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Конституциональная задержка роста и пубертата: 
особенности клиники и диагностики
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Аннотация
Цель. Оценить особенности клинического и гормонально-метаболического статуса мальчиков с конституциональной задержкой роста и пубертата (КЗРП).
Материалы и методы. Обследованы 100 мальчиков-подростков в возрасте 15 лет. Основная группа (n=70) – пациенты с КЗРП (критерии включения: SDS роста 
-2,0 и ниже, Таннер 1); группа сравнения (n=30) – здоровые подростки того же возраста. Объективный осмотр: оценка SDS роста, SDS индекса массы тела, 
оценка пубертата. Лабораторная диагностика: инсулиноподобный фактор роста 1, тестостерон, лютеинизирующий гормон, фолликулостимулирующий гормон, 
ингибин Б, антимюллеров гормон, стимулирующие пробы: клофелиновая проба, проба с трипторелином. Инструментальные методы: рентгенография костей 
запястья левой кисти с лучезапястным суставом для оценки костного возраста методом Greulich–Pyle, ультразвуковое исследование органов мошонки, оценка 
компонентного состава тела методом биоимпедансометрии. Статистическая обработка данных: XL Statistics version 7.0, Microsoft Excel, 2010. Использованы 
непараметрические методы статистики, данные представлены в виде медианы с указанием величин 1 и 3-го квартилей ([Q1; Q3]), использован критерий 
Манна–Уитни.
Результаты. Пациенты с КЗРП имели достоверно низкие показатели физического развития по сравнению со здоровыми сверстниками (р=0,003). У большин-
ства пациентов основной группы выявлен дефицит массы тела, сопровождающийся стойким снижением доли активных тканей и значительным, парадоксаль-
ным повышением доли жировой массы по данным биоимпедансометрии. Выявленные отклонения свидетельствовали о метаболических нарушениях и указы-
вали на формирование синдрома саркопении у подростков с КЗРП. Уровень половых гормонов соответствовал степени биологической незрелости пациентов, 
низкие значения ингибина Б в совокупности с повышенным уровнем антимюллерова гормона указывали на недостаточность клеток Сертоли.
Заключение. В ходе проведенного исследования у большинства пациентов с КЗРП выявлены характерные особенности клинико-гормонально-метаболи- 
ческого статуса, указывающие на значимые отклонения в состоянии здоровья, что требует терапевтической коррекции.
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Abstract 
Aim. To assess clinical, hormonal and metabolic characteristics of adolescent boys with constitutional delay of growth and puberty.
Materials and methods. One hundred teenage boys aged 15 were examined. The main group (n=70) – patients with constitutional delay of growth and puberty (inclusion 
criteria: height SDS -2.0 and below, Tanner 1); comparison group (n=30) – healthy adolescents of the same age. Objective examination: height SDS score, BMI SDS, 
puberty score. Laboratory diagnostics: IGF-1, testosterone, luteinizing hormone, follicle-stimulating hormone, inhibin B, anti-Mullerian hormone; stimulating tests: 
clonidine test, triptorelin test. Instrumental methods: radiography of the bones of the wrist of the left hand with the wrist joint to assess bone age using the Greulich–Pyle 
method, ultrasound examination of the scrotum, assessment of the component composition of the body by bioimpedancemetry. Statistical data processing: XL Statistics 
version 7.0, Microsoft Excel, 2010. Nonparametric statistical methods were used. Data are presented as a median indicating the values of the 1st and 3rd quartiles ([Q1; Q3]), 
the Mann–Whitney test was used.
Results. Patients with constitutional delay of growth and puberty had significantly lower rates of physical development compared with healthy peers (p=0.003). Most 
patients of the main group were found to be underweight, accompanied by a persistent decrease in the proportion of active tissues and a significant, paradoxical increase 
in the proportion of fat mass according to bioimpedancemetry. The identified deviations indicated metabolic disorders and indicated the formation of sarcopenia syndrome 
in adolescents with CIGR. The level of sex hormones corresponded to the degree of biological immaturity of the patients, low values of inhibin B in combination with an 
increased level of AMH indicated Sertoli cell deficiency.
Conclusion. The pronounced deviations in the clinical, hormonal and metabolic status of patients with constitutional delay of growth and puberty obtained during the 
study were traced in the clinical picture of most adolescents, which is a significant deviation in the child's health and requires medical correction.
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Введение
В современной клинической практике врача-педиатра 

остро встает вопрос диагностики задержки роста у детей 
и подростков. В структуре данной нозологической груп-
пы особое место отводится конституциональной задерж-
ке роста и пубертата (КЗРП), доля которой составляет до 
60% всех случаев низкорослости [1]. Несмотря на распрос- 
траненность, КЗРП является диагнозом исключения, а 
отсутствие четко структурированной последовательной 
схемы диагностики и ведения данных больных ставит 
определенные трудности перед клиницистом, особенно у 
специалистов первичного звена здравоохранения. 

Цель работы – оценить особенности клинического и 
гормонально-метаболического статуса мальчиков с КЗРП.

Материалы и методы
Проведено проспективное одноцентровое исследо-

вание, включающее в себя комплексное клинико-лабо-
раторно-инструментальное обследование 100 мальчи-
ков-подростков в возрасте 15 лет. Основную группу (n=70) 
составили мальчики с диагнозом КЗРП: критерии вклю-
чения: физическое развитие ниже 3-го перцентиля для 
данного пола и возраста (SDS роста -2,0 и ниже), I стадия 
полового развития по шкале Таннера (1968 г.); критерии 
исключения: наличие тяжелой сопутствующей сомати-
ческой патологии, задержка роста эндокринного генеза. 
В группу сравнения (n=30) вошли мальчики-подростки с 
нормальными показателями роста и полового развития. 
Все обследованные пациенты подписывали письменное 
информированное согласие для участия в исследовании. 
Исследование одобрено этической комиссией ФГБОУ ВО 
«СГМУ им. В.И. Разумовского» по контролю над исследо-
вательскими работами с участием человека (протокол №2 
от 02.10.2016).

Обследование включало в себя сбор жалоб и анамне-
за с определением сроков начала видимого отставания 
в росте, скорости роста. Оценивался генеалогический 
анамнез с целью выявления семейной отягощенности 
по задержке роста и/или полового развития. Объек-
тивный осмотр включал в себя оценку ауксологических 
показателей: коэффициента стандартного отклонения 
(SDS роста) для данного хронологического возраста, по-
казателя индекса массы тела (ИМТ) и SDS ИМТ с помо-
щью программы Auxology [2]. Половое развитие паци-
ентов оценивалось в соответствии со шкалой Таннера 
(1968 г.). 

Лабораторная диагностика: оценка уровня общего те-
стостерона и гонадотропинов сыворотки крови – люте-
инизирующий гормон (ЛГ), фолликулостимулирующий 
гормон (ФСГ), определение маркеров репродукции второ-
го порядка: ингибина Б, антимюллерова гормона (АМГ) 
методами иммуноферментного и радиоиммунного ана-
лиза. Для исключения дефицита соматотропного гормона 
проводились СТГ-стимулирующие пробы (стандартная 
клофелиновая проба), оценивался базальный уровень 
инсулиноподобного фактора роста 1 (ИФР-1). Для диф-
ференциальной диагностики гипогонадотропного гипо-
гонадизма проводилась стандартная проба с аналогом 
гонадотропин-рилизинг-гормона гипоталамуса с опреде-
лением уровня гонадотропинов в нулевой точке, через 1 ч 
и через 4 ч после инъекции. Препаратом выбора являлся 
трипторелин (Диферелин) в дозе 0,1 мг внутримышечно. 
У подростков с КЗРП уровень ответа ЛГ достигал пубер-
татных значений (>6 Ед/л), что исключало истинный ги-
погонадизм.

Костный возраст как маркер биологической зрелости 
оценивался у пациентов с помощью рентгенографии 
костей запястья левой кисти с лучезапястным суста-
вом с последующим сопоставлением с радиологическим 
Greulich–Pyle (W. Greulich, S. Pyle, 1959). Ультразвуковое 
исследование органов мошонки проводилось аппаратом 
Medison SA 9900 (Южная Корея) с использованием линей-
ного датчика Рrime 5–12 МГц. При сканировании опре-
делялись объем и симметричность гонад, оценивалась 
структура паренхимы тестикул и придатков.

Оценка компонентного состава тела проводилась мето-
дом биоимпедансометрии аппаратом АВС-02 «МЕДАСС». 
В исследовании у пациентов оценивались следующие па-
раметры: жировая масса (ЖМ), активная клеточная мас-
са (АКМ), скелетно-мышечная масса (СММ), тощая масса 
(ТМ) как наиболее информативные характеристики ме-
таболизма. Указанные параметры располагались в графи- 
ческих шкалах, отражающих нормативные значения по-
казателя с учетом пола, возраста и роста индивида.

Статистическая обработка данных проведена при по-
мощи пакетов программ XL Statistics version 7.0 (Rodney 
Carr, Австралия, 1998) и Microsoft Exel, 2010. Размер вы-
борки заранее не рассчитывался. Проведена проверка 
нормальности признаков и их соответствие гауссову рас-
пределению по критериям Шапиро–Уилка и χ2. В связи с 
тем, что большая часть изучаемых показателей не имела 
нормального распределения, все данные представлены в 
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виде медианы (Ме) с указанием величин 1 и 3-го кварти-
лей ([Q1; Q3]), соответствующих 25 и 75-му перцентилям. 
Использовались методы непараметрической статистики с 
учетом характера распределения вариант. Для оценки на-
личия статистически значимых отличий между количес- 
твенными признаками двух независимых групп исполь-
зовался критерий Манна–Уитни.

Результаты 
При обращении в клинику только 68% (48) подрост-

ков и их родителей обеспокоены физическим развити-
ем, 32% (22) пациентов и их родителей не рассматривали 
отставание в росте и половом развитии как «заболева-
ние», требующее обследования. Направительный диагноз 
«задержка роста и пубертата неуточненная» у таких па-
циентов выставлен при прохождении планового про-
филактического медицинского осмотра и требовал допол-
нительной дифференциальной диагностики. Недооценка 
состояния своего здоровья у данного контингента паци-
ентов создавала серьезные трудности в комплаенсе даль-
нейшего наблюдения и лечения. 

При сборе анамнеза выявлено, что у 36% (25) пациен-
тов начало отставания в росте отмечалось с раннего дет-
ства и у 64% (45) видимая задержка стала заметна после 
9 лет, т.е. в периоде физиологического начала пубертата. 
При оценке генеалогической карты отягощенная наслед-
ственность по задержке роста и пубертата выявлена толь-
ко у 46% (32) пациентов, из них у 75% (24) пациентов от-
мечено позднее менархе у матери и поздний пубертат с 
задержкой роста в анамнезе отцов 25% (8) мальчиков. Тем 
не менее отягощенная наследственность не является объ-
ективным клиническим признаком КЗРП, так как в боль-
шинстве случаев конституциональная задержка встреча-
ется у детей с высокими родителями [3].

При оценке клинических данных у пациентов с КЗРП 
отмечалось выраженное отставание в физическом раз-
витии – так, показатель SDS роста в нашем исследовании 
составил -2,3 [-1,8; -2,6], скорость роста пациентов также 
имела выраженные отклонения (табл. 1). 

При оценке SDS ИМТ 30% (21) пациентов имели нор-
мальные показатели массы тела по отношению к росту 
и 70% (49) имели дефицит массы тела различной степе-
ни тяжести. Характерные изменения отмечались и в ре-
зультатах оценки компонентного состава тела. Выяв-
лено снижение доли активных тканей и значительное, 
парадоксальное повышение доли ЖМ (табл. 2). Данная 
клиническая особенность характерна для пациентов с 
длительным транзиторным дефицитом андрогенов и яв-
ляется предиктором развития метаболических наруше-
ний и пресаркопенического синдрома [4, 5].

Половое развитие пациентов соответствовало I стадии 
по шкале Таннера (объем гонад менее 4 мл, отсутствие 
лобкового оволосения) и существенно отличалось от по-
казателей здоровых сверстников (см. табл. 1).

Большинство пациентов с задержкой роста имели раз-
личную степень отставания костного возраста от пас- 
портного. У 30% (21) пациентов костный возраст отставал 
на 2 года и у 70% (49) – более чем на 2,5–3 года. 

При оценке гормонального профиля уровень базальной 
секреции ИФР-1 у пациентов с КЗРП составил 178 [110,2; 
284,3] нг/мл, что ниже 5-го перцентиля для данного возраста 
и пола, показатель практически в 2 раза ниже, чем у здоро-

вых подростков того же возраста (Ме в группе сравнения – 
320 [237; 396] нг/мл). Низкие показатели ИФР-1 в совокуп-
ности с клиническими данными (SDS роста -2,0 и ниже, 
отставание костного возраста от паспортного на 2 года и бо-
лее) указывали на необходимость проведения дифферен-
циальной диагностики с задержкой роста, обусловленной 
дефицитом гормона роста. Уровень стимулированной се-
креции гормона роста по результатам фармакологической 
пробы у пациентов с конституциональной низкорослостью 
соответствовал пороговым значениям, Ме выброса состави-
ла 13,4 [10,05; 16,7] нг/мл, что указывало на физиологическую 
сохранность оси роста у данной категории пациентов. 

При оценке профиля половых гормонов уровень го-
надотропинов и тестостерона соответствовал допубер-
татным значениям (табл. 3). Выявленный гормональный 
дисбаланс в гипоталамо-гипофизарно-гонадной системе, 
проявляющийся низким базальным уровнем ЛГ, а также 
функциональной незрелостью клеток Лейдига с наруше-
нием выработки тестостерона, клинически проявляется 
задержкой полового созревания с вторичной недостаточ-
ностью гонад. Однако характерная гормональная карти-

Таблица 1. Клиническая характеристика пациентов, Ме [Q1; Q3]
Table 1. Clinical characteristics of patients, Me [Q1; Q3]

Исследуемые 
показатели

Основная группа 
(n=70)

Группа сравнения 
(n=30) р

SDS роста -2,3 [-2,5; -2,0] 1,2 [-0,8; 1,9] 0,003

SDS ИМТ -1,32 [-1,8; -1,1] 0,93 [-0,1; 1,6] 0,001

SDS скорости роста -4,32 [-5,25; -2,96] 1,54 [-1,01; 3,2] 0,001

V гонад, мл 3,0 [2,0; 3,0] 16 [12; 18] 0,0001

УЗИ V гонад, мл 2,7 [2,1; 3,4] 15,4 [13,7; 18,3] 0,0001

L penis, см 5,0 [4,4; 5,8] 8,6 [7,1; 10,5] 0,001

Примечание. УЗИ – ультразвуковое исследование; здесь и далее в табл. 2:  
р – достоверность различий между основной группой и группой сравнения 
по критерию Манна–Уитни.

Таблица 2. Характеристика компонентного состава тела пациентов 
по результатам биоимпедансного анализа, Ме [Q1; Q3]
Table 2. Characteristics of the component composition of the body 
of patients according to the results of bioimpedance analysis, Me [Q1; Q3]

Исследуемые 
показатели, кг/м2

Основная группа 
(n=70)

Группа сравнения 
(n=30) р

АКМ 5,6 [4,2; 5,8] 7,1 [6,3; 9,4] 0,001

СММ 5,8 [5,4; 6,0] 9,0 [8,3; 10,0] 0,0001

ТМ 10,7 [10,0; 11,5] 15,0 [14,3; 16,1] 0,001

ЖМ 5,3 [3,7; 5,4] 3,55 [2,3; 3,9] 0,01

Таблица 3. Показатели гормонального профиля пациентов, Ме [Q1; Q3]
Table 3. Indicators of the hormonal profile of patients, Me [Q1; Q3]

Исследуемые 
показатели

Основная группа 
(n=70)

Группа сравнения 
(n=30) р

ЛГ, мЕ/л 1,1 [0,05; 2,3] 3,4 [2,7; 5,1] 0,001

ФСГ, мЕ/л 1,24 [0,49; 2,9] 1,3 [0,7; 2,1] 0,3

Общий тестостерон, 
нмоль/л 0,98 [0,69; 3,0] 18,0 [15,8; 20] 0,0001

АМГ, нг/мл 31,5 [15,7; 52,8] 1,9 [0,3; 2,5] 0,0001

Ингибин Б, пг/мл 143 [126,8; 182] 202 [175; 220] 0,001

Примечание: р – достоверность различий между группой пациентов с КЗРП в 15 лет 
и группой сравнения по критерию Манна–Уитни.
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на только указывает на наличие задержки пубертата без 
указания причины, что требует проведения дополнитель-
ной дифференциальной диагностики. 

В качестве дифференциально-диагностического теста в 
настоящее время в клинической практике используются 
диагностические пробы с агонистами гонадотропин-ри-
лизинг-гормона, в нашем исследовании пациентам ос-
новной группы проведена проба с трипторелином. 
Согласно протоколу ведения данной пробы стимули-
рованный выброс ЛГ более 6 мЕ/мл свидетельствует об 
отсутствии истинного гипогонадотропного гипогона-
дизма. В нашем исследовании уровень ЛГ у пациентов 
на пробе составил 20,15  [11;  33,2] мЕ/л, что указывало 
на морфологическую сохранность звеньев гипоталамо- 
гипофизарно-гонадной оси. 

Таким образом, первичный клинико-лабораторный ста-
тус пациентов с КЗРП схож с клиникой вторичного гипого-
надизма, в связи с чем ряд зарубежных авторов рассматри-
вают КЗРП вариантом транзиторного гипогонадизма  [6]. 
В  настоящее время многие отечественные и зарубежные 
исследования описывают репродуктивные нарушения у 
пациентов с гипогонадизмом [7, 8]. Учитывая длительный 
срок «транзиторного гипогонадизма», пациенты с КЗРП 
также требуют более углубленного изучения репродуктив-
ного потенциала. В настоящее время в качестве дополни-
тельных методов диагностики состояния репродуктивной 
системы используют маркеры клеток Сертоли: ингибин Б и 
АМГ, отражающие созревание и активность сперматоген-
ного эпителия в мужском организме [7]. В нашем исследо-
вании уровень ингибина Б (см. табл. 3) значительно ниже 
по сравнению с показателями группы сравнения. Уровень 
АМГ, напротив, у подростков основной группы достовер-
но выше, чем в группе контроля, что указывало на выра-
женное отставание в половом развитии. В  работах зару-
бежных авторов описаны диагностические пороговые 
значения ингибина Б, при которых высока вероятность ре-
продуктивных нарушений [8, 9]. В работах L. Adan и соавт. 
этот уровень составляет ниже 100 нг/мл, по данным отече-
ственных авторов – ниже 120 пг/мл [7]. В нашем исследова-
нии уровень ингибина Б у некоторых пациентов входил в 
«серую зону» и имел близкие к пороговому уровню значе-
ния, что может указывать на возможные нарушения в со-
зревании клеток Сертоли у мальчиков-подростков с функ-
циональной задержкой пубертата.

Обсуждение
В настоящее время КЗРП представляет собой сложную 

междисциплинарную нозологическую единицу, занима-
ющую промежуточное положение между эндокринными 
и неэндокринными вариантами низкорослости.

 По некоторым данным, КЗРП описывается как край-
ний вариант нормы, рекомендуется наблюдательная так-
тика ведения пациентов, основывающаяся на вероятном 
благоприятном ростовом прогнозе у таких детей за счет 
позднего закрытия зон роста [10]. При этом не учитывают-
ся негативные психосоциальные и медицинские послед-
ствия длительной задержки пубертата и медленного ро-
ста. Несвоевременность дифференциальной диагностики, 
отсутствие четкого понимания последствий длительного 
андрогенного дефицита как со стороны родителей, так и 
со стороны медицинских работников значительно затруд-
няют диагностику и ведение таких пациентов. 

Обобщая литературные данные, а также данные соб-
ственного исследования, мы разработали первичный ал-
горитм диагностики КЗРП у мальчиков пубертатного воз-
раста. В исследовании показана важность своевременной 
дифференциальной диагностики КЗРП, описаны варианты 
метаболических расстройств, риски развития саркопении.

Показано, что мальчики-подростки с КЗРП независи-
мо от сроков начала отставания в росте к периоду пубер-
тата имеют выраженное отставание в показателях физи-
ческого и полового развития, что в большинстве случаев 
проявляется выраженным дефицитом массы тела и сни-
жением доли АКМ и СММ с повышением уровня ЖМ, 
низкими базальными уровнями андрогенов. Несмотря 
на то, что результаты стимулирующих тестов указывают 
на сохранность звеньев гипоталамо-гипофизарно-гонад-
ной оси, спонтанное половое созревание в срок у таких 
пациентов не наступает. При этом низкие показатели ин-
гибина Б в сочетании с повышенным АМГ у данных паци-
ентов указывают не только на глубокую степень задерж-
ки полового созревания, но и на возможные нарушения в 
накоплении и созревании клеток Сертоли, что может яв-
ляться фактором риска развития нарушений становле-
ния репродуктивного здоровья и требует медикаментоз-
ной коррекции.

В настоящее время рациональным подходом к ведению 
мальчиков-подростков с КЗРП является применение ини-
циирующей пубертат терапии короткими курсами пре-
паратов тестостерона в случае отсутствия спонтанного 
полового развития к 15 годам и позднее. Показаниями к 
назначению терапии являются: возраст пациента не ме-
нее 15 лет; отклонение SDS роста ниже -2,0 при костном 
возрасте не менее 12 лет; допубертатные значения тесто-
стерона и гонадотропинов; низкие значения ингибина Б в 
сочетании с высоким титром АМГ, а также выраженный 
психологический дискомфорт, приводящий к снижению 
качества жизни пациентов. 

В качестве препарата выбора в педиатрической прак-
тике разрешено использование полиэстера тестостеро-
на в дозе 100 мг внутримышечно 1 раз в мес – курсом 
на 3–6 мес. По проведенным исследованиям, использо-
вание данной схемы способствует самостоятельному 
старту пубертата более чем у 80% пациентов  [11]. Эфи-
ры тестостерона оказывают достоверное положительное 
влияние на клинико-гормональный и метаболический 
статус пациентов без регистрации побочных эффектов 
стероидной терапии, что делает данный вид лечения 
предпочтительным.

Заключение
Таким образом, отличительными особенностями паци-

ентов с КЗРП являются стойкое снижение уровня ИФР-1, 
тестостерона, ЛГ, ингибина Б и повышение уровня АМГ. 
Клинико-метаболическая характеристика таких пациен-
тов включает в себя значительный дефицит массы тела 
по данным SDS ИМТ, сопровождаемый стойким увели-
чением доли ЖМ по данным биоимпедансометрии, сни-
жением доли АКМ и СММ с развитием метаболического 
и пресаркопенического синдромов. Данные особенности 
прослеживаются в клинической картине большинства 
пациентов с КЗРП и являются значимыми отклонениями 
в состоянии здоровья, что требует своевременной меди-
цинской коррекции.
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