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Распознавание причин низкорослости – 
непростая задача, поскольку только 

врожденных генетических синдромов, 
сопровождающихся низкорослостью, в 

настоящее время известно более двух тысяч. 
Из них ярко выраженным является синдром 

Дауна, когда у врача не возникает повода 
для поиска иных причин низкорослости. 

Однако в большинстве случаев требуется 
дополнительное обследование и знание 

проявлений этих синдромов.

Гормон роста в современной 
клинической практике

екомбинантные препа-
раты гормона роста че-
ловека используются в 

клинической эндокринологической 
практике с 1985 г. Согласно мате-
риалам международного научного 
общества по изучению гормона ро-
ста, в настоящее время около 100 
тыс. детей во всем мире лечатся ре-
комбинантным гормоном роста. До 
этого, начиная с 1958 г., во всех стра-
нах использовались исключительно 
препараты соматотропного гормона 
(СТГ), полученные экстрактным пу-
тем из гипофизов трупов человека. В 
связи с особенностями приготовле-
ния иметь в наличии достаточное ко-
личество такого препарата не пред-
ставлялось возможным. Кроме того, 
в ходе лечения было показано, что 
подобная терапия сопряжена с ри-
ском развития смертельно опасного 
недуга, поражающего центральную 
нервную систему – летальной фор-
мы подострого губчатого энцефали-
та, болезни Крейтцфельдта–Якоба. В 
связи с этим с 1985 г. использование 
экстрактных препаратов гормона 
роста было запрещено. 

Современные генно-инженерные 
технологии производства рекомби-
нантных препаратов СТГ позволяют 
получать препарат в значительно 
большем количестве. Количество 
производимого препарата доста-
точно не только для удовлетворения 
потребности пациентов с дефици-
том СТГ, но и позволяет значительно 
расширить диапазон применения 
гормона роста для ростостимули-
рующей терапии при различных 
вариантах низкорослости, при этом 
полностью исключается развитие 
болезни Крейтцфельдта–Якоба.

ФИЗИОЛОГИЯ 
ГОРМОНА РОСТА 

Секреция СТГ гипофизом имеет 
пульсирующий характер с выра-
женным суточным ритмом. Основ-
ное количество СТГ секретируется 
в ночное время, в начале глубо-
кого сна, что особенно выраже-
но в детстве. Регуляция секреции 
СТГ осуществляется посредством 
СТГ-рилизинг гормона (СТГ-РГ) 
и СТГ-ингибирующего фактора 
(соматостатин). Их эффекты опо-
средуются гипоталамическими 
нейротрансмиттерами, которые 
оказывают либо стимулирующее 
(α-адренергические, серотони-
нергические, дофаминергические 
рецепторные системы), либо инги-
бирующее (α-адренергические и 
серотонинергические антагонисты, 
β-адренергические агонисты) влия-
ние на секрецию СТГ (1). 

Стимулирующие секрецию СТГ 
эффекты оказывают тиреоидные 
и половые гормоны, вазопрессин, 
АКТГ, меланоцитостимулирующий 
гормон. Глюкокортикостероиды 

оказывают как стимулирующее (при 
острой нагрузке высокими дозами), 
так и тормозящее (при длительном 
хроническом избытке гормона) вли-
яние на секрецию СТГ. 

СТГ является основным гормоном, 
стимулирующим линейный рост 
тела. Он способствует удлинению 
костей, росту и дифференцировке 
внутренних органов, развитию мы-
шечной ткани. Основные эффекты 
СТГ на уровне костной ткани состо-
ят в стимуляции роста хряща и син-
теза белка, индуцировании митоза 
клеток. Ростостимулирующие воз-
действия СТГ опосредуются через 
инсулиноподобные факторы роста 
(ИФР-1, ИФР-2), которые синтезиру-
ются под влиянием СТГ главным об-
разом в печени.

Влияние СТГ на углеводный и жи-
ровой обмен может осуществляться 
в два этапа: «острого» и «запазды-
вающего» эффектов. «Острые» эф-
фекты состоят в инсулиноподобном 
действии (стимуляция гликогенеза 
в печени, синтез белка в печени и 
мышцах, утилизация глюкозы в жи-
ровой и мышечной ткани), «запаз-
дывающие» эффекты проявляются 
противоположным действием (сти-
муляция гликогенолиза, липолиза 
и торможение утилизации глюкозы 
тканями). 

Гипофизарная карликовость – 
заболевание, обусловленное врож-
денной или приобретенной недо-
статочностью секреции гормона 
роста (1). Другие названия этого со-
стояния – соматотропная недоста-
точность, гипофизарный нанизм. 
Достижения современной медици-
ны позволяют полностью вылечить 
карликовость путем заместительной 
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терапии при своевременно начатом 
лечении, при сохранении первич-
ной причины низкорослости – сома-
тотропной недостаточности. В усло-
виях адекватной заместительной 
терапии и достижении нормального 
роста пациента более правильным 
будет постановка диагноза «сомато-
тропная недостаточность». 

В последние годы на фоне разви-
тия фундаментальных наук (молеку-
лярная генетика, генная инженерия, 
иммунология и др.) достигнуты зна-
чительные успехи в понимании эти-
ологии и патогенеза соматотропной 
недостаточности.

С внедрением новых технологий 
рекомбинантного синтеза гормона 
роста человека коренным образом 
изменилась судьба людей, страдаю-
щих гипофизарной карликовостью: 
современная диагностика и лечение 
позволяют им достичь нормального 
роста. В НИИ детской эндокриноло-
гии ЭНЦ накоплен двадцатилетний 
опыт диагностики и лечения более 
трех тысяч пациентов с соматотроп-
ной недостаточностью. 

Различают следующие варианты 
дефицита СТГ:

• врожденный: 
− СТГ-дефицит, обусловленный ге-

нетическими причинами;
− органический дефицит СТГ (ре-

зультат патологии развития ЦНС);
− идиопатический СТГ-дефицит 

при отсутствии какой-либо специ-
фической органической патологии 
гипоталамо-гипофизарной области;

• приобретенный (рост опухолей 
головного мозга и их лечение (хи-
рургическое и радиологическое), 
травмы черепа, нейроинфекции).

Врожденный дефицит гормо-
на роста развивается вследствие 
первичного нарушения секреции 
СТГ на уровне гипофиза или гипо-
таламуса, не способного адекватно 
стимулировать соматотрофы адено-
гипофиза. Приобретенная сомато-
тропная недостаточность являет-
ся чаще всего следствием операций 
в гипоталамо-гипофизарной обла-
сти, реже – воспалительных заболе-
ваний этой области. 

Нанизм (низкорослость) классифи-
цируют также и на основании уров-
ня нарушений регуляции секреции 
и действия СТГ:

• гипоталамический (дефицит 

биосинтеза и секреции СТГ-рили-
зинг гормона (СТГ-РГ, соматолибе-
рин));

• гипофизарный (первичная пато-
логия гипофиза);

• тканевой, обусловленный по-
вышением резистентности тканей 
к действию СТГ (патология ре-
цепторов к СТГ на уровне тканей-
мишеней).

Может наблюдаться изолирован-
ная соматотропная недоста-
точность (25%) и множествен-
ный дефицит гормонов гипофиза 
(75%) (при выпадении функции и 
других гормонов гипофиза). В слу-
чаях множественного дефицита 
гормонов гипофиза наиболее часто 
встречается сочетание соматотроп-
ной недостаточности с вторичными 
гипотиреозом и гипогонадизмом; 
реже – СТГ-дефицита с вторичным 
гипотиреозом и с недостаточной 
секрецией пролактина, что обуслов-
лено врожденной патологией, вы-
званной аномалией генов Рit-1 или 
Prop-1. Реже (10%) снижается или 
отсутствует секреция адренокор-
тикотропного гормона (АКТГ). Доля 
больных с пангипопитуитаризмом – 
полное «выпадение» всех гормонов 
гипофиза – не превышает 10% всех 
случаев соматотропной недостаточ-
ности. 

Частота нанизма в популяции, 
обусловленного дефицитом СТГ, со-
ставляет 1 : 15 000. Наиболее рас-
пространенная форма – идиопа-
тическая (65-75%). Вместе с тем по 
мере совершенствования диагно-
стических методов и использования 
их в клинической практике (генети-
ческие исследования, компьютер-
ная и магнитно-резонансная томо-
графия головного мозга) доля детей 
с идиопатическим дефицитом СТГ 
уменьшается, в то время как часто-
та выявления патологии, связанной 
с органическими изменениями в 
гипоталамо-гипофизарной области, 
возрастает.

Дети с соматотропной недостаточ-
ностью отличаются существенным 
отставанием в росте, задержкой 
скорости роста и костного созре-
вания при сохранении нормальных 
пропорций тела. Вследствие недо-
развития костей лицевого черепа, 
для пациентов характерно «куколь-
ное» лицо: мелкие черты лица, ши-

рокий выступающий лоб и запавшая 
переносица. Также обращают на 
себя внимание тонкие волосы и вы-
сокий голос. Нередко наблюдается 
избыток веса, сочетающийся с нару-
шением «состава тела»: избыточное 
развитие жировой и недостаточное 
развитие мышечной ткани. Для де-
тей с ранним проявлением дефици-
та роста (до 1 года жизни) ожирение 
не характерно. У мальчиков, как 
правило, отмечается микропенис 
(1). При изолированной соматотроп-
ной недостаточности наблюдается 
задержка полового развития. 

При пангипопитуитаризме к кли-
нической симптоматике, представ-
ленной выше, присоединяются сим-
птомы выпадения других гормонов 
гипофиза (тиреотропного гормона – 
ТТГ, АКТГ, лютеинизирующего гормо-
на – ЛГ, фолликулостимулирующего 
гормона – ФСГ, вазопрессина). 

Однократное определение СТГ 
в крови для диагностики сомато-
тропной недостаточности не имеет 
существенного диагностического 
значения вследствие эпизодиче-
ского характера секреции СТГ и из-
за возможности получения крайне 
низких (нулевых) базальных значе-
ний СТГ даже у здоровых детей. В 
связи с этим используется опреде-
ление пика выброса СТГ на фоне 
стимуляции, исследование ИФР-1 
и его связывающего белка в крови. 
Провокационные тесты основаны 
на способности различных фарма-
кологических препаратов стимули-
ровать секрецию и выброс СТГ со-
матотрофами. 

Помимо стимулированных уров-
ней СТГ, диагностическое значение 
в выявлении соматотропной недо-
статочности у детей имеет уровень 
ИФР-1 (соматомедина С). Концен-
трация ИФР-1 в сыворотке крови не 
подвержена таким резким пиковым 
колебаниям, как СТГ, в связи с чем 
возможно его однократное опреде-
ление. Снижение уровня ИФР-1 в 
сыворотке крови косвенно свиде-
тельствует о наличии СТГ-дефицита 
и необходимости проведения СТГ-
стимуляционных тестов. 

В современной клинической прак-
тике наиболее широко использу-
ются пробы с инсулином, клониди-
ном, СТГ-РГ, аргинином, леводопой. 
Любой из перечисленных выше 
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стимуляторов способствует значи-
тельному выбросу (свыше 10 нг/мл) 
гормона роста у 75-90% здоровых 
детей. Тотальная соматотропная не-
достаточность диагностируется в 
случае пика выброса СТГ на фоне 
стимуляции менее 7 нг/мл, частич-
ный дефицит – при пике выброса 
СТГ от 7 до 10 нг/мл (2, 3, 6). 

При лечении гипофизарного на-
низма у детей отмечается четкий 
дозозависимый эффект, особенно 
выраженный в первый год лечения. 
Рекомендуемой стандартной рас-
четной дозой гормона роста при 
терапии дефицита СТГ является 
0,033 мг/кг/сутки. Препарат вводит-
ся подкожно в плечи и бедра одно-
кратно ежедневно в вечернее вре-
мя (20.00-22.00) (4). Доза титруется 
по весу и уровню ИФР-1 в сыворотке 
1 раз в 6 месяцев.

Критерием эффективности тера-
пии является увеличение скоро-
сти роста (от имевшейся до начала 
лечения) в несколько раз. Макси-
мальная скорость роста отмечается 
в первый год лечения (по данным 
разных авторов, средняя скорость 
роста составляет от 8 до 13 см/год – 
так называемые «догоняющие» тем-
пы роста), затем она постепенно за-
медляется (5). 

Опыт НИИ детской эндокринологии 
ЭНЦ по лечению детей с гипофизар-
ным нанизмом генно-инженерными 
препаратами гормона роста и зару-
бежный опыт различных эндокрино-
логических клиник свидетельствуют 
о высокой эффективности замести-
тельной терапии рекомбинантными 
препаратами гормона роста чело-
века (рГР). При рано начатом и регу-
лярном лечении возможно достиже-
ние нормальных, генетически запро-
граммированных величин роста.

Помимо увеличения линейного 
роста, в процессе терапии СТГ воз-
никают определенные изменения 
в гормональном, метаболическом, 
психическом статусе пациентов. Гор-
мон роста оказывает влияние на все 
виды метаболизма: белковый, жиро-
вой, углеводный, минеральный. Ме-
таболические эффекты проявляются 
в первую очередь увеличением мы-
шечной массы и мышечной силы, ак-
тивизацией липолиза и уменьшени-
ем объема жировой ткани. В крови 
снижаются уровни липопротеидов 

низкой плотности (ЛПНП), увеличи-
ваются в пределах нормы уровни 
щелочной фосфатазы, фосфора, 
мочевины, свободных жирных кис-
лот. Под влиянием СТГ происходит 
улучшение почечного кровотока, 
повышение сердечного выброса, 
увеличение всасываемости кальция 
в кишечнике и минерализация ко-
стей. Повышается жизненный тонус 
пациентов, значительно улучшается 
качество жизни.

Лечение рГР не вызывает быстрого 
прогрессирования костного созре-
вания. Терапию рГР проводят до мо-
мента закрытия зон роста или дости-
жения его социально-приемлемой 
величины. Клиническим ориенти-
ром служит скорость роста не менее 
2 см в год (6). 

В соответствии с распоряжением 
Правительства РФ от 31.12.2008 г. 
№2053-Р, дети с доказанным гипо-
физарным нанизмом подлежат бес-
платному обеспечению рГР, входя-
щим в перечень централизованно 
закупаемых за счет средств феде-
рального бюджета лекарственных 
средств. 

Гормон роста синтезируется в те-
чение всей жизни. Для взрослого 
человека он необходим как анабо-
лический гормон, препятствующий 
процессам старения, улучшающий 
сократительную функцию серд-
ца, функцию печени, почек, повы-
шающий минеральную плотность 
костной ткани и мышечный тонус. 
Поэтому в настоящее время заме-
стительная терапия гормоном роста 
при доказанной соматотропной не-
достаточности показана на протяже-
нии всей жизни. После закрытия зон 
роста гормон роста применяется в 
метаболической дозе, которая в 7-10 
раз меньше ростостимулирующей и 
составляет 0,0033 мг/кг/сут. (5). 

Первый отечественный опыт ис-
пользования заместительной те-
рапии при закрытых зонах роста у 
взрослых с соматотропной недо-
статочностью, полученный в ЭНЦ, 
показал безопасность и высокую 
метаболическую эффективность та-
кого лечения. 

Термин идиопатическая низко-
рослость применим к детям, чей 
рост значительно отстает от воз-
растной нормы (ниже двух стан-
дартных отклонений, 2SD) по неиз-

вестной или наследственной причи-
не. Это гетерогенная группа детей, 
низкий рост которых не может быть 
объяснен наличием какой-либо па-
тологии и отвечает следующим ми-
нимальным критериям:

• нормальные для гестационного 
возраста размеры тела (рост, вес) 
при рождении;

• нормальные пропорции тела;
• отсутствие каких-либо наруше-

ний со стороны эндокринной си-
стемы;

• отсутствие хронических органи-
ческих, психических заболеваний 
или серьезных эмоциональных рас-
стройств;

• полноценное питание;
• сниженная или нормальная ско-

рость роста.
Идиопатическая низкорослость 

может быть подразделена на три 
категории:

• семейная (наличие низкорослых 
родителей);

• конституциональная (временное 
отставание роста и скелетного созре-
вания при отсутствии явных физиче-
ских аномалий, которые могли бы 
быть причиной такого отставания). 
Конституциональная низкорослость 
может быть результатом наследо-
вания определенной модели роста 
или встречаться спорадически;

• вызванная прочими причинами 
идиопатическая низкорослость.

Конституциональная задержка 
роста и пубертата, так же как семей-
ная низкорослость, укладываются 
в понятие вариантов нормального 
роста. Дети от родителей с низким 
ростом, как правило, за счет гене-
тически запрограммированных по-
тенций роста низкорослы в той же 
степени, что и их родители. Ребенок 
от родителей, в анамнезе которых 
имеется задержка роста и пуберта-
та, с большой степенью вероятности 
унаследуют этот характер развития. 

Дети с конституциональной за-
держкой роста и пубертата имеют 
нормальный рост и вес при рожде-
нии, нормальные темпы роста до 1-2 
лет. В старшем возрасте скорость 
роста снижается, кривая ее динами-
ки находится ниже 3 перцентили или 
параллельна ей. Костный возраст, 
как правило, соответствует возрасту 
роста, скорость роста составляет не 
менее 5 см/год. Стимулированная 
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секреция СТГ нормальная – более 
10 нг/мл, интегрированная суточная 
секреция СТГ, как правило, снижена. 
Пубертат нормальный, но задержан 
во времени на сроки отставания 
костного возраста и наступает при 
достижении костного созревания у 
мальчиков 11,5-12 лет, у девочек  – 
10,5-11 лет. Сроки достижения ко-
нечного роста сдвинуты во времени, 
конечный рост обычно нормальный 
без гормональной терапии. 

В настоящее время накапливается 
опыт использования рГР у детей с 
идиопатической низкорослостью. 
Применяемые дозы рГР обычно выше 
заместительных доз, используемых 
при соматотропной недостаточно-
сти, и в среднем составляют 0,045 мг/
кг/сут. Результаты опубликованных 
исследований свидетельствуют, что 
терапия рГР у детей с идиопатиче-
ской низкорослостью является эф-
фективной в увеличении краткос-
рочных темпов роста: она способна 
увеличить SDS роста и скорость ро-
ста. SDS (standard deviation score) – 
коэффициент стандартного отклоне-
ния роста, показывает, сколько стан-
дартных отклонений (SD) составляет 
разница между средним арифмети-
ческим (для данного пола и возрас-
та) и измеренным значением роста. 
Низкорослость диагностируют при 
стойком снижении коэффициента 
< 2SD. Достоверные различия в SDS 
роста и скорости роста отмечаются 
между детьми, получавших лечение 
рГР в течение 1 года, по сравнению 
с контрольной группой. Длительное, 
в течение 7,5 лет, применение рГР 
при идиопатической низкорослости 
способствует увеличению показате-
лей конечного роста у леченных рГР 
детей на 2 – 7 см по сравнению с кон-
трольной группой.

У детей с идиопатической низко-
рослостью на фоне терапии рГР не 
было выявлено каких-либо серьез-
ных побочных эффектов. Развивав-
шаяся в ряде случаев гиперинсули-
немия исчезала после прекращения 
лечения рГР. 

НИЗКОРОСЛОСТЬ, 
ОБУСЛОВЛЕННАЯ 

ВНУТРИУТРОБНОЙ 
ЗАДЕРЖКОЙ РОСТА

Около 5% новорожденных рож-
даются с низкой массой тела и/

или низким ростом (< 2 SDS) отно-
сительно их гестационного роста. 
Они представляют особую группу 
новорожденных и могут быть как 
доношенными, так и недоношенны-
ми. Хотя фетальные, плацентарные, 
материнские и внешние факторы 
признаны влияющими на рост пло-
да, часто этиология внутриутробной 
задержки роста остается неясной. 

Фетальные факторы включают ге-
нетические нарушения и врожден-
ные мальформации, метаболические 
нарушения, инфекции и многоплод-
ную беременность. Недостаточность 
плаценты – одна из наиболее общих 
причин внутриутробной задержки 
роста. Артериальная гипертензия, 
сахарный диабет, системная крас-
ная волчанка, патология почек, кол-
лагеновые, сосудистые заболевания 
у матери также являются факторами 
риска для развития внутриутробной 
задержки роста. К факторам риска 
традиционно относят инфекции (ви-
русная, бактериальная, протозой-
ная), курение и прием алкоголя во 
время беременности.

Большинство (85-90%) детей с за-
держкой внутриутробного развития 
в первые годы жизни имеют уско-
ренные темпы роста, за счет чего 
догоняют своих сверстников. Одна-
ко у 10-15% детей постнатальный 
скачок роста в первые 2 года жизни 
отсутствует. Такие дети остаются 
низкорослыми в детском и подрост-
ковом возрасте, достигают конечно-
го роста < 2 SDS относительно по-
пуляционных норм. У большинства 
низкорослых детей, имевших за-
держку внутриутробного развития, 
наблюдаются серьезные проблемы 
с питанием, проявляющиеся плохим 
аппетитом. Вероятно, сниженный 
аппетит и связанное с этим недоста-
точное и неполноценное питание 
также способствуют тому, что ребе-
нок отстает в росте. 

Патофизиологические механиз-
мы, лежащие в основе недостаточ-
ных темпов роста при данном виде 
низкорослости, исследованы недо-
статочно. В большинстве случаев 
низкорослые дети с задержкой вну-
триутробного развития имеют нор-
мальную секрецию гормона роста. 
Предполагается, что низкорослость, 
связанная с задержкой внутриутроб-
ного развития, является результатом 

сниженной чувствительности к СТГ. 
Однако у части детей с задержкой 
внутриутробного развития снижена 
суточная секреция СТГ и нарушен ее 
ритм, снижены уровни ИРФ-1 и ИРФ-
связывающего белка 3.

Опыт НИИ детской эндокриноло-
гии ЭНЦ, так же как и зарубежных 
эндокринологических клиник, по 
лечению детей с гипофизарным 
нанизмом различными генно-
инженерными препаратами гормо-
на роста свидетельствует о высокой 
эффективности ростостимулирую-
щей терапии рГР при низкорослости, 
обусловленной задержкой внутри-
утробного развития. Дозы рГР в этих 
случаях варьируют от 0,033 мг/кг/сут 
до 0,067 мг/кг/сут и корректируются 
в соответствии с ростовым ответом 
пациента и уровнями ИРФ-1. Росто-
вой ответ прямо пропорционален 
дозе рГР и обратно пропорционален 
возрасту ребенка. При длительном 
лечении большинство детей дости-
гают роста, который располагается в 
нормальных для здоровой популя-
ции пределах или в границах целе-
вого роста. Другим положительным 
результатом терапии рГР является 
улучшение аппетита, нормализация 
питания, увеличение индекса массы 
тела. На фоне ростостимулирующей 
терапии рГР побочных эффектов не 
наблюдается. Зафиксировано уве-
личение уровней инсулина на фоне 
нормальных значений глюкозы. По-
казатели инсулина после прекра-
щения лечения рГР возвращаются к 
исходным значениям. 

СИНДРОМ 
ШЕРЕШЕВСКОГО–ТЕРНЕРА 

Частота синдрома Шерешевского–
Тернера (СШТ) составляет 1 : 2000-
1 : 5000 новорожденных девочек. 
Низкорослость является наиболее 
общим клиническим проявлением 
СШТ и встречается у 100% девочек 
с кариотипом 45ХО. Низкорослость 
у пациентов с СШТ ассоциирова-
на с SHOX геном. СШТ должен быть 
заподозрен в первую очередь у 
девочек с необъяснимым отстава-
нием в росте. Учитывая наличие 
мозаичных форм СШТ (45ХО/46ХХ, 
45ХО/46Х,i(Хq), 46 Xi(Xq), 45ХО/46Х, 
rX и др.) с минимальным набором ти-
пичных клинических симптомов или 
даже их отсутствием, всем девочкам 
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с задержкой роста (SDS роста ≤ –2,0) 
обязательно исследование кариоти-
па на первом этапе диагностическо-
го поиска.

Рост у девочек с СШТ характеризу-
ется умеренной задержкой внутри-
утробного развития (средняя длина 
и масса тела новорожденных при-
мерно на 1 SD ниже нормальных 
показателей), относительно нор-
мальной скоростью роста с момента 
рождения до 3 лет жизни, прогрес-
сирующим снижением скорости ро-
ста с 3 до 14 лет и далее низкой ско-
ростью роста в течение нескольких 
лет с отсроченным закрытием зон 
роста. Конечный рост при СШТ со-
ставляет в среднем 142,0-146,8 см. 

Помимо задержки роста, для СШТ 
характерны лимфатический отек ки-
стей и стоп в периоде новорожден-
ности, короткая шея с крыловидны-
ми складками различной выражен-
ности, низкий рост волос на шее 
сзади, птоз век (чаще двусторонний), 
микрогнатия, эпикант, готическое 
небо, деформация ушных раковин, 
бочкообразная грудная клетка с 
широко расставленными сосками, 
сколиоз, вальгусная девиация лок-
тевых суставов, деформация Мо-
делунга, укорочение и утолщение 
пальцев, типичная дерматоглифика, 
дисплазия ногтей, множественные 
пигментные невусы. 

В 10-30% случаев СШТ сопрово-
ждает хронический аутоиммунный 
тиреоидит, приводящий к гипоти-
реозу. У 30-45% больных отмечают-
ся поражения слухового аппарата: 
аномалии формирования ушных ра-
ковин, частые и прогрессирующие 
средние отиты, сенсорные наруше-
ния слуха. 

Большинство пациенток в детстве 
имеют нормальный ответ СТГ на 
стимуляцию. Сниженные уровни 
СТГ в период пубертата связаны, ве-
роятно, с низким уровнем половых 
стероидов.

Из сопутствующей патологии при 
СШТ часто встречаются врожден-
ные пороки левых отделов сердца 
(аорты и аортальных клапанов), 
врожденные пороки почек и моче-
выводящей системы, нарушение то-
лерантности к углеводам. 

Половой инфантилизм является 
одной из наиболее общих черт у де-
вочек с СШТ. Свыше 90% пациенток 

имеют дисгенезию гонад, проявляю-
щуюся клинической симптоматикой 
первичного гипогонадизма и бес-
плодием. Гормональный профиль 
характеризуется выраженным по-
вышением уровней гонадотропи-
нов в сыворотке крови, особенно 
ФСГ. Вопрос о терапии рГР при СШТ 
поднимается при появлении у ре-
бенка задержки роста (уменьшение 
роста на перцентильной кривой для 
здоровых детей). 

Целями ростостимулирующего ле-
чения рГР при СШТ являются норма-
лизация роста в возможно наиболее 
ранние сроки, индукция пубертата и, 
наконец, достижение нормального 
конечного роста. Установлено, что 
терапия рГР является эффективной 
в отношении увеличения конечного 
роста. Однако сведения о получае-
мой прибавке варьируют в зависи-
мости от особенностей схемы лече-
ния. Факторами, прогнозирующими 
более высокий конечный рост, яв-
ляются: относительно высокий рост 
на момент старта терапии, высокие 
родители, раннее начало лечения, 
его длительность и непрерывность, 
а также доза рГР. В настоящее вре-
мя оптимальной эффективной и 
безопасной дозой рГР при лечении 
СШТ считается 0,050 мг/кг/сут. Доза 
может быть скорректирована в со-
ответствии с ростовым ответом па-
циентки и уровнями ИРФ-1. 

Оптимальный возраст для начала 
терапии рГР при СШТ не определен. 
Современные данные свидетель-
ствуют, что применение рГР эффек-
тивно уже с 9 мес. жизни. При этом 
параметры безопасности сходны с 
теми, которые наблюдаются у детей 
старшего возраста с СШТ. У девочек 
младше 9 лет лечение, как правило, 
начинают одним рГР. В более стар-
шем возрасте проводят комбиниро-
ванное лечение рГР и половыми сте-
роидами. Терапию рГР продолжают 
до достижения удовлетворительно-
го роста или до достижения малого 
ростового потенциала (костный воз-
раст ≥ 14 лет, скорость роста < 2 см/
год). 

СИНДРОМ НУНАН
Клиническая симптоматика при 

синдроме Нунан сходна с таковой 
при синдроме Шерешевского–
Тернера, однако имеются и некото-

рые различия, прежде всего, в причи-
нах состояния. При синдроме Нунан 
не выявляется патология половых 
хромосом, очевидный путь насле-
дования – аутосомно-доминантный. 
Приблизительно у 50% пациентов с 
синдромом Нунан выявляются гете-
розиготные миссенс-мутации гена 
PTPN11 (protein-tyrosine phospatase, 
nonreceptor-type 11), картированно-
го на хромосоме 12q24 (М. Tartaglia 
и соавт., 2001). Поражаются дети 
обоего пола, что говорит о неправо-
мочности названия синдрома Нунан 
как «мужской Тернер». Как и при 
синдроме Шерешевского–Тернера, 
дети имеют крыловидные складки 
на шее, низкий уровень роста волос 
на шее сзади, птоз, кубитус вальгус, 
аномалию ушей. Врожденная сер-
дечная патология включает преи-
мущественное вовлечение правых 
отделов сердца (клапаны легочного 
ствола), а не левых отделов сердца, 
как при СШТ. Характерны микропе-
нис и крипторхизм, пубертат часто 
задержан или неполный. Задержка 
и отставание умственного развития 
наблюдаются в 25-50% случаев. При 
синдроме Нунан возможна росто-
стимулирующая терапия рГР в дозе 
0,050 мг/кг/сут. 

СИНДРОМ 
СИЛЬВЕРА–РАССЕЛА

Для синдрома Сильвера–Рассела, 
впервые описанного Silver и соавт. 
(1953) и Russell и соавт. (1954), харак-
терны внутриутробная задержка ро-
ста с последующим постнатальным 
дефицитом роста и ряд типичных 
дисморфичных черт. Заболевание 
является клинически и генетиче-
ски гетерогенным. При синдроме 
Сильвера–Рассела описаны наруше-
ния хромосом 7, 8, 15, 17 и 18, однако 
наиболее вероятными кандидатами 
являются хромосомы 7 и 17. Изме-
нения включают сбалансированные 
транслокации с точками разрыва в 
17q23.3–q25, гомозиготную делецию 
гена хорионического соматотропи-
на на участке 17q24.1, материнскую 
юнипатентную дисомию для хро-
мосомы 7 (mUPD7). Клиническая 
патология характеризуется низкой 
массой и длиной тела при рожде-
нии, постнатальным отставанием в 
росте. Треугольное лицо маленьких 
размеров, узкие губы с опущенными 
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уголками («рыбий рот»), укорочение 
и искривление (клинодактилия) 5 
пальца кистей и стоп, врожденная 
гемигипертрофия, ведущая к асим-
метрии туловища и конечностей и 
нарушению походки, преждевре-
менный пубертат у ряда пациентов.

«Классический» дефицит СТГ при 
синдроме Сильвера–Рассела, как 
правило, отсутствует, однако име-
ется снижение стимулированных 
уровней СТГ и базальных ИФР-1 (на-
ходятся на нижней границе нормы). 

Принципы ростостимулирующей 
терапии при синдроме Сильвера–
Рассела аналогичны используемым 
при низкорослости, обусловленной 
внутриутробной задержкой роста. 

СИНДРОМ 
ПРАДЕРА–ВИЛЛИ

Синдром Прадера–Вилли (СПВ)  – 
генетически обусловленное за-
болевание, которое встречается с 
частотой 1 на 15000-25000 живо-
рожденных детей. СПВ представля-
ет собой наиболее частую причину 
выраженного ожирения у детей. 
Молекулярной основой СПВ являет-
ся потеря генов короткого плеча от-
цовской хромосомы 15 и, как след-
ствие, делеции генов, материнская 
юнипатентная дисомия, ошибки им-
притинга. В периоде новорожден-
ности и раннего детства отмечается 
мышечная гипотония, расстройства 
питания, низкий вес, у мальчиков – 
микропенис и крипторхизм. В воз-
расте 2-4 лет развивается ожирение 
вследствие повышенного аппети-
та и неконтролируемого приема 
пищи. Характерны задержка роста, 
маленькие размеры стоп и кистей, 
отставание в психомоторном раз-
витии. Умеренная внутриутробная 
и постнатальная задержка роста 
сопровождается отсутствием пубер-
татного скачка роста и низкоросло-
стью во взрослом состоянии: рост 
мужчин составляет 152-162 см, рост 
женщин – 145-150 см. Характерны 
миндалевидные глаза, косоглазие, 
треугольный рот. Психиатрические 
и поведенческие изменения вклю-
чают навязчивые страхи, депрес-
сию, психозы. У взрослых пациентов 
с СПВ отмечается повышенная ча-
стота дыхательных расстройств во 
время сна. Во избежание фатальных 
случаев рекомендуется тщательно 

контролировать функцию дыхатель-
ной системы у всех новорожденных 
с СПВ и исключать этот синдром у 
всех новорожденных с мышечной 
гипотонией.

Дети с СПВ имеют композицион-
ный состав тела, схожий с составом 
тела детей с дефицитом СТГ: у них 
отмечается снижение мышечной 
массы тела и увеличение жировой. 
Это может свидетельствовать о том, 
что СПВ включает в себя дефицит 
СТГ. Основным доказанным нару-
шением на уровне гипоталамуса 
является гонадотропная недоста-
точность. Вместе с тем все больше 
данных указывает на то, что при СПВ 
имеется дефицит гормона роста 
вследствие гипоталамической дис-
регуляции, приводящий не только к 
нарушению роста, но и к ожирению 
с дефицитом мышечной массы тела. 
Сниженная секреция СТГ и уровни 
ИРФ-1 часто обнаруживаются у де-
тей с СПВ. Тем не менее, поскольку 
секреция СТГ нередко подавлена у 
лиц с ожирением без дефицита гор-
мона роста, сложно сказать опреде-
ленно, имеется ли при СПВ истинная 
соматотропная недостаточность. 

Терапия рГР детей с СПВ назнача-
ется с целью увеличения конечного 
роста, а также нормализации ком-
позиционного состава тела. Дозы, 
применяемые при СПВ, составляют 
0,028-0,050 мг/кг/сут. 

Результаты проведенных иссле-
дований свидетельствуют, что на 
первом году лечения происходит 
возрастание скорости роста, приво-
дящее к увеличению роста пример-
но на 1 SD. Данные о конечном ро-
сте немногочисленны. В литературе 
имеются сведения о лечении детей с 
СПВ в течение 4-10 лет дозами 0,028-
0,035 мг/кг/сут. При этом конечный 
рост мальчиков составил 170 ± 10см, 
девочек – 159 ± 4 см. 

Краткосрочные исследования 
(1  год терапии) свидетельствуют об 
улучшении композиционного соста-
ва при СПВ. К концу первого года те-
рапии леченые дети имели меньшую 
жировую массу (на 7-8%) и большую 
«тощую» массу (в среднем на 7,4%) 
по сравнению с нелечеными паци-
ентами. На фоне применения рГР от-
мечаются следующие побочные эф-
фекты: головные боли в первые три 
недели лечения, исчезающие при 

временном прекращении терапии; 
гиперинсулинемия; крайне редко  – 
снижение уровня тироксина, тре-
бующее назначения L-тироксина. 
Имеются сведения о повышении 
уровня гликированного гемоглоби-
на и глюкозы на терапии рГР, наблю-
даемом на фоне быстрой прибавки 
веса вследствие несоблюдения дие-
ты. Анализ побочных эффектов, воз-
никающих при применении рГР при 
СПВ, показывает, что они, возможно, 
связаны с ожирением. 

ХРОНИЧЕСКАЯ ПОЧЕЧНАЯ 
НЕДОСТАТОЧНОСТЬ

Хроническая почечная недоста-
точность (ХПН) – тяжелое прогрес-
сирующее заболевание, в основе 
которого лежит гибель нефронов, 
приводящая к постепенной утрате 
фильтрационной функции почек. 
Терминальная стадия почечной не-
достаточности определяет необхо-
димость проведения диализа или 
трансплантации почки. Существует 
большое количество этиологиче-
ских факторов, способных приво-
дить к ХПН, включая врожденные, 
гломерулярные и инфекционные 
заболевания. 

Темпы роста и конечный рост при 
ХПН, как правило, снижены, хотя мо-
гут варьировать в широких преде-
лах (7). Некоторые дети имеют нор-
мальные показатели развития до 
развития ХПН и успевают достичь 
нормального или почти нормально-
го роста, тогда как у других отмеча-
ется отставание развития с раннего 
детства. Замедление роста наблю-
дается обычно при снижении клу-
бочковой фильтрации более чем на 
50% от нормы и наблюдается всегда, 
когда последняя составляет менее 
25% от нормы. Примерно у 60% де-
тей ХПН обусловлена врожденны-
ми заболеваниями, а отставание в 
росте представляет значительную 
проблему. При рождении эти дети, 
как правило, имеют нормальный 
рост, а его отставание может наблю-
даться уже на первом году жизни. 
Нередко малые размеры ребенка 
могут являться препятствием при 
трансплантации почки. Рост детей 
с ХПН младше 10 лет в среднем со-
ставляет – 2,37 ± 1,60 SD. Конечный 
рост ниже 3 перцентиля регистри-
руется у каждого третьего пациента, 
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Таблица. Препараты рГР, зарегистрированные в РФ
Название препарата Фирма-производитель Страна-производитель Форма выпуска

Растан Фармстандарт Россия Флаконы (1,33 мг) 
Хуматроп Эли Лилли США Картриджи (6,0 мг/3 мл)
Генотропин Пфайзер США Картриджи (5,3 мг/1 мл)
Сайзен Мерк Сероно Швейцария Картриджи (8,0 мг/1,37 мл)
Нордитропин НордиЛет Ново Нордиск Дания Шприц-ручки (10,0 мг/1,5 мл)
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достигшего терминальной стадии 
ХПН в детстве. 

Патогенез нарушений роста при 
ХПН сложен. Выраженность низко-
рослости зависит от характера пер-
вичного поражения почек, длитель-
ности и выраженности ХПН, степени 
дефицита белка и калорий, наличия 
ацидоза, почечной остеодистрофии, 
анемии, гормональных нарушений, 
наличия эпизодов лечения глюко-
кортикоидами. В разные возрастные 
периоды у детей с ХПН в патофизио-
логию роста вовлечены различные 
гормоны: паратгормон и кальци-
триол, лютеинизирующий гормон, 
ФСГ, половые гормоны, СТГ и ИФР-1. 
Основной причиной задержки ро-
ста при ХПН считаются нарушения в 
системе гормон роста – ИФР-1: сни-
жение уровня ИФР-1 и повышение – 
ИФР-связывающего белка 3, наблю-
даемые на фоне ацидоза. Реком-
бинантный гормон роста при ХПН 
применяется у низкорослых детей с 
целью увеличения темпов и конеч-
ного роста. Лечение низкорослых 
детей с уремией препаратами рГР в 
дозах, превышающих физиологиче-
скую секрецию гормона роста, по-
вышает биоактивность сывороточ-
ного ИФР-1. По-видимому, одним из 
механизмов лечебного действия рГР 
в супрафизиологических дозах яв-
ляется стимулирование продукции 
достаточного количества ИФР-1 для 
преодоления ингибиторных эффек-
тов избытка связывающих белков. 

Применение рГР возможно у па-
циентов, получающих как консер-
вативную, так и диализную тера-
пию (гемо- или перитонеальный 
диализ). После трансплантации 
почки, применяемая стероидная 
терапия оказывает негативное 
влияние на рост и развитие, в свя-
зи с чем лечение рГР в этот пери-
од мало эффективно (8). Обычная 

доза рГР при ХПН составляет 0,04-
0,05 мг/кг/сут. 

По данным большинства иссле-
дований, лечение препаратами рГР 
оказывает хороший эффект в отно-
шении стимуляции роста на этапе 
консервативного лечения ХПН у 
детей препубертатного возраста (9). 
У пациентов препубертатного и ран-
него пубертатного возраста, находя-
щихся на диализной терапии, также 
отмечается положительный эффект 
лечения гормоном, хотя показатели 
роста у них ниже. При анализе дина-
мики роста детей пубертатного воз-
раста при длительном гемодиализе 
положительного эффекта от лече-
ния гормоном роста не выявлено. 

ПРЕПАРАТЫ 
ГОРМОНА РОСТА

Как уже было отмечено, в настоя-
щее время во всем мире использу-
ются только препараты рГР, позво-
ляющие проводить эффективную и 
безопасную длительную терапию 
как дефицита СТГ, так и других со-
стояний, сопровождающихся низко-
рослостью. В РФ зарегистрированы 
и разрешены к применению следу-
ющие препараты рГР (см. таблицу).

Многолетний опыт применения 
показал, что по своей эффективно-
сти и безопасности препараты рГР 
равнозначны и являются взаимоза-
меняемыми, но различаются систе-
мами введения, обеспечивающими 
правильность и комфортность осу-
ществления ежедневных инъекций 

на протяжении непрерывного мно-
голетнего курса лечения.

Безусловно, рекомбинантные тех-
нологии являются достаточно слож-
ными и дорогими, и только немно-
гие фармацевтические компании 
могут наладить производство каче-
ственных рекомбинантных препа-
ратов. Значительным достижением 
российской фармацевтической про-
мышленности является создание 
отечественного рГР Растан. Штамм 
и технология получения соматро-
пина разработаны специалистами 
Института биоорганической химии 
им. М.М. Шемякина и Ю.А. Овчинни-
кова под руководством академика 
РАН А.И. Мирошникова. 

Клинические исследования, про-
веденные в ФГУ ЭНЦ, а также по-
следующий двухлетний опыт при-
менения этого препарата в лечении 
пациентов с соматотропной недо-
статочностью и СШТ показал отсут-
ствие различий по ростовому эф-
фекту и параметрам безопасности 
от зарубежных аналогов. 

Достижения современной эндо-
кринологии в области понимания 
патогенетических механизмов раз-
личных форм низкорослости в дет-
ском возрасте позволяют применять 
рГР по широким показаниям, спектр 
которых неуклонно растет. Терапия 
рГР способствует решению вопроса 
маленького роста, коррекции мета-
болических нарушений, а также ни-
велированию психосоциальных про-
блем, связанных с низкорослостью. 
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