостерона в сыворотке крови [39, 46]. 
Однако в ряде других работ подобной связи не обна-
ружено [37, 47—49]. 

Рис. Механизмы реализации эффектов андрогенов (J. Marcus, 2010)
На рисунке изображена цепь последовательных реакций, приводящих к реализации андрогенных эффектов в клетке-мишени: 
превращение тестостерона (testosterone) в дигидротестостерон (DHT) под действием фермента 5α-редуктазы (5α-reductase), об-
разование биологически активного комплекса андроген-андрогеновый рецептор (AR), конформационные изменения рецептора 
с последующим синтезом белковых продуктов (PROTEIN)
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У женщин зависимость уровня половых гормо-
нов от полиморфизма гена андрогенового рецепто-
ра по CAG-повтору широко изучалась при синдро-
ме поликистозных яичников в связи с социальной 
значимостью заболевания и развитием бесплодия 
у бо′льшей части пациенток. В некоторых исследова-
ниях была продемонстрирована достоверная связь 
укорочения CAG-повтора с синдромом поликистоз-
ных яичников у пациенток с нормальным уровнем 
андрогенов [32, 50]. T. Hickey выявил удлинение 
CAG-повтора при повышенном уровне тестостерона 
в сыворотке крови [34]. N. Xita и соавт. констатиро-
вали повышенный уровень андрогенов при экспрес-
сии аллелей с уменьшенным числом CAG-повторов 
у женщин с синдромом поликистозных яичников 
только при наличии у них длинных аллелей гена по-
лового стероидсвязывающего глобулина (TAAAА)n 
[51]. J.J. Kim и соавт. опубликовали данные исследо-
ваний, в которых установлена взаимосвязь понижен-
ного уровня свободного тестостерона в плазме крови 
с наличием коротких цепей GAG-повтора андроге-
нового рецептора [50]. В 2008 г. F. Van Nieuwerburgh 
и его коллеги выявили пониженные показатели со-
держания лютеинизирующего гормона (Лг), соотно-
шения Лг/ФСг (фолликулостимулирующий гормон), 
андростендиона, дигидротестостерона в плазме кро-
ви пациенток с числом СAG-повторов менее 21 [52].

Существующие данные о влиянии полиморфиз-
ма гена андрогенового рецептора на формирование 
и течение андрогенной алопеции у женщин мало-
численны. M. Sawaya и соавт. в своей работе обна-
ружили связь укорочения гена андрогенового ре-
цептора по CAG-повтору с возникновением андро-
генной алопеции [53]. Однако M. el-Samahy и соавт. 
не выявили достоверной зависимости развития за-
болевания с полиморфизмом гена [19]. 

По данным R. Sinclair и соавт, у мужчин, страдав-
ших болезнью Кеннеди (спинально-бульбарной мы-
шечной атрофией), характеризующейся увеличением 
тринуклеотидных повторов CAG в гене андрогенового 
рецептора более 40, выявлялся пониженный риск воз-
никновения андрогенной алопеции [54]. Этот факт 
свидетельствует также о том, что увеличение длины 
CAG-повтора модифицирует функциональную актив-
ность андрогенового рецептора, изменяя возможно-
сти рецептора по преобразованию сигналов половых 
гормонов, и тем самым объясняет снижение чув-
ствительности волосяных фолликулов к воздействию 
андрогенов. N. Wakisaka и соавт. выявили у мужчин 
с короткими CAG-повторами в гене андрогенового ре-
цептора более выраженную степень тяжести облысе-
ния, а также бо′льшую эффективность финастерида, 
блокатора 5α-редуктазы, при использовании его в ле-
чении данной группы пациентов [55].

Приведенные данные литературы позволяют 
предположить наличие взаимосвязи полиморфизма 
гена андрогенового рецептора по СAG-повтору и фор-
мирования изменений функциональной активности 

самого рецептора у пациентов с алопецией, что кли-
нически может проявляться гиперчувствительностью 
волосяных фолликулов к воздействию андрогенов. 

Изменения на уровне гена андрогенового рецеп-
тора могут быть взаимосвязаны с неслучайной инак-
тивацией хромосомы х. Инактивация хромосомы 
х заключается в транскрипционном выключении у 
женщин одной из хромосом х, отцовской или мате-
ринской. Этот процесс, открытый Лайоном, проис-
ходит случайным образом для обеспечения одинако-
вого количества функционирующих х-сцепленных 
генов у представителей обоих полов [56, 57]. В то же 
время возможна неслучайная инактивация без фор-
мирования каких-либо патологических состояний, 
частота ее встречаемости в популяции, по данным 
литературы, составляет 1,5—3,5% [58]. Неслучайная 
инактивация хромосомы х была выявлена в экстра-
эмбриональных тканях, а также при некоторых па-
тологических состояниях [32, 34, 57, 59—62].

Инактивация хромосомы х приводит к предпо-
чтительному метилированию и подавлению более 
длинного аллеля из пары аллелей андрогенового ре-
цептора и экспрессированию более короткого и бо-
лее функционального аллеля активной хромосомы 
х, что, возможно, и объясняет повышенную чув-
ствительность тканей к андрогенам. S. Lappalainen 
и соавт. установили значимость выявления не-
случайной инактивации хромосомы х при оцен-
ке полиморфизма гена андрогенового рецептора 
по СAG-повтору [63]. При обследовании 39 женщин 
постменопаузального возраста I. Brum и соавт. об-
наружили связь уровня общего тестостерона (> 0, 56 
нг/мл) в периферической крови и индекса свободно-
го тестостерона с частотой выявления неслучайной 
инактивации хромосомы х и уменьшенного числа 
CAG-повторов андрогенового рецептора [65]. 

В современных условиях для исследования осо-
бенностей х-инактивации используются преиму-
щественно молекулярно-генетические методы. 
Они основаны на использовании метилирования 
цитозина CpG динуклеотидов в положении 5’, что 
является особенностью неактивной хромосомы. 
X.R. Аllen и соавт. в 1992 г. предложили выявлять 
сдвиг х-инактивации с помощью метилчувствитель-
ной рестрикции двух HpaII и HhaI сайтов в интроне 1 
гена андрогенового рецептора (HUMARA), подвергаю-
щегося х-инактивации и локализованного в участке 
Xq13, с дальнейшим проведением количественно-
го ПЦР-анализа участка, состоящего из консерва-
тивной последовательности с HpaII и HhaI сайтами 
и полиморфной последовательности CAG-повторов 
[66]. В дальнейшем L. Villard и соавт. предложили не 
проводить рестрикцию HhaI сайтов, а ограничиться 
только HpaII для получения более достоверных ре-
зультатов [67—69]. Таким образом, наиболее распро-
страненным и общепринятым методом выявления 
инактивации хромосомы х на данный момент явля-
ется метилчувствительная количественная флюорес-
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центная полимеразная цепная реакция, основанная 
на определении дифференциального метилирования 
активной и неактивной хромосомы х.

Частота неслучайной инактивации х-хромосомы 
и полиморфизм гена андрогенового рецептора зави-
сят от национальной принадлежности изучаемой 
популяционной группы, поэтому результаты за-
рубежных исследований нельзя экстраполировать 
на популяцию России [32, 33, 38, 53, 57, 70—72]. 
Данные отечественных авторов относительно вы-
являемости неслучайной инактивации хромосомы 
х и полиморфизма гена андрогенового рецептора по 
CAG-повтору достаточно малочисленны и касаются 
изучения их возможной роли в патогенезе таких ан-
дрогензависимых заболеваний, как синдром поли-
кистозных яичников, преждевременное истощение 
яичников. Работы о влиянии изменений хромосо-
мы х на развитие андрогенной алопеции у житель-
ниц России в литературе отсутствуют. Вследствие 
чего исследования в данном направлении имеют 
научно-практическое значение с позиций изучения 
патогенетических механизмов развития облысения 
и поиска гена-кандидата, ответственного за пред-
расположенность к развитию заболевания. 

Таким образом, существующие методы диагно-
стики не всегда позволяют выявить этиологически 
значимые факторы, способствующие формирова-
нию патологического выпадения волос, что приво-
дит к неудачам в лечении и усиливает социальную 
дезадаптацию пациентов. В последние годы гене-
тические механизмы рассматриваются в качестве 
основных в реализации чувствительности волося-
ных фолликулов к действию половых гормонов. 

Перспективным направлением научных исследо-
ваний по изучению патогенеза андрогенного выпа-
дения волос, в особенности у пациентов с нормаль-
ными показателями стероидного профиля, является 
применение молекулярно-генетических методов 
с целью выяснения возможной патогенетической 
роли полиморфизма гена андрогенового рецептора 
по СAG-повтору и неслучайной инактивации хромо-
сомы х. Выявление индивидуальных генетических 
нарушений у больных андрогензависимой алопе-
цией может способствовать их целенаправленному 
отбору для проведения медикаментозной терапии, 
позволит повысить эффективность оказываемой 
медицинской помощи данной категории пациентов. 
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