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ФАКТОРЫ СНИЖЕНИЯ МИНЕРАЛЬНОЙ ПЛОТНОСТИ КОСТНОЙ 
ТКАНИ У ДЕТЕЙ С СИНДРОМОМ ШЕРЕШЕВСКОГО-ТЕРНЕРА
1ГУ «РЦ медицинской реабилитации и бальнеолечения», г. Минск, Беларусь; 

2УО «Белорусский государственный медицинский университет», г. Минск, Беларусь; 
3ГУ «РНПЦ детской онкологии, гематологии и иммунологии», г. Минск, Беларусь

Снижение минеральной массы костной ткани является одной из значимых соматиче-
ских проблем для девочек подросткового возраста с СШТ. В публикации представлены 
результаты собственного исследования, в котором дана оценка состояния минеральной 
плотности костной ткани у детей с синдромом Шерешевского-Тернера в зависимости от 
возраста, варианта кариотипа, спонтанного или стимулированного начала полового раз-
вития. Установлена высокая частота дефицита минеральной плотности костной ткани у 
пациенток с синдромом Шерешевского-Тернера вне зависимости от наличия пубертата. 
Изменения плотности костной ткани реже отмечены у девочек со спонтанным пуберта-
том. Различия величины минеральной плотности костной ткани между пациентками с 
синдромом Шерешевского-Тернера и здоровыми девочками выявлены с возраста 11 лет.

Ключевые слова: синдром Шерешевского-Тернера, дети, минеральная плотность 
костной ткани, эстрогенотерапия, пубертат
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008.9-053.2
DOI: 10.58708/2074-2088.2023-2(30)-111-116

Н.А. Песковая1, А.В. Солнцева2,3

Введение

Синдром Шерешевского-Тернера 
(СШТ) является одним из наиболее распро-
страненных генетических заболеваний, в ос-
нове которого лежит наличие одной интакт-
ной Х-хромосомы и полное или частичное 
отсутствие второй половой хромосомы. Рас-
пространенность синдрома составляет от 25 
до 210 случаев на 100 000 фенотипических 
новорожденных девочек в разных популя-
циях. Клинические проявления заболевания 
включают низкорослость, гипергонадотроп-
ный гипогонадизм, стигмы эмбриогенеза, 
врожденные пороки развития сердца и мо-
чеполовой системы, скелетные аномалии, 
нейросенсорную тугоухость, аутоиммунные 
заболевания, что требует мультидисципли-
нарного терапевтического подхода у данной 
категории пациентов [1].

Для девочек подросткового возраста с 
СШТ одной из значимых соматических про-
блем является нарушение состояния кост-
ной ткани. У пациенток с СШТ отмечено 

частое развитие остеопении и остеопороза 
и связанных с ними переломов [2]. Основ-
ными причинами снижения минеральной 
плотности костной ткани (МПК) являются 
длительный дефицит эстрогенов, анома-
лии Х-хромосомы (гаплонедостаточность 
SHOX-гена) и другие факторы (например, 
низкая физическая активность вследствие 
скелетно-мышечной дисплазии) [2, 3, 4]. 
Не установлено корреляции между по-
казателями МПК и вариантом кариотипа 
при СШТ [5]. Данные литературы относи-
тельно влияния терапии соматропином на 
минерализацию костной ткани у девочек с 
СШТ противоречивы. В ряде исследований 
не обнаружено эффекта терапии гормоном 
роста на МПК и частоту переломов [1, 6]. 
Другие авторы предполагают, что в резуль-
тате применения соматропина МПК повы-
шается [7, 8]. Однако рандомизированные, 
плацебо-контролируемые исследования 
влияния терапии гормоном роста на МПК 
не выполнялись.

Клиническая медицина
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Нормальные показатели половых сте-
роидов в крови повышают активность осте-
областов и снижают скорость костного ре-
моделирования, что приводит к увеличению 
МПК и позволяет предотвратить остеопороз 
[3, 9]. Carrascosa и соавт. высказали предпо-
ложение, что для набора пиковой костной 
массы необходимо нормальное функциони-
рование яичников с рождения [10]. Обсужда-
ется связь между возрастом старта замести-
тельной эстрогенотерапии и объемом МПК 
[11]. Вопрос о сроках и режимах назначения 
гормональной терапии половыми стероида-
ми при СШТ остается дискутабельным.

Цель: оценить состояние МПК у дево-
чек с СШТ в зависимости от стадии поло-
вого созревания, спонтанного или индуци-
рованного пубертата, варианта кариотипа.

Материал и методы исследования

Нами проведена оценка состояния 
костной ткани по данным остеоденсито-
метрии у 96 пациенток с СШТ в возрас-
те 14,1 (11,8; 15,7) лет, наблюдавшихся в 
Республиканском эндокринологическом 
центре. Диагноз СШТ был подтвержден 
результатами кариотипирования у девочек 
с характерными особенностями фенотипа 
в возрасте 6,8±4,9 лет (0,1-14,8 лет). Груп-
пу контроля составили 78 девочек соответ-
ствующего возраста (p>0,05).

Среди обследуемых 47 пациенток 
были в допубертате (стадия полового раз-
вития по Таннеру I, средний возраст 11,8 
(9,6; 13,4) лет). 49 девочек имели II-V ста-
дию полового развития по Таннеру (сред-
ний возраст 15,5 (14,4; 16,7) лет). Спонтан-
ное начало полового развития отмечено у 
15 девочек с СШТ. 34 пациенткам прово-
дилась инициация пубертата с использова-
нием препаратов эстрогенов (эстрадиола 
валерат в стартовой дозе 0,5 мг/сутки).

В зависимости от варианта кариотипа 
выделены 4 подгруппы девочек: подгруппа 
1 – с кариотипом 45,Х (n=45, возраст 14,5 
(11,9; 16,5) лет), подгруппа 2 – с мозаич-
ными вариантами кариотипа (n=15, воз-
раст 14,0 (11,8; 14,4) лет), подгруппа 3 – со 
структурными аномалиями Х хромосомы 

(n=21, возраст 14,2 (12,6; 15,0) лет), под-
группа 4 – с изохромосомой iso-Xq (n=15, 
возраст 11,9 (9,7; 15,5) лет).

Определение общей минерализации 
костной ткани проведено методом двойной 
энергетической рентгеновской абсорбцио-
метрии (денситометр «PRODIGY LUNAR», 
фирма «General Electric Medical Systems» 
(США)) с расчетом МПК (г/см2) всего тела 
и поясничного отдела позвоночника (сово-
купная МПК в регионе L1-L4). Программ-
ное обеспечение денситометра снабжено 
дополнительными референтными базами – 
нормативными показателями по полу и воз-
расту, так называемыми педиатрическими 
программами. Наличие «детской програм-
мы» позволяет объективно сравнивать фак-
тические показатели МПК с соответству-
ющими значениями референтной базы для 
конкретного возраста девочек. Для оцен-
ки полученных результатов использован 
Z-критерий, отражающий степень отклоне-
ния полученных результатов от нормальных 
для данного хронологического возраста и 
пола. В соответствии с рекомендациями 
Международного общества клинической 
денситометрии (ISCD) показатели МПК 
при Z-критерии ≤ -2,0 SDS расценивали 
как «низкая минеральная масса кости или 
МПК» для данного возраста ребенка [12].

Статистическая обработка проведена 
с использованием пакета прикладных про-
грамм SPSS 22.0 и Microsoft Office Excel. 
Анализ полученных данных выполняли с 
применением общепринятых методов ма-
тематической статистики. К количествен-
ным признакам, имеющим распределе-
ние, отличное от нормального, применяли 
непараметрические методы (U-критерий 
Манна – Уитни). При описании исходных 
характеристик групп вычисляли медиану и 
интерквартильный размах Me (Q1; Q3). Для 
корреляционного анализа проводили расчет 
коэффициента корреляции Спирмена (ρ) и 
оценивали его статистическую значимость.

Результаты исследования

Выявлено достоверное снижение ден-
ситометрических показателей всех иссле-
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дованных областей у пациенток с СШТ в 
сравнении с группой контроля: МПК по-
ясничного отдела позвоночника в регионе 
L1-L4 (0,875 (0,765; 0,982) г/см2 vs. 0,963 
(0,813; 1,093) г/см2 (p=0,003)), МПК все-
го тела (0,806 (0,746; 0,864) г/см2 vs. 0,925 
(0,795; 0,991) г/см2 (p<0,001)), Z-критерий 
МПК L1-L4 (-1,3 (-1,8; -0,4) vs. -0,1 (-0,8; 
0,7), p<0,001), Z- критерий МПК всего тела 
(-1,3 (-1,8; -0,7) vs. 0,1 (-0,4; 1,0), p<0,001).

Низкая МПК поясничного отдела по-
звоночника в регионе L1-L4 в сравнении с 
нормой для пола и возраста зафиксирована 
у 16,7% (16/96) девочек с СШТ, низкая МПК 
всего тела у 19,8% (17/86) детей исследуе-
мой группы. Установлены значимые разли-
чия в частоте дефицита МПК L1-L4 и МПК 
всего тела в исследуемой группе в сравне-
нии со здоровыми сверстницами (χ²=14,48 и 
χ²=21,98 соответственно, p<0,001).

С помощью корреляционного ана-
лиза определена связь МПК (г/см2) 
L1-L4 (ρ=0,710; p<0,001) и всего тела 
(ρ=0,756;<0,001), Z-критерия МПК L1-L4 
(ρ=-0,402; p<0,001), Z- критерия МПК все-
го тела (ρ=-0,405; p=0,001) с возрастом па-
циенток с СШТ. Среди девочек из группы 
контроля указанная ассоциация выявлена 
для МПК (г/см2) L1-L4 (ρ=0,791; p<0,001) 
и всего тела (ρ=0,768; p<0,001). Z-критерий 
МПК L1-L4 и МПК всего тела с возрастом 
не изменялся (p>0,05).

При оценке доли пациенток с дефици-
том МПК поясничного отдела позвоноч-
ника в подгруппах с разными вариантами 
кариотипа низкая МПК L1-L4 выявлена 
у 22,2% (10/45) девочек с СШТ с моно-
сомией Х, что значимо чаще, чем в под-
группах с другими вариантами кариотипа 
(χ²=9,98, p<0,05). Доля пациенток с дефи-
цитом МПК всего тела в подгруппе СШТ 
с моносомией Х составила 29,3% (12/41), 
что больше, чем в подгруппах с другими 
вариантами кариотипа (χ²=21,45; p<0,001) 
и группе контроля, где случаев дефицита 
костной массы не отмечено.

Не установлено значимых различий 
показателей МПК (г/см2 и Z-критерий) все-
го тела и поясничного отдела позвоночни-

ка в регионе L1-L4 в подгруппах детей с 
разными вариантами кариотипа (p>0,05). В 
подгруппе девочек с мозаичным вариантом 
кариотипа МПК (г/см2) всего тела и МПК 
(г/см2) поясничного отдела позвоночника в 
регионе L1-L4 была сопоставима с контро-
лем (U=307,5; p=0,057 и U=468,0; p=0,225).

Проведен анализ состояния костной тка-
ни в подгруппах допубертата и пубертата 
пациенток с СШТ. У девочек допубертата 
низкая МПК L1-L4 выявлена в 17,0% (8/47) 
случаев, дефицит МПК всего тела отмечен 
у 11,4% (5/44) пациенток. В пубертате нару-
шение костной минерализации поясничного 
отдела позвоночника в регионе L1-L4 выяв-
лено у 16,3% (8/49) девочек с СШТ, низкая 
МПК всего тела отмечена у 28,6% (12/42) 
пациенток. Доля пациенток с СШТ с низ-
кой МПК всего тела в подгруппе пубертата 
значимо больше, чем в подгруппе девочек 
допубертата (χ²=9,25, p<0,01). Различий в 
частоте дефицита МПК поясничного отдела 
позвоночника в регионе L1-L4 у пациенток 
с СШТ в период допубертата и пубертата не 
установлено (p>0,05). У девочек с СШТ с мо-
заичным вариантом кариотипа Z-критерий 
МПК L1-L4 и всего тела достоверно не от-
личался от группы контроля в допубертате и 
пубертатном возрасте (p>0,05).

У девочек с СШТ подгруппы допубер-
тата не установлено достоверных отличий 
МПК (г/см2) исследуемых областей в срав-
нении с контролем (p>0,05) (таблица).

Выявлено снижение Z-критерия МПК 
L1-L4 и всего тела в допубертатной под-
группе пациенток с СШТ в сравнении с кон-
трольной. Определена связь МПК (г/ см2) 
L1-L4 (ρ=0,498; p <0,001) и всего тела 
(ρ=0,709; p <0,001), Z-критерия МПК L1-
L4 (ρ=-0,722; p <0,001), Z-критерия МПК 
всего тела (ρ=-0,495; p=0,001) с возрастом 
пациенток с СШТ в подгруппе допубертата. 
Среди девочек из подгруппы контроля ука-
занная ассоциация не выявлена (p>0,05).

В подгруппе пациенток с СШТ, всту-
пивших в пубертат, отмечены достовер-
но более низкие значения всех изучаемых 
денситометрических параметров костной 
ткани в сравнении с контролем (p<0,05).

Клиническая медицина
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С помощью корреляционного анализа 
проведена оценка наличия связи показате-
лей МПК с возрастом детей в пубертате. 
Установлена ассоциация МПК (г/см2) L1-
L4 (ρ=0,661; p<0,001) и всего тела (ρ=0,596; 
p<0,001) с возрастом у девочек контроль-
ной подгруппы пубертата. Z-критерий 
МПК у здоровых девочек с возрастом не 
изменялся. В подгруппе пубертата СШТ 
связь МПК (г/см2) L1-L4 и всего тела, 
Z-критерия МПК L1-L4 и всего тела с воз-
растом пациенток не выявлена (p>0,05).

Отмечено значимое увеличение пока-
зателей МПК (г/см2) исследованных обла-
стей у девочек, вступивших в пубертат, в 
сравнении допубертатными детьми иссле-
дуемой (p <0,001) и контрольной подгрупп 
(p<0,05). При этом повышения показателей 
Z-критерия МПК L1-L4 и всего тела у де-
вочек с СШТ в пубертате по сравнению с 
допубертатом не установлено (p>0,05), что 
свидетельствует о недостаточном приросте 
костной плотности в период пубертата при 
данном генетическом заболевании.

Нами проанализированы основные 
параметры денситометрии у пациенток с 
СШТ со спонтанным и индуцированным 

вариантом пубертата. Подгруппы досто-
верно не отличались по длительности пу-
бертата на момент исследования (U=200,0; 
p=0,617). Средний возраст спонтанного 
полового развития составил 11,8 (10,1; 
12,4) лет, что достоверно раньше возраста 
инициации эстрогенотерапии (13,1 (12,4; 
14,0) лет) в подгруппе индуцированного 
пубертата (U=77,0; p=0,001).

Установлены более низкие значения 
Z-критерия МПК позвоночника и всего 
тела у девочек с СШТ в подгруппах инду-
цированного и спонтанного пубертата (p 
<0,05) по сравнению с контролем.

Анализируемые показатели МПК 
(г/ см2) не отличались в подгруппах со 
спонтанным и индуцированным пубер-
татом пациенток с СШТ (p>0,05). В под-
группе пациенток с СШТ со спонтанным 
пубертатом установлены значимо боль-
шие значения Z-критерия МПК L1-L4 (-0,9 
(-1,3; -0,1) vs. -1,4 (-1,8; -0,7), p=0,032) и 
Z-критерия МПК всего тела (-1,1 (-1,3; -0,1) 
vs. -1,7 (-2,2; -1,0), p=0,027) в сравнении с 
показателями подгруппы индуцирован-
ного пубертата. Зарегистрирована прямая 
зависимость между продолжительностью 

Таблица – Параметры минеральной плотности костной ткани в подгруппах 
допубертата и пубертата пациенток с синдромом Шерешевского-Тернера, Ме (Q1; Q3)

Параметр

Допубертат ДР Пубертат ДР
Подгруппа 

СШТ,
n=47

Подгруппа 
контроля,

n=15
p1 p2

Подгруппа
СШТ,
n=49

Подгруппа 
контроля, 

n=63
p3 p4

Возраст,
лет

11,8
(9,6; 13,4)

8,9
(7,6; 9,5)

U=119,0;
p<0,001

U=223,5;
p<0,001

15,5
(14,4; 16,7)

13,9
(11,8; 15,7)

U=938,0;
p<0,001

U=4,0;
p<0,001

МПК L1-L4,
г/см2

0,773
(0,707; 
0,834)

0,751
(0,704; 
0,820)

U=295,5;
p=0,349

U=225,0;
p<0,001

0,974
(0,890; 
1,074)

1,008
(0,888; 
1,121)

U=1349,5;
p=0,255

U=67,0;
p<0,001

МПК L1-L4,
Z-критерий

-1,1
(-1,8; 0,1)

0,4
(-0,5; 1,2)

U=143,5;
p=0,001

U=1008,0;
p=0,292

-1,3
(-1,8; -0,6)

-0,2
(-1,0; 0,6)

U=677,0;
p<0,001

U=332,0;
p=0,075

МПК всего 
тела, г/см2

0,751
(0,686; 
0,795)

0,728
(0,670; 
0,787)

U=294,5;
p=0,537

U=201,0;
p<0,001

0,856
(0,813; 
0,920)

0,937
(0,865; 
1,011)

U=732,5;
p<0,001

U=43,5;
p<0,001

МПК всего 
тела,
Z-критерий

-1,1
(-1,6; -0,5)

-0,1
(-0,6; 1,0)

U=115,0;
p<0,001

U=731,5;
p=0,096

-1,4
(-2,0; -0,9)

0,2
(-0,4; 1,0)

U=283,0;
p<0,001

U=440,0;
p=0,680

Примечание – p1 – ДР показателей между подгруппами допубертата пациенток с СШТ 
и контроля; p2 – ДР показателей между подгруппами допубертата и пубертата пациенток 
с СШТ; p3 – ДР показателей между подгруппами пубертата пациенток с СШТ и контроля; 
p4 – ДР показателей между пациентами допубертата и пубертата в группе контроля.
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терапии препаратами эстрогенов у девочек 
с СШТ и МПК L1-L4 (ρ=0,381, p=0,026).

Для определения возраста возникнове-
ния значимых различий МПК пациенток с 
СШТ и здоровых девочек, проведен анализ 
возрастной динамики показателей МПК. 
Для сравнительного анализа использован 
Z-критерий МПК L1-L4, являющийся ос-
новным предиктором риска переломов как 
у пациенток с СШТ, так и женщин в общей 
популяции [13, 14].

В группе контроля для описания зависи-
мости Z-критерия МПК L1-L4 от возраста 
достаточно линейной модели: Z-критерий 
МПК L1-L4 = 1,211−0,097×возраст, лет.

В исследуемой подгруппе допубертата 
наблюдалась нелинейная динамика Z- кри-
терия МПК L1-L4. Для получения моде-
ли использован полином третьей степени: 
Z- критерий МПК L1- L4 =-14,97+4,39×воз-
раст, лет2+0,011×возраст, лет3

Для сравнительного анализа динами-
ки Z-критерия МПК L1-L4 полученные 
модели были объединены на общем гра-
фике (рисунок).

На графике пунктиром отмечены линии 
отклонения значений Z-критерия МПК L1-
L4 в группе контроля, которое оценивалось 
как 3 стандартных отклонения среднего 
(SE=0,12, 95% ДИ -0,26-0,20). Случайное 
выпадение за эти границы составляет не 
более 1%. Показано, что расхождение ве-
личины МПК L1-L4 между пациентками 
с СШТ и контролем достигает значимых 
значений в возрасте 11 лет (p<0,05). Уста-
новленные отличия указывают на форми-

рование дефицита МПК у девочек с СШТ 
уже в допубертатном возрасте и могут 
быть обусловлены дефицитом эстрогенов.

Выводы

Установлено снижение денситометри-
ческих показателей всех исследованных 
областей и высокая распространенность 
дефицита МПК (в регионе L1-L4 у 16,7%, 
всего тела – у 19,8%) у пациенток с СШТ в 
сравнении с группой контроля вне зависи-
мости от стадии пубертата.

Низкая МПК L1-L4 и МПК всего тела у 
девочек с СШТ с моносомией Х выявлена 
чаще, чем в подгруппах с другими вариан-
тами кариотипа (χ²=9,98, p<0,05 и χ²=21,45, 
p<0,001). У девочек с СШТ с мозаичным 
вариантом кариотипа Z-критерий МПК L1-
L4 и всего тела достоверно не отличался от 
группы контроля в допубертате и пубертат-
ном возрасте (p>0,05).

Определена связь Z-критерия МПК  
L1-L4 (ρ=-0,722; p<0,001), Z-критерия 
МПК всего тела (ρ=-0,495; p=0,001) с воз-
растом у пациенток с СШТ в подгруппе 
допубертата. Значимое расхождение вели-
чины Z-критерия МПК L1-L4 между паци-
ентками с СШТ и контролем установлено в 
возрасте 11 лет (p<0,05). Повышения вели-
чины Z-критерия МПК L1-L4 и всего тела 
у девочек с СШТ в пубертате по сравнению 
с допубертатом не отмечено (p>0,05), что 
свидетельствует о недостаточном приросте 
костной плотности в период пубертата при 
данном генетическом заболевании.

Установлены более высокие значения 
Z-критерия МПК исследуемых областей у 
девочек с СШТ со спонтанным пубертатом 
в сравнении с показателями подгруппы ин-
дуцированного пубертата (p<0,05). Заре-
гистрирована прямая зависимость между 
продолжительностью терапии препарата-
ми эстрогенов у девочек с СШТ и МПК 
L1-L4 (ρ=0,461, p=0,007).
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N.A. Peskavaya, A.V. Solntsava

FACTORS OF REDUCED BONE MINERAL DENSITY 
IN CHILDREN WITH TURNER SYNDROME

Decreased bone mineral mass is one of the significant somatic problems for adolescents 
with Turner syndrome. The results of our own study, which estimates the state of bone mineral 
density in children with Turner syndrome depending on age, karyotype variant, spontaneous 
or stimulated onset of sexual development are present in the publication. A high frequency of 
bone mineral density deficiency in patients with Turner syndrome was established, regardless 
of the presence of puberty. Changes in bone density in girls with spontaneous puberty are less 
common. The difference in bone mineral density between patients with Turner syndrome and 
the control group from the age of 11 years was shown. Positive effect of replacement estrogen 
therapy on bone tissue condition in Turner syndrome is shown.

Key words: Turner syndrome, children, bone mineral density, estrogen replacement, 
pubertal development
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