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Синдром Тернера (СТ) зустрічається з частотою 50 випадків на 100 тис. жінок. Він впливає на численні органи 
на всіх етапах життя, що потребує мультидисциплінарного підходу до лікування. Ця настанова розширює попере-
дні та висвітлює нові важливі досягнення в галузі діагностики, генетики, лікування естрогенами, фертильності, 
супутніх захворювань, а також нейрокогнітивних функцій і нейропсихології. У 2021 р. в Європі та Сполучених 
Штатах відбулися дослідницькі зустрічі, кульмінацією яких стала консенсусна зустріч в Орхусі (Данія) у червні 
2023 р. До цього вісім груп займалися важливими напрямами лікування СТ: 1) діагностика та генетика; 2) зріст; 
3) статеве дозрівання та лікування естрогенами; 4) здоров’я серцево-судинної системи; 5) перехідний період; 
6) оцінка фертильності, моніторинг і консультування; 7) спостереження за супутніми захворюваннями протягом 
життя; 8) нейрокогнітивні функції та наслідки СТ для психічного здоров’я та благополуччя. Кожна група зробила 
пропозиції щодо керівних принципів, які були ретельно обговорені всією групою. Чотири релевантні питання щодо 
найоптимальнішого лікування низького зросту, безпліддя, гіпертонії та замісної терапії жіночими статевими гормо-
нами було подано для офіційної оцінки GRADE (оцінка рекомендацій, думка, розвиток і аналіз) із систематичним 
оглядом літератури. Проект рекомендацій був ініційований Європейським товариством ендокринології та Педіат-
ричним ендокринологічним товариством у співпраці з членами Європейського товариства педіатричної ендокри-
нології, Європейського товариства репродукції людини та ембріології, Європейської довідкової мережі з рідкісних 
ендокринних захворювань, Товариства ендокринології та Європейського товариства кардіологів, Японського това-
риства дитячої ендокринології, Товариства педіатрії Австралії та Нової Зеландії Ендокринології та діабету, 
Латиноамериканського товариства дитячої ендокринології, Арабського товариства дитячої ендокринології та діа-
бету та Азіатсько-Тихоокеанського педіатричного ендокринологічного товариства.  Адвокатські групи призначили 
представників для обговорень перед зустріччю та для консенсусної зустрічі.
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Резюме рекомендацій
Рекомендації (R) формулюються як рекомендо-

вані (сильна рекомендація) і запропоновані (слабка 
рекомендація). Ми формально оцінили лише дока-
зи, що лежать в основі рекомендацій щодо терапев-
тичного вибору. Якість доказів, що лежать в основі 
рекомендацій, класифікується як дуже низька 
(), низька (), помірна () і сильна 
(). Див. розділ «Короткий опис методів, вико-
ристаних для розробки настанови».

1. Діагностика і генетика

 · R 1.1. Ми рекомендуємо розглядати діагноз син-
дрому Тернера (СТ) в осіб із жіночим фенотипом 
із каріотипом, що містить одну Х-хромосому за 
повної або часткової відсутності другої статевої 
хромосоми, що пов’язане з одним або кількома 
типовими клінічними виявами СТ ().

 · R 1.2. Ми рекомендуємо не розглядати діагноз 
СТ в осіб з однією Х-хромосомою та делецією 
дистальніше Xq24 на іншій Х-хромосомі, а також 
у жінок віком понад 50 років із мозаїцизмом 45,X 
() менше ніж 5 %.

 · R 1.3 .Ми рекомендуємо, щоб нові загальні реко-
мендації щодо управління епіднаглядом засто-
совувалися до осіб СТ з будь-яким каріотипом 
().

 · R 1.4. Ми рекомендуємо, щоб інструкції з нагля-
ду також застосовували до осіб із мозаїцизмом 
45,X/46,XY із неоднозначними або чоловічими 
зовнішніми статевими органами незалежно від 
статі, в якій виховується дитина ().

 · R 1.5. Ми рекомендуємо тестування на СТ для 
жінки з типовими ознаками СТ ().

 · R 1.6. Під час тестування на СT ми рекомендуємо 
врахувати щонайменше 30 метафаз під час аналі-
зу хромосом як тест першої лінії. Коли потрібен 
результат швидкого тесту (наприклад, прена-
тальний, неонатальний), інші методи можна 
використовувати як тест першої лінії (наприклад, 
мікрочіп, флуоресцентна гібридизація in situ 
(FISH), полімеразна ланцюгова реакція (ПЛР)) з 
аналізом хромосом як підтвердним тестом другої 
лінії ().

 · R 1.7. Ми рекомендуємо проводити ехокардіо-
графію плода в разі пренатальної діагностики 
СТ ().

 · R 1.8. Ми рекомендуємо, щоб пренатальний діа-
гноз СТ підтверджували постнатальним каріоти-
пуванням крові ().

 · R 1.9. Ми рекомендуємо, щоб у разі залучення 
статевих хромосом до неінвазивного пренаталь-
ного тестування (НІПТ) консультування перед-
бачало інформацію про клінічну валідність/
ефективність ().

 · R 1.10. Якщо НІПТ вказує на високий ризик СТ, 
ми рекомендуємо пройти ретельне недирективне 
генетичне консультування (прийняття інформо-
ваного рішення) ().

 · R 1.11. Якщо НІПТ вказує на високий ризик СT, 
ми рекомендуємо виконати детальне ультразву-
кове дослідження та запропонувати інвазивне 
діагностичне тестування ().

 · R 1.12. У разі високого ризику результату НІПТ 
для СT і нормального ультразвукового дослід-
ження плода, коли інвазивне діагностичне тес-
тування не проводиться або його результат 
нормальний, ми рекомендуємо запропонувати 
вагітній жінці каріотипування для виявлення 
анеуплоїдії статевих хромосом матері ().

 · R 1.13. Ми рекомендуємо пропонувати доімп-
лантаційне тестування особам із СТ, які бажають 
використовувати власні ооцити для вагітності. 
Особам із СТ із мозаїцизмом (45,X/46,XX), які 
завагітніли спонтанно, слід запропонувати про-
йти пренатальну діагностику ().

 · R 1.14. Ми рекомендуємо скринінг Y-хромо сом-
ного матеріалу за допомогою ПЛР або іншого 
молекулярного методу в осіб із СT із каріотипом 
45,X та ознаками вірилізації ().

 · R 1.15. Ми пропонуємо розглянути етичні питан-
ня, фенотипову варіабельність, методологічні 
обмеження та можливість відповідного генетич-
ного консультування до прийняття платформ 
скринінгу новонароджених, які ідентифікують 
СТ ().

2. Порушення росту та його лікування

 · R 2.1. Ми рекомендуємо запропонувати ліку-
вання гормоном росту (ГР) на ранніх стадіях, 
оскільки затримка росту при СТ починається 
до народження та є швидкою протягом перших 
років життя, а раннє лікування ГР може запобіг-
ти подальшій втраті потенціалу росту. Лікування 
може бути запропоновано з 2-річного віку за 
таких обставин: ознаки затримки росту (швид-
кість росту нижче за норму або знижується), 
низький зріст або ймовірність низького зросту. 
Лікування ГР може бути запропоноване пізніше, 
доки епіфізи залишаються відкритими ().

 · R 2.2. Ми припускаємо, що лікування ГР можна 
продовжувати, доки потенціал росту залишить-
ся незначним (кістковий вік  14 років та/або 
швидкість росту < 2 см/рік). Немає фізіологіч-
ного обґрунтування для продовження лікування 
ГР у перехідний період після закриття епіфізів 
().

 · R 2.3. Ми рекомендуємо початкову дозу ГР 
45— 50 мкг/кг маси тіла на день або (1,3—1,5 мг/м2 
на день) у більшості випадків, збільшуючи до 
максимальної дози 68 мкг/кг маси тіла на день  
(2,0 мг/м2 на день), якщо відповідь є неоптималь-
ною та/або потенціал росту дорослої людини 
залишається істотно скомпрометованим ().

 · R 2.4. Ми рекомендуємо контролювати реакцію 
на стимулювальне лікування шляхом вимірю-
вання зросту щонайменше кожних 6 міс і побу-
дувати стандартний графік (референтний для 
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жіночої популяції) та/або діаграми зросту для 
СT. Підтримка перцентиля зросту, еквівалент-
ного або більшого, ніж перцентиль зросту до 
лікування на діаграмі зросту жіночої популяції, 
або збільшення процентиля на діаграмі зросту, 
специфічного для CT, є доказом ефекту лікуван-
ня ().

 · R 2.5. Ми рекомендуємо контролювати терапію 
ГР шляхом вимірювання інсуліноподібного 
фактора росту-1 (ІФР-1) принаймні раз на рік. 
Ми пропонуємо загалом підтримувати ІФР-1 
у ме жах норми для віку, стадії статевого дозрі-
вання та статі. Зменшення дози гормона росту 
може бути виправданим при постійно високих 
значеннях ІФР-1().

 · R 2.6. Ми пропонуємо не додавати дуже низькі 
дози естрогену в препубертатний період для 
подальшого стимулювання росту ().

3. Статеве дозрівання та лікування 
статевими гормонами

 · R 3.1. Ми рекомендуємо вимірювати рівень 
лю теїнізувального гормона (ЛГ), фолікулости-
мулювального гормона (ФСГ) і антимюллеро-
вого гормона (АМГ) у віці 8—9 років і щорічно 
до 11—12 років, щоб у разі потреби забезпечити 
своєчасне лікування для збереження фертиль-
ності ().

 · R 3.2. Ми рекомендуємо розпочинати замісну 
терапію низькими дозами естрогену у віці від 11 
до 12 років, якщо рівень ФСГ підвищений щонай-
менше в двох послідовних вимірюваннях. Дозу 
естрогену слід збільшувати повільно до замісної 
дози для дорослих протягом 2—4 років ().

 · R 3.3. В осіб з пізно встановленим діагнозом 
(> 12 років), які мають низький зріст і потенціал 
росту, ми пропонуємо почати лікування низькою 
дозою 17-естрадіолу (E2) одночасно з ГР ().

 · R 3.4. Ми пропонуємо E2-трансдермальний шлях 
(за можливості) та E2-пероральний шлях як дру-
гій вибір. Етинілестрадіол пов’язаний із більшою 
кількістю ризиків, але це краще, ніж відсутність 
лікування ().

 · R 3.5. Ми рекомендуємо додавати циклічний 
 прогестерон, як тільки виникає проривна кро-
вотеча (здебільшого це відбувається приблиз-
но через 18—24 міс безперервної експозиції 
естрогену, але може статися пізніше залежно від 
стадії статевого дозрівання, сироваткового рівня 
Е2, росту матки, товщини ендометрію та дози 
естрогену). Кращим варіантом є мікронізований 
прогестерон 200 мг 10—12 днів на місяць ().

 · R 3.6. Ми пропонуємо комбіноване послідовне 
дозування Е2 і прогестерону молодим жінкам, 
щоб уникнути аномальної маткової кровотечі. 
Комбінована безперервна схема є варіантом, ко ли 
ендометрій стабільніший ().

 · R 3.7. Для оптимізації росту матки під час статево-
го дозрівання та здоров’я кісток у зрілому віці ми 

пропонуємо численні оцінки ефекту лікування: 
розвиток грудей, зріст, ультразвукове дослід ження 
матки, щільність кісткової тканини, концентрація 
E2 у сироватці крові для досягнення концентрації 
E2 100—150 пг/мл (350—500 пмоль/л) як норми 
для дорослої жінки ().

 · R 3.8. Ми пропонуємо використовувати вимі-
рювання товщини ендометрію та концентрації 
Е2 у сироватці крові в підлітків або жінок, які 
страждають на аномальну маткову кровотечу для 
коригування доз Е2 та/або прогестерону ().

 · R 3.9. Ми рекомендуємо продовжувати циклічне 
лікування естрогеном і прогестероном до зви-
чайного віку менопаузи (50—55 років), а потім 
повторно оцінити можливе подальше зниження 
дози Е2 і прогестерону ().

 · R 3.10. Ми рекомендуємо підбирати індивідуаль-
ну дозу E2 + прогестерону з урахуванням особ-
ливостей пацієнта, що допоможе дотримуватися 
плану лікування ().

4. Здоров’я серцево-судинної системи

 · R 4.1. Ми рекомендуємо, якщо є серйозна підоз ра 
на СТ або він був підтверджений пренатально, 
виконати ехокардіограму плода ().

 · R 4.2. Ми рекомендуємо, щоб діагностика ліво-
бічної вродженої вади серця (ВВС) у плода або 
дитини жіночої статі передбачала генетичну 
оцінку, зокрема тестування на СТ ().

 · R 4.3. Ми рекомендуємо, щоб дитячий кардіолог 
був залучений до мультидисциплінарної коман-
ди, якщо ВВС виявлено пренатально в плода із 
СТ, щоб надати консультації щодо анатомії та 
фізіології дефекту, рекомендованого місця та 
способу пологів і післяпологового лікування 
серцево-судинної системи ().

 · R 4.4. Ми рекомендуємо обстежити новонарод-
женого з пренатально діагностованим або підоз-
рюваним СТ за допомогою трансторакальної ехо-
кардіографії (ТТЕ) на 2—3-й день життя або рані-
ше, якщо є підозра на ВВС, навіть якщо фетальна 
ехокардіограма або результат постнатального 
клінічного огляду були нормальними ().

 · R 4.5. У випадках, коли постнатальна ТТЕ перед 
випискою після народження недоступна, ми 
рекомендуємо клінічну кардіологічну оцінку з 
вимірюванням артеріального тиску на чотирьох 
кінцівках, пульсоксиметрією, пальпацією пуль-
су на стегнових кістках, аускультацією серця та 
електрокардіограмою (ЕКГ) перед випискою з 
виконанням ТТЕ в умовах амбулаторії протягом 
перших тижнів життя ().

 · R 4.6. Ми рекомендуємо включити візуалізацію 
початку та проксимального ходу коронарних 
артерій для виявлення потенційних коронарних 
аномалій серцево-судинної системи в усіх осіб 
із СТ ().

 · R 4.7. Ми рекомендуємо проводити ТТЕ під час 
встановлення діагнозу всім дітям і дорослим 
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із СТ, навіть якщо ехокардіограма плода або 
ре зультат постнатального клінічного огляду були 
нормальними ().

 · R 4.8. Ми рекомендуємо, щоб за відсутнос-
ті серйозних серцево-судинних захворювань 
(гіпопластичного синдрому лівих відділів серця, 
комплексу Шона, коарктації аорти, двостулко-
вого аортального клапана (ДАК), розширення 
аорти або серцевого шунту) під час початкового 
всебічного скринінгу проводити ТТЕ у віці 9— 
11 років, після завершення росту або при пере-
ході на лікування дорослих і принаймні кожних 
5—10 років у дорослих ().

 · R 4.9. Якщо серце й аорта повністю візуалізу-
ються та є нормальними у немовляти чи дитини 
без симптомів, які можуть бути пов’язані із 
серцево-судинним захворюванням, початкова 
магнітно-резонансна томографія (МРТ) серце во-
судинної системи все одно рекомендується, але 
його можна відкласти, доки його не можна буде 
виконати без загальної анестезії ().

 · R 4.10. МРС слід виконувати додатково до або 
замість первинної скринінгової ехокардіографії 
всім підліткам і дорослим, у яких недавно діа-
гностовано СТ. Візуалізація в ідеалі має бути 
завершена протягом 12 міс, а точний інтервал 
ґрунтується на первинних результатах ехокардіо-
графії (якщо ехокардіографія була виконана 
першою), наявності додаткових чинників ризику 
та клінічному судженні ().

 · R 4.11. Комп’ютерна томографія (КТ) є розум-
ною альтернативою, коли МРС не переноситься 
або недоступна. І КТ, і МРС мають передбачати 
оцінку грудної аорти за допомогою ЕКГ ().

 · R 4.12. Ми рекомендуємо, щоб особам із СТ, особ-
ливо з розширенням аорти або ДАК, рекомен-
дували негайно пройти обстеження, якщо вони 
відчувають гострі симптоми, пов’язані з розшару-
ванням аорти, наприклад, дискомфорт у грудній 
клітці, шиї, плечі, спині чи боці, особливо якщо 
він раптово починається та є сильним ().

 · R 4.13. Особи із СТ потребують довічного спо-
стереження за серцево-судинною системою з 
частотою, яка визначається їхніми чинниками 
ризику розшарування аорти ().

 · R 4.14. Для дітей віком до 15 років розширення 
аорти можна класифікувати за допомогою роз-
рахунку CT-специфічного Z-показника, для 
дорослих і підлітків старше 15 років — шляхом 
розрахунку індексу висоти аорти (ІВА), індексу 
розміру аорти (ІРА), специфічного Z- показника 
CT або Z-показника загальної популяції.

 · R 4.15. Для дорослих із СТ ми рекомендуємо при-
ймати обґрунтоване, індивідуальне рішення щодо 
терміну планової операції на аорті з урахуванням 
чинників ризику розшарування аорти, зокрема 
помірного розширення аорти (ІВА > 23 мм/м, 
ІРА > 2,3 см/м2 або Z > 3,5) із принаймні одним 
додатковим чинником ризику: ДАК, коарктація 

аорти, гіпертензія або швидке збільшення діамет-
ра аорти (> 3 мм/рік). Ризик дисекції, імовірно, 
зростає за наявності більше ніж одного додат-
кового чинника ризику. Серйозне розширення 
аорти (ІВА > 25 мм/м; ІРА >2,5 см/м2 або Z > 4) 
як єдиний чинник ризику є підставою до прове-
дення планової операції на аорті ().

 · R 4.16. Для дітей із СТ ризик розшарування 
аорти значно нижчий, ніж у дорослих. Ми 
рекомендуємо приймати обґрунтоване індиві-
дуальне рішення щодо терміну проведення пла-
нової операції на аорті з урахуванням чинників 
ризику розшарування аорти, зокрема помірного 
розширення аорти (вік < 15 років: Z > 3,5; вік 
 15 років: ІВА  23 мм/м; ІРА > 2,3 см/м або 
Z > 3,5), і гіпертензія, аортальна коарктація, ДАК 
або швидке збільшення діаметра аорти (> 3 мм/рік 
[1] або Z >1) ().

 · R 4.17. Ми рекомендуємо щорічну оцінку арте-
ріального тиску, бажано з використанням амбу-
латорного моніторингу артеріального тиску 
(AМАТ), і розпочати медикаментозну терапію, 
якщо гіпертонія підтверджена, для всіх осіб із 
СТ ().

 · R 4.18. Ми рекомендуємо лікування -блока то-
ром, блокатором рецепторів ангіотензину або 
обома препаратами для осіб із СТ, які мають 
гіпертензію та розширення аорти (вік < 15 років: 
Z  2,5; вік  15 років: ІВА  20 мм/м; ІРА > 
> 2,0 см/м2 або Z > 2,5) ().

 · R 4.19. Ми пропонуємо розглянути можливість 
лікування -блокатором, блокатором рецепторів 
ангіотензину або обома препаратами для осіб із 
СТ, які мають розширення аорти (вік <15 років: 
Z  2,5; вік 15 років: ІВА 20 мм/м; ІРА > 2,0 см/м2 
або Z >2,5), навіть якщо вони не мають гіпертонії 
().

 · R 4.20. Ми рекомендуємо, щоб медикаментозне 
лікування гіпертензії для всіх осіб із СТ, які не 
мають розширеної аорти (вік < 15 років: Z < 2,5; 
вік  15 років: ІВА < 20 мм/м; ІРА < 2,0 см/м або 
Z < 2,5), ґрунтувалося на відповідних педіатрич-
них або дорослих настановах щодо медичного 
лікування гіпертонії ().

 · R 4.21. Ми не рекомендуємо рутинного скри-
нінгу на порушення зсідання крові до початку 
замісної терапії жіночими статевими гормонами 
(ЗГТ). Діагностика, спостереження та лікування 
порушень зсідання крові при СТ мають ґрунтува-
тися на відповідних педіатричних або дорос лих 
клінічних рекомендаціях для загальної популяції 
().

 · R 4.22. Ми рекомендуємо отримати первинний 
ліпідний профіль не пізніше віку початкового 
скринінгу, рекомендованого настановами для 
окремих країн, або під час переходу від педіат-
ричної допомоги до допомоги підліткам   дорос-
лим та повто рювати його кожних 3 роки. Діаг -
нос тика та лікування гіперліпідемії при СТ має 
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ґрунтуватися на відповідних педіатричних або 
дорослих клінічних рекомендаціях для загальної 
популяції ().

 · R 4.23. Ми рекомендуємо, щоб новий біль у 
грудях незалежно від віку оцінив кардіолог. Діа-
гностика, спостереження та лікування ішемічної 
хвороби серця при СТ мають ґрунтуватися на 
відповідних клінічних настановах для дітей або 
дорослих для загальної популяції ().

 · R 4.24. Ми рекомендуємо виконувати ЕКГ у 
ста ні спокою під час діагностики, щоб оцінити 
результати, що відповідають ішемічній хворобі 
серця, аритмії або аномалії провідності. Подаль-
ші ЕКГ слід отримувати та переглядати кардіо-
логом через інтервали часу, які вважаються 
доцільними на підставі вихідних даних, основної 
ВВС та клінічного перебігу ().

 · R 4.25. Ми пропонуємо, враховуючи попереднє 
занепокоєння щодо подовження інтервалу QTc 
в осіб із СТ, щоразу, коли пацієнтові із СТ вико-
нують ЕКГ, розраховувати інтервал QTc, в ідеалі 
використовуючи формулу Ходжеса. Проте нові 
дослідження показують, що подовження інтер-
валу QTc не є поширенішим в осіб із СТ порів-
няно із загальною популяцією, якщо визначити 
подовження інтервалу QTc як > 450 мс у дівчат 
(до 15 років) і > 460 мс у жінок, а також при 
використанні формули Ходжеса ().

 · R 4.26. Ми рекомендуємо, щоб стандартні реко-
мендації для загальної популяції застосовували-
ся до осіб із СТ, якщо подовження інтервалу QTc 
> 480 мс за формулою Ходжеса виявлено при-
наймні на двох серійних ЕКГ. За таких обставин 
слід отримати консультацію кардіолога, можли-
во, електрофізіолога ().

 · R 4.27. Ми рекомендуємо регулярні аеробні 
фізичні навантаження як частину здорового спо-
собу життя для всіх осіб із СТ ().

 · R 4.28. Ми рекомендуємо враховувати функцію 
аортального клапана, наявність будь-яких інших 
вроджених вад серця та гіпертензію при визна-
ченні рекомендацій щодо занять спортом для 
осіб із СТ та розширенням аорти ().

 · R 4.29. Ми припускаємо, що для осіб із нормаль-
ним розміром аорти (вік < 15 років: Z < 2,5; вік 
 15 років: ІВА< 20 мм/м; ІРА < 2,0 см/м2 або 
Z < 2,5) доцільно займатися всіма видами спорту 
().

 · R 4.30. Ми припускаємо, що для осіб із легким 
або помірним розширенням аорти (вік < 15 років: 
Z — 2,5—3,5; вік  15 років: ІВА — 20—23 мм/м; 
ІРА — 2,0— 2,3 см/м або Z — 2,5—3,5) участь 
у легких і помірних статичних та динамічних 
спортивних змаганнях може бути прийнятною, 
але слід уникати інтенсивних тренувань з обтя-
женням ().

 · R 4.31. Ми пропонуємо, щоб особам із помірно 
або сильно розширеною аортою (вік < 15 років: 
Z > 3,5; вік  15 років: ІВА > 23 мм/м; ІРА 

> 2,3 см/м2 або Z > 3,5) рекомендували не брати 
участі у будь-яких спортивних змаганнях, інтен-
сивних тренуваннях з обтяженням або фізичних 
навантаженнях з ризиком контактної травми 
грудей ().

 · R 4.32. Ми рекомендуємо проводити візуаліза-
цію серцево-судинної системи, в ідеалі МРС або 
КТ, принаймні один раз протягом 2 років перед 
запланованою вагітністю або допоміжними ре -
продуктивними методами та повторювати її 
ближче до вагітності, якщо це рекомендує спеці-
аліст із серцево-судинних захворювань ().

 · R 4.33. За наявності розширення аорти (ІВА 
> 2 мм/м; ІРА> 2,0 см/м або Z > 2,5) або 
принайм ні одного іншого чинника ризику роз-
шарування (ДАК, коарктація аорти, гіпертензія, 
швидке збільшення діаметра аорти) ми рекомен-
дуємо інформовану індивідуальну перинатальну 
серцево-судинну допомогу мультидисциплі-
нарною групою, до складу якої в ідеалі мають 
входити спеціалісти із медицини матері та плода 
й кардіолога, що має досвід ведення жінок із СТ, 
бажано в центрі, який має досвід хірургії аорти 
та СТ ().

 · R 4.34. За наявності серйозного розширення 
аорти (ІВА > 25 мм/м, ІРА> 2,5 см/м2 або Z > 4) 
і особливо за наявності інших чинників ризику 
розшарування аорти (попередня операція на 
аорті, попереднє розшарування аорти або швидке 
збільшення діаметра аорти (> 3 мм/рік), ДАК, 
гіпертонія або коарктація аорти) ми пропонуємо 
уникати допоміжних репродуктивних технологій 
або спонтанного зачаття ().

 · R 4.35. Ми рекомендуємо суворий контроль 
за артеріальним тиском до цільового рівня 
< 130/80 мм рт. ст. упродовж перинатального 
періоду. Антигіпертензивну терапію та низькі 
дози ацетилсаліцилової кислоти для профілак-
тики несприятливих наслідків вагітності через 
прееклампсію та пов’язані з нею гіпертензивні 
розлади слід застосовувати відповідно до чинних 
клінічних практичних рекомендацій ().

 · R 4.36. Ми рекомендуємо проходити ТТЕ прина-
ймні один раз під час вагітності жінкам із низьким 
ризиком розширення аорти (ІВА < 20 мм/м; 
Z < 2,5; ІРА< 2,0 см/м2 і відсутністю ДАК, коарк-
тації аорти, гіпертензії або швидкого збільшення 
діаметра аорти), в ідеалі — на 20-му тижні вагіт-
ності ().

 · R 4.37. За наявності розширення аорти (ІВА 
> 20 мм/м; ІРА > 2,0 см/м2 або Z > 2,5) або при-
наймні одного іншого чинника ризику (ДАК, 
коарктація аорти, гіпертензія, швидке збільшен-
ня діаметра аорти) ми пропонуємо виконувати 
ТТЕ принаймні один раз на 12 тиж під час вагіт-
ності або частіше залежно від індивідуальних 
особливостей. Розгляд додаткового візуалізацій-
ного дослідження на початку третього триместру 
є доцільним і настійно рекомендується, якщо є 
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будь-які тривожні зміни на ТТЕ під час другого 
триместру ().

 · R 4.38. Ми рекомендуємо проводити МРС (без 
контрастної речовини) під час вагітності, якщо 
за даними ТТЕ є підозра на швидке розширення 
аор ти. Якщо сегменти аорти, які раніше були 
розширені, неможливо адекватно візуалізува-
ти або якщо є підозра на нове розширення, то 
для підтвердження слід використовувати МРС 
().

 · R 4.39. Ми припускаємо, що швидке збільшення 
діаметра аорти (> 3 мм порівняно з візуалізацією 
до зачаття) є приводом для повторної оцінки 
ризику та обговорення в експертному центрі з 
міждисциплінарною командою для визначен-
ня потенційних модифікацій чинників ризику 
розшарування аорти в матері, пологів і після-
пологового планування, зокрема для розгляду 
профілактичного протезування аорти ().

 · R 4.40. Ми рекомендуємо, щоб спосіб пологів 
ґрунтувався на найбезпечнішому методі запо-
бігання аортальним і акушерським ускладнен-
ням, індивідуальних уподобаннях та досвіді 
місцевих професіоналів. Слід розглянути про-
філактичні заходи (епідуральна анестезія, при-
скорена друга стадія пологів), які знижують 
ризик розшару вання аорти та особливо реко-
мендуються за наявності розширення аорти 
(ІВА > 20 мм/м; ІРА > 2,0 см/м2 або Z >2,5) 
або додаткових чинників ризику розшаруван-
ня аорти (ДАК, коарктація аорти, гіпертензія, 
швидке збільшення діаметра аорти). Кесарів 
розтин є кращим способом для осіб із серйоз-
ним розширенням аорти (ІВА > 25 мм/м;  ІРА 
> 2,5 см/м2 або Z > 4) або анамнезом розшару-
вання аорти ().

 · R 4.41. Ми рекомендуємо післяпологову візуа-
лізацію серця та консультацію кардіолога через 
ризик розшарування аорти, що зберігається. 
Для осіб із серйозним розширенням аорти 
(ІВА > 25 мм/м; ІРА > 2,5 см/м2 або Z > 4) або 
розшаруванням аорти в анамнезі перший візит 
після пологів має відбутися через 2—6 тиж із 
 принаймні одним додатковим візитом до кардіо-
лога. Для осіб із менш тяжким захворюванням 
аорти може бути достатньо одного візиту через 
4—6 міс після пологів перш ніж відновити зви-
чайні інтервали між спостереженнями ().

 · R 4.42. Ми рекомендуємо, щоб особи, які можуть 
завагітніти та мають лівобічні обструктивні ура-
ження (субаортальний стеноз, стеноз аортально-
го клапана або коарктація), проходили регулярне 
обстеження аорти та серцево-судинної системи 
з урахуванням можливості втручання до вагіт-
ності ().

 · R 4.43. Ми рекомендуємо особам із тяжким суб-
аортальним або аортальним стенозом клапана 
або значним захворюванням клапана та зниже-
ною серцевою функцією не вагітніти ().

5. Перехід від педіатричної допомоги 
до дорослої

 · R 5.1. Ми рекомендуємо підліткам із СТ, почи-
наючи з раннього підліткового віку, свідомий, 
визначений, індивідуальний план пе  реходу від 
педіатричної допомоги до допомоги дорослим 
().

 · R 5.2. Ми пропонуємо проводити офіційну 
оцінку готовності до переходу в певні моменти 
часу для особи та/або опікуна, щоб визначити 
конкретні потреби та перешкоди для успішного 
переходу ().

 · R 5.3. Ми пропонуємо, щоб оцінка та консуль-
тування з урахуванням розвитку систем органів 
були проведені до переходу до допомоги дорос-
лим із передачею відповідних даних спеціалістам 
для дорослих ().

 · R 5.4. Ми пропонуємо, щоб педіатричні медичні 
бригади передали осіб із СТ спеціалістам для 
дорослих, які мають досвід лікування супутніх 
захворювань СТ ().

6. Оцінка фертильності, моніторинг
 та консультування

 · R 6.1. Ми рекомендуємо відповідно до психіч-
ного розвитку розкривати потенціал можливого 
зниження фертильності для  осіб із СТ. Ми реко-
мендуємо повідомити, що ймовірність завагітні-
ти пов’язана насамперед із наявністю клітинної 
лінії 46,XX і спонтанним менархе, а також про 
підвищений ризик ускладнень у матері та плода 
під час вагітності порівняно із загальною попу-
ляцією ().

 · R 6.2. Ми рекомендуємо якнайшвидше після 
встановлення діагнозу консультувати дівчаток 
із СТ і батьків спеціалістом первинної медичної 
допомоги, педіатром-ендокринологом або гіне-
кологом (залежно від обставин) щодо варіантів 
побудови сім’ї, таких як збереження фертиль-
ності, прийомна сім’я, усиновлення, сурогатне 
материнство, донорство яйцеклітин чи ембріонів 
або залишитися бездітною ().

 · R 6.3. Ми рекомендуємо пропонувати направ-
лення до фахівця з фертильності з досвідом 
лікування СТ усім особам із СТ (або їхнім бать-
кам/опікунам), коли це відповідає розвитку, під 
час діагностики та періодично протягом певного 
часу ().

 · R 6.4. Ми рекомендуємо пропонувати вимірю-
вання АМГ усім особам із СТ після встановлення 
діагнозу. AMГ слід перевіряти щорічно, якщо 
розглядається збереження фертильності, разом із 
консультуванням щодо фертильності до та після 
тестування ().

 · R 6.5. Ми рекомендуємо ретельний кардіоло-
гічний скринінг і відповідне консультування 
спеціалістів із центрів медицини матері та плода 
й кардіологів, які мають досвід ведення жінок 
із СТ, перед плануванням вагітності, особливо 
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якщо розглядається донорство ооцитів ембріонів 
().

 · R 6.6. Ми рекомендуємо контрольовану стимуля-
цію яєчників і кріоконсервацію ооцитів у жінок 
із потенціалом до фертильності як основний 
варіант збереження фертильності в осіб після 
менархе відповідної психологічної зрілості в 
центрах з достатнім досвідом ведення жінок із СТ 
і наявністю психосоціальної підтримки ().

 · R 6.7. Ми рекомендуємо не пропонувати конт-
рольовану стимуляцію яєчників і кріоконсерва-
цію ооцитів дітям перед менархе або особам, які 
недостатньо зрілі, щоб зрозуміти та пройти цю 
процедуру ().

 · R 6.8. Ми рекомендуємо пропонувати всім осо-
бам із CT, зокрема неповнолітнім, які не можуть 
самостійно приймати рішення, кріоконсервацію 
тканини яєчників лише в контексті дослідження, 
схваленого установою/комітетом з етики, або 
за схваленням комісії з клінічної етики ().

 · R 6.9. Ми пропонуємо спільне прийняття рішень 
щодо збереження фертильності та лікування 
безпліддя для осіб із СТ (заява про належну 
практику).

7. Спостереження за станом здоров’я щодо 
супутніх захворювань протягом усього життя

 · R 7.1. Ми рекомендуємо розродження плода з 
відомим або підозрюваним СТ у закладі, обладна-
ному для надання неонатального догляду ().

 · R 7.2. Ми рекомендуємо провести всебічний ме -
дичний огляд дитини, приділивши особливу ува гу 
стабільності тазостегнового суглоба й лімфедеми, 
ехокардіографію та ультразвукове дослідження 
нирок незалежно від результатів пренатальної 
візуалізації, в ідеалі — перед випискою ().

 · R 7.3. Ми рекомендуємо контролювати рівень 
глюкози в крові перед годуванням у перші 48 
год життя та переконатися перед випискою, що 
в немовляти еуглікемія. Ми пропонуємо підви-
щену обізнаність про симптоми гіпоглікемії в 
перші роки життя ().

 · R 7.4. Ми рекомендуємо консультувати та конт-
ролювати труднощі з годуванням і поганий набір 
ваги в перший рік життя зі спільним оціню-
ванням та лікуванням спеціалістом первинної 
медичної допомоги та/або спеціалістами з ура-
хуванням наявних ресурсів ().

 · R 7.5. Ми рекомендуємо пропонувати майбутнім 
і молодим батькам/опікунам генетичне консуль-
тування, направляти їх до спеціалістів із лікуван-
ня СТ, а також надавати ресурси для місцевих 
груп підтримки та захисту ().

 · R 7.6. Ми рекомендуємо комплексне офтальмо-
логічне обстеження у віці від 6 до 12 міс або під 
час встановлення діагнозу, якщо дитина більшого 
віку ().

 · R 7.7. Ми рекомендуємо подальші офталь-
мологічні огляди, якщо результати первинного 

обс  те ження відрізняються від нормальних або 
якщо виникають нові проблеми із зором чи оком 
().

 · R 7.8. Ми рекомендуємо проводити отоскопію 
для виявлення захворювань середнього вуха 
(випіт і холестеатома) щороічно в дитинстві та 
за наявності симптомів ().

 · R 7.9. Ми рекомендуємо проводити скринінг 
слуху новонароджених, якщо він нормальний, — 
поведінкову аудіометричну оцінку відповідно 
до віку кожних 2—3 роки в дитинстві та під-
літковому віці, починаючи з моменту розвитку 
(1—2 роки), кожних 5 років у дорослих, а також 
у разі підозри на зниження слуху ().

 · R 7.10 Ми рекомендуємо щорічну тимпаномет-
рію до 5 років, якщо це клінічно доступно ).

 · R 7.11. Ми рекомендуємо проводити антибіоти-
котерапію гострого бактеріального середнього 
отиту відповідно до місцевих рекомендацій щодо 
лікування (як для популяції з високим ризиком), 
а також повторне обстеження для забезпечення 
вирішення ().

 · R 7.12. Ми пропонуємо встановлення тимпанос-
томічних трубок на ранніх стадіях хронічного 
або рецидивного захворювання середнього вуха в 
дитинстві (як для групи високого ризику) ().

 · R 7.13. Ми рекомендуємо швидке втручання зі 
встановленням тимпаностомічної трубки або 
слухових апаратів у разі кондуктивної втрати 
слуху внаслідок захворювання середнього вуха 
в дитинстві ().

 · R 7.14. Ми рекомендуємо реабілітацію за допо-
могою слухових апаратів або кохлеарної імплан-
тації при сенсоневральній втраті слуху ().

 · R 7.15. Ми рекомендуємо консультувати та 
контролювати проблеми рівноваги й вестибу-
лярного апарату в дорослих із сенсоневральною 
втратою слуху та направляти до відповідних спе-
ціалістів для тестування вестибулярного апарату 
та компенсаторного навчання, якщо виявлено 
проблеми ().

 · R 7.16. Ми рекомендуємо принаймні щорічний 
догляд за зубами від прорізування першого зуба 
протягом усього життя, приділяючи особливу 
увагу здоров’ю пародонту ().

 · R 7.17. Ми пропонуємо ортодонтичну оцінку 
піс ля прорізування постійних зубів для почат-
кової консультації та попереднього лікування 
().

 · R 7.18. Ми пропонуємо проводити скринінг на 
обструктивні розлади дихання уві сні за допо-
могою збору анамнезу та/або валідованих інстру-
ментів протягом усього життя ().

 · R 7.19. Ми рекомендуємо щорічну оцінку шкіри 
().

 · R 7.20. Ми рекомендуємо використання компре-
сійного одягу, лімфатичний масаж і направлення 
до спеціалістів з лікування лімфедеми при будь-
якій ускладненій лімфедемі ().
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 · R 7.21. Ми рекомендуємо ультразвукове дослід-
ження нирок під час діагностики для виявлення 
вроджених аномалій нирок і сечовивідних шля-
хів ().

 · R 7.22. Ми рекомендуємо виконати лабораторне 
дослідження або повторити візуалізацію, якщо є 
нові захворювання нирок або сечовивідних шляхів, 
такі як інфекції сечовивідних шляхів і гіпертонія. 
Щорічний аналіз сечі на протеїнурію показаний 
усім особам з агенезією нирок, двобічною гіпопла-
зією або підковоподібною ниркою ().

 · Р 7.23. Ми рекомендуємо пропаганду здорового 
способу життя, зокрема виконання фізичних 
вправ, щоб усунути модифіковані чинники ризи-
ку серцево-судинних захворювань ().

 · R 7.24. Ми рекомендуємо проводити скринінг на 
діабет із вимірюванням глікованого гемоглобіну 
або глюкози натще кожних 1—2 роки, починаючи 
з 10—12 років або раніше після появи симптомів 
діабету ().

 · R 7.25. Ми рекомендуємо оцінку діабетичних 
автоантитіл при діагностиці діабету в дівчат і 
жінок із СТ, щоб визначити тип діабету, оскільки 
в цій популяції важко диференціювати діабет 
1 та 2 типу ().

 · R 7.26. Ми рекомендуємо вимірювати рівень 
пе  чінкових ферментів (принаймні аланінаміно-
трансферази (АЛТ)) у дитинстві та кожних 1— 
2 роки, починаючи з 10 років, протягом усього 
життя. У дорослих слід також визначити вміст 
аспартатамінотрансферази (AСT), -глутаміл-
транс ферази (ГГТ) і лужної фосфатази (ЛФ) 
().

 · R 7.27. Якщо рівень печінкових ферментів під-
вищений принаймні вдвічі порівняно з верхньою 
межею норми, ми рекомендуємо виконати повтор-
ну оцінку, оскільки коливання показників є зви-
чайним явищем. Стійкі порушення функції печін-
ки (ПФП) потребують подальшого обстеження та 
направлення до гастроентеролога ().

 · R 7.28. Ми припускаємо, що у дорослих із ПФП 
оцінка фіброзу-4 (FIB-4) та/або еластографія 
печінки є корисними для оцінки тяжкості ура-
ження печінки ().

 · R 7.29. Ми рекомендуємо продовжувати ЗГТ за 
наявності ПФП ().

 · R 7.30. Ми рекомендуємо проводити скринінг на 
целіакію шляхом вимірювання антитіл до тка-
нинної трансглутамінази (TTG IgA із загальним 
IgA) у безсимптомних осіб, починаючи з 2 років, 
а потім кожних 2—5 років ().

 · R 7.31. Ми рекомендуємо проводити скринінг на 
целіакію, якщо є шлунково-кишкові симптоми, 
поганий ріст, втрата маси тіла, остеопороз, зміни 
шкіри, анемія та/або інші симптоми в будь-яко-
му віці ().

 · R 7.32. Ми пропонуємо проведення загального 
аналізу крові для оцінки анемії кожних 1—2 роки 
в підлітків і дорослих ().

 · R 7.33. Ми рекомендуємо, щоб усі пацієнти 
отримували консультації щодо здорового спосо-
бу життя, зокрема щодо споживання кальцію та 
вітаміну D з їжею, фізичної активності, а також 
значення заміни естрогену для здоров’я кісток 
().

 · R 7.34. Ми рекомендуємо регулярний скринінг 
на дефіцит вітаміну D за концентрацією віта-
міну D 25(OH) у сироватці крові у віці від 9 
до 11 років і кожних 2—3 роки безперервно та 
лікування стандартними добавками вітаміну D 
за потреби ().

 · R 7.35. Ми рекомендуємо проводити рентге-
нівську абсорбціометрію з подвійною енергією 
(DXA) після завершення росту, але до досягнен-
ня 21 року та кожних 5—10 років у дорослому 
віці ().

 · R 7.36. Ми рекомендуємо використовувати се -
рійне сканування DXA для моніторингу міне-
ральної щільності кісткової тканини (МЩКТ) у 
жінок із високим ризиком (переломи, неадекват-
на гормональна заміна, целіакія та інші супутні 
захворювання) і після досягнення менопаузи або 
припинення терапії естрогенами (симулювання 
менопаузи) ().

 · R 7.37. Ми рекомендуємо медичне обстеження 
для виявлення сколіозу під час встановлення діа-
гнозу, а потім принаймні раз на рік до дозрівання 
скелета ().

 · R 7.38. Ми пропонуємо провести скринінг орто-
педичних аномалій (сколіоз, вальгусна щілина, 
деформація Маделунга), які у тяжких випадках 
можуть призвести до болю та поліпшитися після 
втручання ().

 · R 7.39. Ми рекомендуємо дотримуватися загаль-
ноприйнятих рекомендацій щодо скринінгу 
населення для виявлення раку при СТ ().

 · R 7.40. Ми рекомендуємо приймати індивіду-
альне рішення щодо гонадектомії/сальпінгооф-
ректомії в дівчаток і жінок із CT та матеріалом 
Y-хромосоми, ідентифікованим за допомогою 
стандартного каріотипування або аналізу FISH. 
Це також передбачає обговорення часу про-
ведення процедури та оцінку ризику розвитку 
гонадобластоми/дисгерміноми та потенційної 
користі для функції гонад і фертильності ().

 · R 7.41. Ми рекомендуємо проводити скри-
нінг гіпотиреозу з вимірюванням ТТГ кожних 
1—2 ро ки, починаючи з 2 років і продовжуючи 
до дорослого віку, а також при появі нових симп-
томів. Якщо рівень ТТГ підвищений, ми пропо-
нуємо здати аналіз на антитіла до щитоподібної 
залози ().

 · R 7.42. Ми рекомендуємо перевіряти симптоми 
інших автоімунних захворювань, таких як дефі-
цит вітаміну B12, целіакія, псоріаз, вітиліго та 
запальні захворювання кишечника ().

 · R 7.43. Ми рекомендуємо виконувати наведені 
тут рекомендації щодо клінічної допомоги на 
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індивідуальній основі з урахуванням чинників 
як на рівні пацієнта, так і на рівні системи (Заява 
про належну практику).

 · R 7.44. Ми рекомендуємо всім особам із СТ 
отримувати допомогу від спеціалістів із гене-
тики (та/або генетичного консультування), 
кардіології, ендокринології, репродуктивної 
ме  дицини, аудіології/отоларингології, офталь-
мології, нейророзвитку та психічного здоров’я. 
За потреби слід залучати додаткових спеціаліс-
тів, таких як дерматолог, гастроентеролог, нефро-
лог, ортопед, дієтолог, та логопедичну/трудову/
фізичну терапію ().

 · R 7.45. Ми рекомендуємо, щоб дівчата та жінки із 
СТ відвідували спеціалізовані міждисциплінарні 
або багатопрофільні клініки, якщо вони доступні, 
для спостереження за станом здоров’я, окрім ліка-
ря первинної медичної допомоги ().

 · R 7.46. Ми пропонуємо, щоб команда догляду за 
СТ надала ресурси для додаткової освіти, само-
захисту та зв’язків з іншими постраждалими 
особами, наприклад, через організації підтримки 
та захисту пацієнтів із СТ ().

 · R 7.47. Ми пропонуємо доповнити медичну 
та/або психосоціальну допомогу телемедици-
ною, якщо вона доступна та поліпшує доступ до 
спеціалістів пацієнтам із СТ ().

8. Нейрокогнітивна функція та її вплив 
на психічне здоров’я та благополуччя

 · R 8.1. Ми рекомендуємо, щоб когнітивні/нейро-
психологічні оцінки та поведінкові/соціальні/
емоційні перевірки були інтегровані в догляд за 
особами із СТ протягом усього життя ().

 · R 8.2. Ми рекомендуємо спостереження за 
загальними чинниками ризику, пов’язаними з 
хронічними захворюваннями, які можуть загро-
жувати благополуччю та якості життя (QoL) 
(Заява про некласифіковану належну практику).

 · R 8.3. Ми рекомендуємо, щоб втручання, які 
ґрунтуються на доказах, для вирішення когнітив-
них або психосоціальних проблем у населення 
загалом були адаптовані для задоволення потреб 
дівчат/жінок із СТ ().

 · R 8.4. Ми рекомендуємо, щоб «план підтримки» 
пацієнта був підготовлений фахівцями як інстру-
мент для розширення можливостей пацієнтів та 
осіб, які за ними доглядають, з відстоюванням 
всієї необхідної підтримки поза межами медич-
ного середовища (наприклад, у школі, в громаді) 
для досягнення оптимального освітнього та соці-
ально-емоційного розвитку (Заява про належну 
практику без оцінки).

 · R 8.5. Ми рекомендуємо консультації щодо CT, 
які наголошують на особистому розумінні та зна-
ченні функцій, пов’язаних із CT (Ungraded Good 
Practice Statement).

 · R 8.6. Ми рекомендуємо, щоб дівчата та жінки із 
СТ отримували консультації щодо сексуального 

здоров’я та сексуального благополуччя (Заява 
про належну практику без оцінки).

 · R 8.7. Ми пропонуємо заохочувати пацієнтів із 
СТ і осіб, які за ними доглядають, спілкуватися з 
місцевими/регіональними/національними орга-
нізаціями підтримки однолітків із СТ ().

Мета методичних рекомендацій

Ці рекомендації були розроблені, щоб гарантува-
ти, що дівчата та жінки із СТ отримають оптималь-
ну допомогу, що ґрунтується на фактичних даних, 
відповідає їхнім потребам і поліпшує їхнє здоров’я. 
«Клінічні практичні рекомендації щодо догляду за 
дівчатами та жінками із СТ» [1] було оновлено та 
доповнено темами, які раніше не розглядалися 
(зокрема партнерство в догляді та розширення прав 
і можливостей жінок із СТ). Ура ховуються особис-
ті характеристики, уподобання, культура, соціальні 
детермінанти здоров’я та цінності, а також наявність 
ресурсів у різних умовах. Рекомендації пропону-
ються для підтримки дівчат, жінок, сімей, які 
живуть із СТ, і медичних працівників для оптимі-
зації діагностики, оцінки та лікування СТ.

ВСТУП
Синдром Тернера (СТ) трапляється з частотою 

25—50 випадків на 100 тис. жінок. Він впливає на 
численні органи на всіх етапах життя, що потребує 
мультидисциплінарного підходу до лікування. 
Після публікації попередніх настанов отримано 
численні важливі досягнення [1—3] , які охоплюють 
усі галузі, пов’язані з доглядом за дівчатами та 
жінками з СТ. У 2021 р. в Європі та Сполучених 
Штатах відбулися дослідницькі зустрічі, кульміна-
цією яких стала консенсусна зустріч в Орхусі 
(Данія) у червні 2023 р. До цього вісім груп обго-
ворювали важливі напрями лікування СТ: 1) діа-
гностика та генетика; 2) зріст; 3) статеве дозрівання 
та лікування естрогенами; 4) здоров’я серцево-
судинної системи; 5) перехідний період; 6) оцінка 
фертильності, моніторинг і консультування; 7) спо-
стереження за супутніми захворюваннями протя-
гом життя; 8) нейрокогнітивні функції та наслідки 
СТ для психічного здоров’я та благополуччя. Кож-
на група зробила пропозиції щодо керівних прин-
ципів, які були ретельно обговорені всією групою. 
Ці чотири питання стосувалися ефективності та 
найбільш оптимального лікування низького зросту, 
безпліддя, гіпертонії та ЗГТ. Ці настанови були 
ініційовані та розроблені членами Євро пейського 
товариства ендокринологів (ESE) та Педі  атричного 
ендокринологічного товариства (PES) у США з 
важливими внесками членів Європейського това-
риства репродукції людини та ембріології (ESHRE), 
Європейського товариства кардіологів, Американ-
ської кардіологічної асоціації (AHA), Ендокрино-
логічного товариства, Європейського товариства 
дитячої ендокринології, Японського товариства 
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дитячої ендокринології, Австралійської педіатрич-
ної ендокринологічної групи, Латиноамерикансь-
кого товариства дитячої ендокринології (SLEP), 
Араб ського товариства дитячої ендокринології та 
діабету та Азіатсько-Тихоокеанського педіатрично-
го ендокринологічного товариства.

Організації, що фінансують, мають визнати, що 
хоча СТ є відносно рідкісним захворюванням, воно 
має багатосистемний вплив і тому потребує дивер-
сифікованих і посилених зусиль для підтримки 
досліджень у наступні роки.

МЕТОДИ
Консенсусна робоча група 
з розробки настанови

Робота над цими настановами спонсорувалася 
переважно ESE, Європейським товариством педіат-
ричної ендокринології, Європейською довідковою 
мережею з рідкісних ендокринних захворювань 
(Endo-ERN), ідентифікаційний номер проєкту 
101084921, та Європейським Союзом у межах про-
грами EU4H. Окремі внески центру Endo-ERN 
(RC) визнаються. Крім того, PES підтримала своїх 
делегатів на зустрічі, а додаткову підтримку отри-
мано за рахунок гранту від Novo Nordisk і подарун-
ка від Ascendis Pharma, а також від певних груп 
захисту СТ (Товариство підтримки СТ Великої 
Британії, Центр синдрому Тернера в Данії). Голови 
консенсусної робочої групи К.Х. Грав хольт і 
Ф.Ф. Бакельяу були затверджені Клінічним комі-
тетом ESE та PES відповідно. Іншими членами 
робочої та письменницької групи були: Н.Х. Ан -
дерсен (дорослий кардіолог), С. Крістін-Метр (до -
рос лий ендокринолог), Ш. Девіс (дитячий ендокри-
нолог), Е. Дуйнхауер (дорослий кардіолог), А. Гав-
 лік (дитячий ендокринолог), Андреа Т.М. Герра 
(клінічний генетик), А. Гутмарк-Літтл (педіатр-
ендокринолог), К. Флейшер (гінеколог і фахівець 
із фертильності), Д. Хонг (дитячий психіатр), 
К.О. Кляйн (дитячий ендокринолог), С. Пракаш 
(дорослий кардіолог), Р. Канакатті Шанкар (дитя-
чий ендокринолог), Д.Е. Сендберг (психолог), Т. Сі 
Джей Сас (дитячий ендокринолог), Е. Скаккебек 
(клінічний генетик), К. Стохгольм (дорослий ендо-
кринолог) і Д.А. ван дер Велден (дитячий ендокри-
нолог). Робоча група мала одне очне засідання 
(червень 2023 р., де були присутні всі учасники) та 
численні віртуальні зустрічі. Під час обговорення 
досягнуто консенсусу. Позиції меншості були вра-
ховані при обґрунтуванні рекомендацій. Деякі 
робочі групи включали членів спільноти адвокатів 
які працюють з пацієнтками з СТ. Ці особи надали 
цінну інформацію щодо нюансів. Усі учасники 
запов нили форми щодо конф лікту інтересів 
(Додаток S1).

Проєкт настанови було подано на зовнішню 
перевірку та для коментарів із/без схвалення про-
фесійними товариствами. Усі коментарі та пропо-

зиції були обговорені та належним чином реалізо-
вані робочою/авторською групою. Відповіді на 
коментарі узагальнено в Додатку S2.

Цільова група

Цей документ розроблено для всіх постачальни-
ків медичних послуг особам із СТ, тобто як для 
спеціалістів первинної медичної допомоги (педіат-
рів, сімейних лікарів, спеціалістів із внутрішньої 
медицини), так і для вузьких спеціалістів, таких як 
спеціалісти-педіатри, генетики, ендокринологи, 
кардіологи, гінекологи, спеціалісти з фертильності, 
клінічні психологи та нейропсихологи.

Цілі

Загальна мета оновлених рекомендацій полягає 
в тому, щоб надати практичні клінічні рекомендації 
щодо лікування СТ з акцентом на щоденне ліку-
вання протягом усього життя. Ми також мали на 
меті вирішення проблем охорони здоров’я, які 
раніше не розглядалися.

Короткий опис методів, використаних
для розробки настанови

Використовувані методи описані детальніше 
раніше [3]. У настановах використано GRADE як 
методологічну базу для чотирьох клінічних питань. 
Першим кроком було визначення цих питань з 
подальшим систематичним пошуком літератури. 
Після залучення відповідних статей ми: 1) оцінили 
середній ефект для конкретних результатів (за мож-
ливості); 2) оцінили якість доказів. Формаль ний 
синтез доказів проводили та оцінювали лише для 
цих питань.

Для запитань GRADE ми розглядали: 1) якість 
доказів; 2) баланс бажаних і небажаних результатів; 
3) користь та переваги (уподобання пацієнтів, цілі 
щодо здоров’я, витрати, незручності в управлінні, 
доцільність впровадження тощо). Додаткові реко-
мендації, що ґрунтуються на передовій практиці, 
оцінені на основі експертної думки. Усі інші реко-
мендації отримані на основі консенсусу більшості 
членів робочої групи з розробки настанов, але якщо 
члени мали істотні розбіжності, це визнано в наста-
новах. Для прозорості всі надані рекомендації 
супроводжуються текстом, в якому пояснюється, 
чому були зроблені конкретні рекомендації. 

Рекомендації сформульовані як рекомендуємо 
(сильна рекомендація) і пропонуємо (слабка реко-
мендація). Якість доказів, що лежать в основі реко-
мендацій, класифіковано як дуже низька (), 
низька (), помірна () і сильна () [5]. 
Цей підхід також використано для всіх інших реко-
мендацій. Для «всіх інших класифікацій», офіційно 
не представлених для GRADE, рекомендації були 
запропоновані обраними членами робочої групи та 
прийняті іншими членами цієї робочої групи і як 
такі представляють належну клінічну практику, що 
ґрунтується на обмежених наявних доказах, але все 
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ще підтримується особами, які мають значний 
досвід лікування СТ.

Клінічні питання, визначення кінцевої точки
та критерії прийнятності

Комісія з рекомендацій сформулювала чотири 
клінічних питання, для яких було проведено окре-
мий систематичний пошук літератури та узагаль-
нено наявні докази. Для кожного питання наведено 
критерії прийнятності, визначення кінцевої точки, 
стратегію пошуку та основні результати.

Який ефект лікування для стимуляції росту 
при СТ? (1-ше питання)

Низький зріст, наявний у більшості осіб із СТ, 
лікували гормоном росту (ГР) з оксандролоном 
(неароматизованим андрогеном) або без нього, 
головною метою терапії було збільшення зросту в 
дорослому віці. Ми систематично шукали рандомі-
зовані клінічні дослідження, опубліковані після 
1990 р., щодо ефектів ГР із/без додавання оксанд-
ролону. Розглянуто такі результати: зміна росту та 
зріст дорослого, якість життя, смертність, серцево-
судинні побічні ефекти та маскулінізація (через 
лікування оксандролоном). Наступні дослідження 
не були прийнятними: нерандомізовані досліджен-
ня, дослідження, в яких не повідомляється про зріст, 
дослідження, у яких порівнювали лише різні дози 
одного препарату, і перехресні дослідження.

Яка ймовірність досягнення життєздатної 
вагітності після донорства ооцитів при СТ? 
(2-ге питання)

Синдром Тернера зазвичай супроводжується 
безпліддям унаслідок передчасної недостатності 
яєчників. Жінкам із СТ можна запропонувати 
донорство ооцитів, якщо вони бажають завагітніти. 
Ми шукали дослідження, в яких повідомлено про 
ймовірність живонародження або життєздатної 
вагітності після донорства ооцитів при СТ. Резуль-
татами, які вважалися важливими, були живонарод-
жені діти, ризик викидня та ускладнення (напри-
клад, прееклампсія та розшарування аорти). Ми 
також шукали дослідження, в яких порівнювали 
ефективність досягнення життєздатної вагітності 
за допомогою різних протоколів донорства ооцитів.

Який вплив лікування артеріального тиску на 
клінічні результати при СТ? (3-те запитання)

Синдром Тернера часто супроводжується гіпер-
тензією, яка пов’язана з розширенням або розша-
руванням аорти, частота яких підвищена при СТ. 
Деякі експерти пропонують суворіший контроль 
артеріального тиску в осіб із СТ. Тому було сфор-
мульовано два запитання: 1) За якого порогового 
значення артеріального тиску слід лікувати АГ при 
СТ? 2) Яке антигіпертензивне лікування є най-
ефективнішим при СТ? Ми шукали дослідження, 
в яких порівнювали показники артеріального тиску 

й методи лікування артеріального тиску. Серцево-
судинні захворювання та смертність вважали кін-
цевими точками. Розглядали як рандомізовані, так 
і нерандомізовані дослідження. Когортні дослід-
ження без контрольної групи та серії випадків не 
були прийнятними.

Який оптимальний підхід до замісної терапії 
естрогеном при СТ (4-те питання)

Синдром Тернера зазвичай супроводжується 
гіпергонадотропним гіпогонадизмом і первинною 
або вторинною аменореєю. Таким чином, більшість 
осіб із СТ потребуватимуть ЗГТ: спочатку для 
індукції статевого дозрівання, а потім — для під-
тримки вторинних статевих ознак, досягнення 
максимальної кісткової маси, нормалізації росту 
матки (для можливої   вагітності пізніше). Тому було 
сформульовано питання: яка оптимальна ЗГТ, пере-
важно під час підліткового та дорослого віку?

Опис пошуку та відбору літератури

У співпраці з навченим бібліотекарем розроблено 
стратегію пошуку для семи підгруп спеціально для 
залучення будь-яких досліджень, опублікованих 
після останньої наради з настанов у 2016 р. Пошук 
проводили в таких базах даних, як PubMed, Embase 
(OVID-версія) і COCHRANE Library. Кількість 
отриманих статей показано на блок-схемі (рис. S1)*. 
Відбір та вилучення статей проводили окремі під-
групи. Три з цих підгруп вирішили використати для 
цього процесу програмне забезпечення Covidence 
для систематичних оглядів (https://www.covidence.
org/). Перехідна група також провела пошук літе-
ратури, опублікованої до 2016 р. Повний список 
розглянутої літератури доступний за запитом.

МЕТОДИЧНІ РЕКОМЕНДАЦІЇ 
З ОБҐРУНТУВАННЯМ

1. Діагностика і генетика
1.1. Визначення та діагностика

 · R 1.1. Ми рекомендуємо розглядати діагноз СТ 
в осіб із жіночим фенотипом із каріотипом, що 
містить одну Х-хромосому за повної або част-
кової відсутності другої статевої хромосоми, що 
пов’язане з одним або кількома типовими клініч-
ними виявами СТ ().

 · R 1.2. Ми рекомендуємо не розглядати діагноз 
СТ в осіб з однією Х-хромосомою та делецією 
дистальніше Xq24 на іншій Х-хромосомі, а також 
у жінок віком понад 50 років із мозаїцизмом 45,X 
() менше ніж 5 %.

 · R 1.3. Ми рекомендуємо, щоб нові загальні 
 ре   комендації щодо управління епіднаглядом 

* Claus H Gravholt, Niels H Andersen, Sophie Christin-Maitre, et al. 
Clinical practice guidelines for the care of girls and women with Turner 
syndrome: Proceedings from the 2023 Aarhus International Turner 
Syndrome Meeting. Eur J Endocrino. 2024; 190(6):G53-G151. https://
doi.org/10.1093/ejendo/lvae050. 
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за   сто совувалися до осіб із СТ із будь-яким каріо-
типом ().

 · R 1.4. Ми рекомендуємо, щоб інструкції з нагля-
ду також застосовувалися до осіб із мозаїцизмом 
45,X/46,XY з неоднозначними або чоловічими 
зовнішніми статевими органами незалежно від 
статі виховання ().

 · R 1.5. Ми рекомендуємо тестування на CT у 
жінки з типовими ознаками CT ().

 · R 1.6. Під час тестування на CT ми рекоменду-
ємо врахувати щонайменше 30 метафаз під час 
аналізу хромосом як тест першої лінії. Коли 
потрібен результат швидкого тесту (наприклад, 
пренатальний, неонатальний), інші методи мож-
на використовувати як тест першої лінії (напри-
клад, мікрочіп, флуоресцентна гібридизація 
in situ (FISH), полімеразна ланцюгова реакція 
(ПЛР)), з аналізом хромосом як підтверджуваль-
ним тестом другої лінії ().

1.1.1. Визначення

Синдром Тернера — це захворювання статевих 
хромосом, яке вражає фенотипових осіб жіночої 
статі, які мають одну непошкоджену Х-хромосому 
за повної або часткової відсутності другої статевої 
хромосоми (табл. 1) у поєднанні з одним або кіль-
кома клінічними виявами [1]. Традиційне визна-
чення СТ передбачає наявність таких фізичних 
особливостей, як характерний вигляд обличчя, 
перетинки на шиї та периферична лімфедема [5, 6]. 
Однак рекомендації [1] 2017 р. розширили клінічні 
вияви СТ, включивши такі ознаки, як затримка 
лінійного росту (низький зріст), недостатність яєч-
ників (затримка статевого дозрівання), рання 
нейросенсоневральна втрата слуху, характерні 
вроджені серцево-судинні, скелетні та ниркові 

аномалії, особливий профіль нейророзвитку та інші 
стани із більшою поширеністю при СТ (зокрема 
гіпотиреоз і целіакія).

Як зазначено в рекомендаціях із CT 2017, менші 
делеції Х-хромосоми можуть спричинити виразні 
ознаки, які не включені у визначення CT (табл. 2). 
Жінки з невеликими дистальними делеціями ко -
роткого плеча Х-хромосоми (Xp22.33), де розташо-
ваний ген SHOX (гомеобокс низького зросту), 
час то мають низький зріст та інші скелетні аномалії, 
пов’язані з делецією SHOX [7, 8], але, імовірно, не 
мають великого ризику серцевих аномалій, нейро-
когнітивних проблем або недостатності яєчників 
[9]. Ті, у кого є делеція дистальніше Xq24, часто 
мають первинну або вторинну аменорею без низь-
кого зросту чи інших ознак СТ, і їх слід віднести до 
передчасної недостатності яєчників. Крім того, 
діагностику СТ не слід проводити в жінок віком 
понад 50 років із менше ніж 5 % 45,X-клітин за 
наявності симптомів, оскільки 45,X-мозаїцизм 
може розвинутися в літніх жінок через вікову втра-
ту однієї з Х-хромосом [10]. У жінок віком до 
50 років не було нижньої межі для 45,X, яка б визна-
чала наявність CT, хоча багато хто використовував 
5 % [11, 12]. Крім того, не було визначено, чи існує 
«пороговий» відсоток 45,X, нижче за який нагляд 
не застосовується [13]. Особам із мозаїцизмом 
45,X/46,XY, які не мають типових жіночих зовніш-
ніх статевих органів, також не проводять діагнос-
тики, хоча ми рекомендуємо, щоб також застосову-
вати для цих осіб рекомендації через подібний 
профіль супутньої патології (див. нижче).

1.1.2. Показання до обстеження

Деякі ознаки самі по собі спонукали б до хромо-
сомного аналізу, зокрема кістозна гігрома плода або 

Таблиця 1
Тип і частота каріотипів, асоційованих із СТ

Каріотип Частота, % Опис

45,X 40—50 Моносомія X

45,X/46,XX 15—25 Мозаїчність із 46,XX

45,X/47,XXX;45,X/46,XX/47,XXX 3 Мозаїчність із 47,XXX

45,X/46,XY 10—12 Мозаїчність із 46,XY

45,X/46,X,r(X) Рідкісний Х-хромосома кільця

46,X,i(Xq); 46,X,idic(Xp) 15 Ізохромосома Xq. Ізодицентрична Xp

46,XX,del (p11) Проксимальна делеція Xp

Незбалансовані транслокації X-аутосом Рідкісний Різні варіанти

Таблиця 2
Каріотипи, не пов’язані із СТ

Каріотип Опис

46,XX,del(p22.3) Дистальна делеція Xp22.3 (синдром Лері—Вейля) (SHOX)

46,XX,del(q24) Передчасна недостатність яєчників

46,X,idic(X)(q24) Ізодицентрична Xq24
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водянка плода, незрозумілий низький зріст, ліво-
бічні ВВС (за винятком ДАК), незрозуміла затрим-
ка статевого дозрівання/менархе, відсутність про-
гресування статевого дозрівання або вторинна 
аменорея, характерні риси обличчя, фізичні риси 
та безпліддя (табл. 3). Поєднання інших ознак (при-
наймні двох) також є показанням до тестування. До 
них належать рання сенсоневральна втрата слуху 
разом із низьким зростом, деформація Маделунга, 
аномалії нирок, нейрокогнітивні проблеми та/або 
психіатричні проблеми, множинні типові та/або 
меланоцитарні невуси, диспластичні або гіперви-
пуклі нігті та інші вроджені вади серця (зокрема 
ДАК) [3, 14—17].

1.1.3. Діагностична стратегія

Каріотипування є золотим стандартом діаг-
ностики СТ. Ми рекомендуємо враховувати при-
наймні 30 метафаз під час аналізу хромосом як 
тес ту першої лінії, який може виявити близько 10 % 
мозаїцизму з 95 % довірчим інтервалом відповідно 
до настанови лабораторії ACMG (Американського 
коледжу медичної генетики та геноміки) 2010 р. 
[18] та Європейських рекомендацій щодо консти-
туційного цитогеномічного аналізу (2019) [19]. 
СCT також можна діагностувати за допомогою 
новітніх методів, таких як мікрочипи та секвену-
вання екзомів і геномів. Мікрочіп може забезпечи-
ти кращу роздільну здатність порівняно з каріоти-

пуванням, але має обмеження у виявленні низько-
го рівня мозаїцизму 45,X (< 10 %, хоча досліджен-
ня показують виявлення лише на рівні 5 %) [20] та 
інтерпретації структурних варіантів (тобто мозаїч-
ної ізодицентричної Xp-хромосоми). Секвенування 
екзома/генома має потенціал для виявлення моза-
їцизму на рівні 5 % і здатність виявляти менший 
матеріал Y-хромосоми, оскільки в сучасних методах 
використовують SRY або центромерні маркери.

1.1.4. Аналіз каріотипу-фенотипу

Cиндром Тернера пов’язаний із значною фено-
типовою варіабельністю — від індивідів із класич-
ними рисами до індивідів без очевидних рис. 
Ця клінічна неоднорідність становить діагностичну 
проблему для клініцистів. Порівняльні досліджен-
ня каріотипу-фенотипу при СТ ускладнюються 
відносно невеликими когортами, відмінностями у 
віці пацієнтів, варіабельністю у визначенні клініч-
них ознак і загальною невизначеністю щодо ступе-
ня мозаїцизму в різних тканинах [1]. Висунуто 
гіпотезу, що всі особи із СТ із каріотипом 45,X, які 
вижили до народження, повинні мати певний сту-
пінь загадкового мозаїцизму для нормальної клі-
тинної лінії в організмі, хоча переконливих доказів 
цього немає [21—24]. Хоча фенотипова гетероген-
ність існує також у різних підгрупах каріотипу, 
виявлено деякі загальні асоціації каріотип-фенотип.
 · Загалом особи із CT і каріотипом 45,X мають 

значно вищу частоту супутніх захворювань та 
вищу смертність порівняно з особами з іншими 
каріотипами CT [25—29].

 · Загалом особи із CT і мозаїчним каріотипом 
45,X/46,XX мають м’якший фенотип. Лівобіч-
ні ВВС, ожиріння та гіпертензія трапляються 
рідше, вік менархе майже нормальний, пацієнти 
частіше мають спонтанну менархе та вагітність 
порівняно з особами із CT і 45,X [26, 30].

 · Загалом особи із CT і каріотипом 45,X/47,XXX 
мають м’якший зовнішній та серцево-судинний 
фенотип порівняно з 45,X, але порушення нер-
вового розвитку та сфери психічного здоров’я 
залишаються проблемою [31].

 · Загалом особи із CT та ізохромосомою Xq мають 
проміжний фенотип щодо лівобічних вроджених 
вад серця та спонтанного менархе, а також, імо-
вірно, меншу частоту коарктації аорти [26, 30].

 · Особи із CT та 45,X/46,XY, імовірно, мають най-
нижчу частоту автоімунних захворювань щито-
подібної залози та тяжких втрат слуху й низьку 
частоту коарктації аорти [26].

 · Індивіди із CT і кільцевою Х-хромосомою без 
функціональної втрати XIST, імовірно, мають 
підвищений ризик метаболічного синдрому 
порівняно з особами із CT і 45,X, але найниж-
чий ризик ДАК [26]. В осіб із СТ і кільцевою 
Х-хромосомою та функціональною втратою 
XIST може спостерігатися тяжчий когнітивний 
фенотип.

Таблиця 3
Показання до генетичного тестування 
для діагностики СТ

Як єдина клінічна ознака:

Кістозна гігрома плода або водянка, особливо 
у тяжкій формі

Незрозумілий низький зріст

Лівобічні вроджені вади серця (за винятком ДАК)a

Незрозуміла затримка статевого дозрівання/менархе, 
відсутність прогресування статевого дозрівання 
або вторинна аменорея

Безпліддя

Характерні фізичні особливостіb

Щонайменше два з наступного:

Аномалія нирки (підкова, відсутність або гіпоплазія)

Деформація Маделунга

Нейропсихологічні та/або психіатричні проблеми

Множинні типові або меланоцитарні невуси

Диспластичні або гіперопуклі нігті

Інші вроджені вади серцяc

Порушення слуху віком до 40 років разом 
із низьким зростом

Примітка. а Коарктація, стеноз аорти, аномалії мітрального клапана, синд-
ром гіпоплазії лівих відділів серця; b скошені вниз зорові щілини, епікан-
тальні складки, низько посаджені аномальні перисті вушні раковини, мікро-
гнатія, вузьке піднебіння, коротка широка шия, перетинка на шиї; c часткове 
аномальне легеневе венозне повернення/з’єднання, секундарний дефект 
міжпередсердної перегородки, дефекти міжшлуночкової перегородки 
м’язові або мембранні.
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1.1.4.1. 45,X/46,XY мозаїчність із неоднознач-
ними або чоловічими зовнішніми статевими орга-
нами. Хоча кілька високоякісних досліджень і 
оглядів [32—36] були доступні на конференції в 
Цинциннаті 2016 р., вони не стосувалися лікування 
осіб із 45,X/46,XY з атиповими жіночими чи 
чо ловічими зовнішніми статевими органами. 
45,X/46,XY-мозаїцизм та його варіанти (45,X/47,XXY, 
структурні аномалії Y-хромосоми) мають пошире-
ність 3—15 випадків на 100 тис. новонароджених 
[37, 38], за новішими даними — 5,6 випадку на 
100 тис. живонароджених немовлят чоловічої статі 
та 2,1 на 100 тис. живонароджених фенотипово 
немовлят жіночої статі. Діагностику найчастіше 
проводять до середнього віку 29 років (чоловіки) 
та 13 років (жінки) [39]. Ці каріотипи пов’язані з 
різними фенотипами, що супроводжується підви-
щеною захворюваністю [40] та смертністю [39]. 
У більшості випадків, які можуть залишатися 
недіагностованими, є двосторонні яєчка та чолові-
чий фенотип. Також можуть існувати двобічні 
стрикові статеві залози та жіночий фенотип, що 
призводить до діагнозу СТ, або стрикові гонади з 
контралатеральним яєчком, або двобічно розташо-
вані яєчка, пов’язані з атиповими геніталіями [41]. 
В останньому випадку пацієнтів класифікують як 
пацієнтів зі змішаною дисгенезією гонад [42]. 
Незалежно від гонадного та генітального фенотипу 
наявність клітинної лінії 45,X може бути пов’язана 
з низьким зростом і аномаліями, які зазвичай спо-
стерігаються при СТ, зокрема серцево-судинні, 
ниркові та автоімунні захворювання (табл. S1—S4)*. 
Проте дослідження показали, що люди з мозаїциз-
мом 45,X/46,XY і неоднозначними або чоловічими 
статевими органами рідше отримують відповідні 
консультації та оцінки, що свідчить про відміннос-
ті в клінічній практиці [43, 44]. Крім того, коли ця 
форма мозаїцизму пов’язана з неоднозначністю 
геніталій, існують питання щодо визначення статі, 
хірургічних процедур, ризику новоутворень стате-
вих залоз, статевого дозрівання, гормональної 
заміни та фертильності, які вивчали в межах DSD 
[42] та які виходять за межі цієї настанови.

1.2. Пренатальна діагностика

 · R 1.7. Ми рекомендуємо проводити ехокардіо-
графію плода в разі пренатальної діагностики 
СТ ().

 · R 1.8. Ми рекомендуємо, щоб пренатальний діа-
гноз СТ підтверджувався постнатальним каріо-
типуванням крові ().
Доступність скринінгу на СТ і методи скринін-

гу відрізняються в різних країнах. Синдром 
Тернера можна запідозрити пренатально за допо-
могою аномального ультразвукового дослідження 

* Claus H Gravholt, Niels H Andersen, Sophie Christin-Maitre, et al. 
Clinical practice guidelines for the care of girls and women with Turner 
syndrome: Proceedings from the 2023 Aarhus International Turner 
Syndrome Meeting. Eur J Endocrino. 2024; 190(6):G53-G151. https://
doi.org/10.1093/ejendo/lvae050. 

як вторинний результат аномального комбінова-
ного скринінгу в першому триместрі з низьким 
рівнем протеїну А в плазмі, пов’язаного із вагітніс-
тю (PAPP-A), підвищеною товщиною потиличної 
про  зорості, аномальним кровотоком у венозній 
протоці або високим ризиком НІПТ для СТ. 
Діагноз СТ може бути підтверджений пренатально 
шляхом біопсії хоріону, амніоцентезу або кордо-
центезу. Якщо батьки відмовляються від інвазив-
ного тестування, діагноз слід підтвердити постна-
тально за допомогою крові новонародженого. 
Незалежно від процедури тесту (пренатальний або 
постнатальний), якщо отримано конкретний ре -
зультат, підозрілий на СТ, генетичне консультуван-
ня генетика, генетичного консультанта або педіат-
ра-ендокринолога має бути запропоновано.

Незважаючи на те, що плід із СТ може не вияв-
ляти аномалій під час пренатальної візуалізації, 
ультразвукове дослідження (УЗД) відіграє важливу 
роль у пренатальній діагностиці СТ. Аномалії 
можуть бути наявні вже в першому триместрі та 
можуть регресувати зі збільшенням терміну вагіт-
ності [45]. У першому триместрі помітне збільшен-
ня товщини потиличної прозорості (особливо у 
ви  падках асоційованих серцевих аномалій) є поши-
реним явищем у плодів із СТ, але також спостеріга-
ється при інших генетичних станах, особливо при 
синдромах хромосомних аномалій і PAPP-A-патіях, 
або при структурних аномаліях плода [46—50]. 
Однак наявність явної кістозної гігроми підвищує 
вірогідність діагностики СТ [46, 51]. Іншими резуль-
татами УЗД, що вказують на СТ, є лівобічні серцеві 
аномалії, часткове аномальне легеневе венозне 
повернення/з’єднання та ліва верхня порожниста 
вена, що персистує, аномалії нирок, невелике омфа-
лоцеле, коротка стегнова кістка та затримка росту 
плода [45, 50—54]. Залежно від каріотипу СТ плода 
аномалії серця описані в 7,8—72,0 % пренатальних 
випадків [50—53]. Через таку високу поширеність 
ехокардіограму плода слід проводити своєчасно 
після пренатальної діагностики СТ. Хоча немозаїч-
ні плоди 45,X із виразною кістозною гігромою та/
або водянкою плода часто призводять до викидня, 
ці результати також сумісні з пологами життє-
здатного новонародженого [55]. За відсутності ульт-
ра звукових аномалій очікується, що плоди з моза-
їчною СТ, діагностованою пренатально як випадко-
ва знахідка, матимуть м’якший фенотип, ніж плоди 
з мозаїчною СТ, діагностованою постнатально 
[56—58]. Аномальні результати пренатального скри-
нінгу сироватки крові (PAPP-A як частина комбі-
нованого скринінгу в першому триместрі, потрійний 
або чотириразовий тест), навіть якщо вони не при-
значені спеціально для скринінгу на СТ, також 
можуть свідчити про цей стан [59, 60]. Однак резуль-
тати цих тестів можуть бути нормальними разом із 
нормальною товщиною потиличної прозорості [59]. 
Близько 42 % плодів із СТ виявляють пренатально 
за допомогою скринінгу в першому триместрі [59].
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1.2.1. Неінвазивне пренатальне тестування

 · R 1.9. Ми рекомендуємо, щоб у разі залучення 
статеві хромосоми до НІПТ консультування 
передбачало інформацію про клінічну валід-
ність/ефективність ().

 · R 1.10. Якщо НІПТ вказує на високий ризик CT, 
ми рекомендуємо пройти ретельне недирективне 
генетичне консультування (прийняття інформо-
ваного рішення) ().

 · R 1.11. Якщо НІПТ вказує на високий ризик 
CT, ми рекомендуємо виконати детальне УЗД 
і запропонувати інвазивне діагностичне тесту-
вання ().

 · R 1.12. У разі високого ризику результату НІПТ 
для CT і нормального результату УЗД плода, 
коли інвазивне діагностичне тестування не про-
водиться або показує нормальний результат, 
ми рекомендуємо запропонувати вагітній жінці 
 каріотипування для виявлення анеуплоїдії ста-
тевих хромосом матері ().
Неінвазивне пренатальне тестування нині є пер-

шим пренатальним скринінговим тестом на CT та 
інші аномалії статевих хромосом. Це потенційно 
збільшить кількість випадків СТ, випадково діа-
гностованих внутрішньоутробно. Недавній мета-
аналіз показав, що для CT чутливість становить 
98,8 %, специфічність — 99,4 % [61], тоді як пози-
тивне прогнозоване значення (ППЗ) варіює в 
широких межах (9,0—85,2 %, у середньому — 
25,4 %). Однак коли результати УЗД відрізняються 
від нормальних, ППЗ може перевищувати 85 %. 
Позитивне прогнозоване значення для CT зазвичай 
нижче, ніж для інших варіантів анеуплоїдії статевих 
хромосом (АСХ), через такі чинники, як обмежений 
плацентарний мозаїцизм, мате ринсь кий конститу-
ційний або соматичний мозаїцизм і зникнення 
близнюка [62, 63]. Професійні медичні товариства 
або організації надали рекомендації щодо викорис-
тання НІПТ (табл. S5)*, зокрема ACMG, який 
недавно рекомендував проводити скринінг анома-
лій статевих хромосом для пацієнтів з одноплідною 
вагітністю [64]. Проте всі товариства наголошують 
на важливості кваліфікованого консультування до 
та після тестування та визнають складність прена-
тального консультування (табл. S5)**.

Важливими чинниками, характерними для 
НІПТ у разі CT, є обмежена валідність/продуктив-
ність тесту та можливість випадкового виявлення 
аномалії статевих хромосом матері. Емоційний 
стрес батьків може бути наслідком хибнопозитив-
ного результату, а також обмеженої прогнозованос-
ті постнатального фенотипу [65]. Велика кількість 
хибнопозитивних результатів призводить до неба-
жаного збільшення інвазивного тестування [66]. 

* Claus H Gravholt, Niels H Andersen, Sophie Christin-Maitre, et al. 
Clinical practice guidelines for the care of girls and women with Turner 
syndrome: Proceedings from the 2023 Aarhus International Turner 
Syndrome Meeting. Eur J Endocrino. 2024; 190(6):G53-G151. https://
doi.org/10.1093/ejendo/lvae050. 

** Там само.

Неінвазивне пренатальне тестування завжди слід 
пропонувати в поєднанні з детальним ультразвуко-
вим скануванням [66, 67]. У разі аномалій розвитку 
плода або збільшення товщини коміркової зони 
слід запропонувати діагностичні генетичні тести, а 
питання щодо НІПТ розглядати лише після деталь-
ного консультування або на вимогу батьків [68].

Під час консультування слід наголошувати, що 
НІПТ є скринінговим, а не діагностичним тестом. 
Коли СТ підозрюється через циркулюючу вільну 
ДНК, можливими інтерпретаціями є обмежений 
плацентарний мозаїцизм, СТ у плода або матері 
[69—71] та загибель близнюка плода з СТ. Додатко-
ве діагностичне генетичне тестування слід запро-
понувати після детального генетичного консульту-
вання. Воно може передбачати біопсію ворсинок 
хоріону в разі аномалії розвитку плода та раннього 
НІПТ або амніоцентез у разі нормального резуль-
тату УЗД і каріотипу матері [62, 63, 66, 72, 73]. 
Оскільки конституційний каріотип осіб із прена-
тально діагностованим СТ є невизначеним, особ-
ливо в пацієнтів із мозаїцизмом, показане постна-
тальне підтвердження за допомогою стандартного 
хромосомного аналізу зразка периферичної крові 
незалежно від пренатальної констатації.

1.2.2. Доімплантаційне генетичне тестування

 · R 1.13. Ми рекомендуємо пропонувати доім-
плантаційне тестування особам із СТ, які хочуть 
використовувати власні ооцити для вагітності. 
Особам із СТ із мозаїцизмом (45,X/46,XX), які 
спонтанно завагітніли, слід запропонувати пре-
натальну діагностику ().
Доімплантаційне генетичне тестування нині про-

понують жінкам із повторюваною втратою вагіт-
ності або повторюваною невдачею імплантації 
піс ля процедур запліднення in vitro, хоча клінічна 
користь є постійною темою для обговорення [74, 
75]. Доімплантаційне генетичне тестування може 
бути запропоновано у разі, якщо жінки із СТ бажа-
ють мати дітей [76]. Однак необхідною умовою для 
доімплантаційного генетичного тестування є дос-
тат ній резерв яєчників для отримання достатньої 
кількості ембріонів для тестування.

1.2.3. Пренатальна діагностика СТ 
і генетичне консультування

Коли СТ діагностовано пренатально, прийняття 
рішення про продовження вагітності може бути 
складним, і дуже важливо, щоб батькам була нада-
на найкраща доступна інформація. Лікарі та гене-
тичні консультанти, які беруть участь у консуль-
туванні до та після діагностики, мають бути поін-
формовані про прогноз, ускладнення та якість 
життя (QoL) осіб із СТ, а також про останні 
досягнення в лікуванні [77, 78]. Участь лікаря з 
досвідом тривалого спостереження за особами з 
СТ у визначенні лікування супутніх захворювань 
у перспективі є бажаною. Слід обговорити варіа-
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бельність клінічних ознак СТ навіть у межах пев-
ного генотипу. Обго ворення має стосуватися пев-
них знахідок у плода, оскільки рішення про при-
пинення вагітності часто залежить від наявності 
та тяжкості аномального фенотипу [53, 79]. 
Обговорення з групами підтримки, родинами 
дівчат і жінок із СТ може бути дуже корисним. Це 
часто досягається шляхом контакту з організація-
ми з підтримки осіб із CT.

1.2.4. Рішення про переривання вагітності

Законодавство щодо переривання вагітності 
знач но відрізняється в різних країнах. Повідомлено 
про відсутність консенсусу серед експертів із 
фетальної медицини щодо вибору переривання для 
осіб із СТ [80], що свідчить про існування етичних 
і культурних відмінностей. У країнах, де дозволено 
переривання вагітності, рівень переривання вагіт-
ності після пренатальної діагностики СТ становить 
від 15,4 до 100,0 % [59, 81, 82]. Установлено, що 
кілька чинників впливають на рішення майбутніх 
батьків про продовження або переривання вагіт-
ності з плодом із CT: аномалії при УЗД плода, ви -
падкові знахідки, наявність або відсутність мозаї-
цизму, термін вагітності на момент установлення 
діагнозу, вік батьків, кількість попередніх дітей, 
можливість безпліддя, страх/занепокоєння батьків, 
соціально-економічний статус, етнічна та релігійна 
приналежність батьків, генетична експертиза, спо-
сіб пологів та пояснення результатів [81, 83, 84], що 
свідчить про важливість збалансованого та комп-
лексного недирективного консультування.

1.3. Постнатальна діагностика

 · R 1.14. Ми рекомендуємо скринінг Y-хромо-
сомного матеріалу за допомогою ПЛР або іншого 
молекулярного методу в осіб із CT із каріотипом 
45,X та ознаками вірилізації ().
Особам з підозрою на СТ повинен бути проведе-

ний стандартний 30-метафазний аналіз каріотипу як 
тест першої лінії (див. R.1.6 і п. 1.1.3 Діагностична 
стратегія). У ви  падках, коли результат аналізу хро-
мосом є нормальним і є підозра на мозаїцизм, необ-
хідно проаналізувати додаткові метафази. Зазвичай 
каріо типування проводять на зразку периферичної 
крові. Однак якщо каріотип крові виявляє 46,XX, але 
існує пі дозра щодо CT на підставі фенотипу, то пока-
зано каріотипування або аналіз FISH іншої тканини 
(наприклад, шкіри, букального епітелію, сечі).

Якщо потрібен результат швидкого постнаталь-
ного тесту (наприклад, для новонароджених), інші 
методи, крім стандартного каріотипування, можна 
використовувати як тест першої лінії (наприклад, 
мікрочіп, FISH, ПЛР) з аналізом хромосом як під-
тверджувальним тестом другої лінії (див. R.1.6 і 
п. 1.1.3 Діагностична стратегія).

У 10—12 % осіб із СТ нормальна або структурно 
аномальна Y-хромосома може бути виявлена за 
допомогою каріотипування, FISH із використан ням 

Y-хромосомних зондів, ПЛР із Y-специ фічними 
зондами або порівняльної геномної гіб ридизації 
(array-CGH). Аномальна Y-хромосома спочатку 
може бути описана як маркерна хромосома і потре-
бувати додаткового аналізу. Щодо виявлення 
Y-матеріалу ПЛР чутливіша, ніж FISH, тому її слід 
проводити в осіб із СТ із каріотипом 45,X та озна-
ками вірилізації. Пошук матеріалу Y-хро мосоми в 
усіх осіб із каріотипом 45,X не рекомендований [1].

1.3.1. Неонатальний скринінг 

 · R 1.15. Ми пропонуємо розглянути етичні 
пи тання, фенотипову варіативність, методологіч-
ні обмеження та можливість відповідного гене-
тичного консультування до прийняття платформ 
скринінгу новонароджених, які ідентифікують 
СТ ().
Хоча існує тенденція до ранньої діагностики, 

пропущена та пізня діагностика СТ залишається 
проблемою. Незважаючи на широке використання 
НІПТ, воно не передбачає рутинного скринінгу на 
аномалії статевих хромосом, що потребує постна-
тального розпізнавання та тестування. Якщо дівча-
ток із СТ не виявляють у дитинстві за такими 
характерними ознаками, як лімфедема та перетин-
ка на шиї, то діагноз часто встановлюють набагато 
пізніше після затримки росту,  іноді залишається 
невеликий або зовсім відсутній потенціал росту [28, 
85—88]. Загалом що пізніше розпочато терапію ГР, 
то більший дефіцит росту та нижча ймовірність 
нормального зросту в дорослому віці. Це також 
може затримати початок терапії для пубертатного 
розвитку відповідно до віку. Рання діагностика 
може поліпшити якість життя, оскільки дає змогу 
своєчасно провести скринінг і втручання при таких 
ускладненнях, як косоокість, втрата слуху, ниркові 
та серцеві аномалії, гіпотиреоз, целіакія, порушен-
ня нервового розвитку та проблеми із психічним 
здоров’ям. Це також може сприяти поліпшенню 
фертильності в деяких осіб із СТ, бо дає змогу про-
вести ранній збір ооцитів або тканини яєчників до 
того, як буде втрачено занадто багато фолікулів. 
Потрібне інформування щодо розладу через навчан-
ня та/або скринінг населення, щоб провести ранню 
діагностику.

Бажано, щоб програми скринінгу новонародже-
них охоплювали і СТ. Хоча каріотипування є золо-
тим стандартом для діагностики СТ, воно має знач-
ні обмеження як інструмент скринінгу, оскільки 
потребує спеціалізованого персоналу, тривалого 
часу для обробки даних та великих витрат. Як аль-
тернативу запропоновано кілька молекулярних 
методів неонатального скринінгу СТ, найперспек-
тивнішими з яких є піросеквенування та ПЛР у 
реальному часі [89]. Згідно з недавнім досліджен-
ням, ПЛР-тестування в реальному часі для вияв-
лення CT коштує 15 доларів США за тест. За допо-
могою ПЛР генів ASS і MAGEH1  виявлено всіх 
пацієнтів із СТ, крім одного (хоча було протестова-
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но лише 10 пацієнтів із мозаїцизмом). Чутливість 
виявлення — 95 %. Лише 0,6 % новонароджених 
потребували проведення каріотипування [90]. 
Згодом була оцінена ПЛР зі зворотною транскрип-
цією (RT-PCR) комбінації генів SHOX, SRY та 
VAMP7 [91—93]. Чутливість і специфічність для 
виявлення гена SRY становила 100 %, при цьому 
гени SHOX і VAMP були важливими для виявлення 
структурних аномалій, а SRY — для виявлення 
каріотипів із матеріалом Y [91]. Методика була 
визначена як високонадійна для всіх аномалій ста-
тевих хромосом [93]. Також показано, що секвену-
вання цілого екзома точно діагностує СТ, зокрема 
випадки з низьким рівнем мозаїцизму, ізохромосо-
мою Xq і можливим матеріалом Y [94]. Якщо про-
понується молекулярний скринінг на СТ, то пози-
тивні результати потребують пренатального або 
постнатального підтвердження за допомогою каріо-
типування. Як і при інших розладах, діагностованих 
під час скринінгу новонароджених, надзвичайно 
важливо мати розвинену інфраструктуру для 
подальшого спостереження, лікування та підтрим-
ки новонароджених із діагнозом СТ. Потен ційним 
недоліком скринінгу є ймовірність того, що деякі 
дівчата, в яких виявлено СТ, матимуть легкі або 
зовсім відсутні ознаки СТ і незначні клінічні наслід-
ки або їх взагалі не буде. Це може призвести до 
непотрібної стигматизації або занепокоєння. Під 
час скринінгу на СТ також можуть бути діагносто-
вані інші аномалії статевих хромосом, наприклад, 
синдром Клайнфельтера (якщо тестують феноти-
пових осіб чоловічої та жіночої статі), які також 
потребують відповідного спостереження.

У Сполучених Штатах внесення захворювання 
до Рекомендованої уніфікованої комісії скринінгу 
новонароджених потребує впевненості в тому, що 
скринінг цільового захворювання сприятиме знач-
ній користі, що скринінг має ефективність від висо-
кої до помірної і що більшість державних програм 
скринінгу зможуть впровадити скринінг протягом 
3 років [95]. Необхідно провести дослідження, щоб 
оцінити переваги скринінгу новонароджених на СТ. 
Також слід визначити оптимальні молекулярні 
методи діагностики. Ми дійшли вис новку, що перед 
тим, як розглядати можливість проведення скринін-
гу новонароджених на СТ, потрібні додаткові вдо-
сконалення методології та систем.

1.3.2. Удосконалення постнатальної діагностики

Поліпшення діагностики буде можливим тоді, 
коли педіатри та сімейні лікарі-педіатри будуть 
обізнанішими про СТ як діагноз. Після опубліку-
вання рекомендацій щодо СТ 2007 р. [1], зокрема 
щодо оптимізації скринінгу на СТ, середній вік 
установлення діагнозу залишається великим [96, 
97]. Рекомендації CT 2017 р. були розроблені для 
педіатричної аудиторії. Зосередження уваги на 
педіатрах загального профілю, а також на неонато-
логах може скоротити час до встановлення діагно-

зу. Крім того, консультування отоларингологів для 
підвищення обізнаності про дисморфічні ознаки 
зовнішнього вуха та збільшення поширеності пору-
шень слуху внаслідок як кондуктивної, так і сенсо-
невральної втрати слуху при СТ також дасть змогу 
встановити ранній діагноз. З огляду на те, що най-
поширенішим показанням для діагностики в дітей 
є низький зріст [96], настанова щодо порушень 
росту для лікарів первинної медичної допомоги 
може бути корисною, як зазначено в недавній пуб-
лікації нідерландських учених [98]. Необхідно 
з’ясувати, чи дасть змогу автоматизований популя-
ційний скринінг раніше виявити характерні для CT 
порушення росту. Крім того, СТ можна розпізнати 
в період новонародженості за ознаками лімфедеми/
шийної перетинки, аномалій серця та нирок. Важ-
ливо, щоб вони були виявлені, а хромосомне тесту-
вання було негайно призначено, щоб забезпечити 
відповідний медичний моніторинг і подальше спо-
стереження.

У країнах з обмеженими ресурсами технологія 
аналізу обличчя довела ефективність щодо діагнос-
тики СТ. Учені [99] використовували модель 
DeepGestalt [100], щоб відрізнити CT від здорової 
контрольної групи та контрольної групи із синдро-
мом Нунан у різних популяціях.

Клінічне розпізнавання ознак і симптомів є тра-
диційним методом діагностики рідкісних захворю-
вань, але клініцисти часто пропускають діагнози, 
наприклад СТ. Потенційним вирішенням проблеми 
є використання даних із записів пацієнтів для вияв-
лення недіагностованих осіб із СТ. В одному дослід-
женні [101] використано певний алгоритм для 
аналізу електронних медичних записів з метою 
пошуку дівчат із СТ, в яких спочатку був діагнос-
тований ідіопатичний низький зріст. Алгоритм дав 
змогу виявити, що в 6 % дівчат із доступними дани-
ми мікрочипів був недавно діагностований СТ і що 
лише 62 % дівчат з ідіопатичним низьким зростом 
коли-небудь проводили каріотипування. Додатково 
до пошуку в електронних медичних картах за допо-
могою алгоритмів пошук за допомогою глибокого 
навчання/штучного інтелекту ефективно виявляє 
пацієнтів із генетичними захворюваннями, які ще 
не діагностовані [102].

1.3.3. Переконання урядів збільшити 
діагностичні заходи

Багато дітей у світі отримують медичну допо-
могу за програмами, що фінансуються урядом. Вони 
часто не забезпечують покриття генетичного тесту-
вання. Анекдотичні дані  та наш практичний досвід 
свідчать про важливість ранньої діагностики й 
моніторингу для запобігання таким ускладненням, 
як серцеві події та втрата слуху. Однак додаткові 
дослідження, які дадуть змогу отримати дані для 
підтвердження цих переваг, мають вирішальне зна-
чення для отримання державної підтримки діагнос-
тичного тестування.
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1.4. Нові розробки в геноміці

Протягом останнього десятиліття нові методи та 
підходи до розуміння геномної природи CT стають 
доступними, що сприяло розширенню та уточнен-
ню даних геноміки. Установлено, що тонкі зміни в 
геномі, транскриптомі та протеомі відбуваються 
узгоджено, тоді як раніше вважали, що існує одна 
модель гена, яка пояснює всі специфічні феноти-
пові ознаки. Крім того, проводять дослідження 
асоціацій генів і фармакогенетичні дослідження для 
виявлення генетичних варіантів, пов’язаних із пев-
ними фенотиповими ознаками та відповіддю на 
лікування. У цьому розділі ми висвітлимо останні 
досягнення в геноміці.

1.4.1. Метилом, транскриптом і протеом 
у пацєнтів з CT

Хоча наразі немає доказів на підтримку прове-
дення аналізу метилювання та транскрипції паці-
єнтів з CT у рамках клінічного лікування, ці дослід-
ження є інформативними для розуміння біології 
CT та його фенотипів.

Існують докази унікального та тканиноспецифіч-
ного загальногеномного метилювання та транс-
крипційного ландшафту при CT, що поширюється 
як на Х-хромосому, так і на аутосоми [103—109]. 
Загалом при СТ спростерігається загальне гіпоме-
тилювання та зниження експресії генів у всіх тка-
нинах [103], і інтегративний аналіз метиломи та 
транскриптоми продемонстрував кілька генів з 
до  датковим шаблоном, які диференційовано мети-
льовані, так і диференційовано експресуються 
[103]. Також є докази того, що чутливі до дози 
статевих хромосом гени на Х-хромосомі регулюють 
певні мережі аутосомних генів, що вказує на орга-
нізовану регуляторну генну мережу генів на  Х-хро-
мосомі та аутосомах [107, 110]. ZFX і KDM6A були 
виділені як можливі ключові регулятори в цих 
мережах [103, 107, 110], а також AKAP17A, CD99, 
DHRSX, EIF2S3, GTPBP6, JPX, PP2R3B, PUDP, 
SLC25A6, TSIX, XIST, ZBED1, BDNF [103, 110]. 
Аналіз збагачення диференціально експресованих 
генів виявив збільшення  умов, пов’язаних з фено-
типом, що спостерігаються при СТ (наприклад, 
імунна система, коагуляція, отологічні розлади, 
захворювання печінки, диференціація кісток, мета-
болізм глюкози, розвиток статевих залоз і нервової 
системи) [103, 104, 111, 112], підкреслюючи участь 
цих геномних змін у фенотипі СТ. Було запропо-
новано кілька генів-кандидатів для різних феноти-
пових ознак [103, 106, 112—115], але переконливі 
докази все ще відсутні, за винятком SHOX гена, 
який, як відомо, пов’язаний із низькорослістю при 
CT [116].  

При СТ було виявлено, що експресія некодуючої 
рибонуклеїнової кислоти (РНК), включаючи мік-
ро-РНК, кільцеві РНК і довгі некодуючі РНК, 
порушена при СТ [104, 106, 117—120]. Може існу-

вати зв’язок між специфічними мікро-РНК і врод-
женими вадами серця, деформацією аорти та елас-
тичністю артерій [117, 118]. Необхідні подальші 
дослідження, щоб з’ясувати можливий вплив не -
кодуючих РНК на фенотип CT.

1.4.2. Дослідження асоціацій генів 
і фармакогенетика

Протягом останніх 15 років проведено дослід-
ження, щоб ідентифікувати генетичні варіанти 
(однонуклеотидні поліморфізми, інделі, варіації 
кількості копій, гаплотипи), залучені у фенотипову 
мінливість при СТ. Генетичні варіанти, пов’язані з 
такими ознаками, як низька МЩКТ [121, 122], 
тиреоїдит [121], вади розвитку серця [121, 123—125] 
і нирок [121], автоімунітет [126], ожиріння [127], 
резистентність до інсуліну [128] і тромбофілія 
[129], виявлено в деяких дослідженнях. Для під-
твердження та повторення цих висновків потрібні 
набагато більші вибірки як для одноцентрових, так 
і для багатоцентрових досліджень.

Також проведено кілька досліджень для вияв-
лення генетичних маркерів, пов’язаних із реакцією 
росту на терапію рекомбінантним ГР людини 
(rhGH), оскільки реакція росту суттєво відрізня-
ється в різних індивідуумів. Видалення екзону 3 
(d3) у гені GHR (кодує рецептор ГР) запропонова-
но як генетичний маркер для прогнозування відпо-
віді на rhGH. Однак результати досліджень дівча-
ток із СТ суперечливі: деякі свідчили про значний 
вплив на швидкість росту, загальний приріст і зріст 
у дорослому віці у дівчат із СТ, які мали один або 
два алелі d3 [130—132], тоді як інші дослідження 
не виявили ефекту [133—135]. Недавно завершено 
велике проспективне багатоцентрове дослідження, 
що оцінювало зв’язок між геномними маркерами й 
короткостроковою та довгостроковою реакцією на 
rhGH. Виявлено потенційні генетичні маркери та 
профілі експресії для rhGH-індукованої реакції 
росту в дітей із СТ [136]. Однак ці висновки необ-
хідно підтвердити в більших когортах дівчаток із 
СТ перед застосуванням у клінічній практиці.

2. Порушення росту та його менеджмент

2.1. Спонтанний ріст і етіологія 
порушень росту

Низький зріст є загальною ознакою та часто 
викликає занепокоєння, що є підставою для діа-
гностики СТ. Порушення росту при СТ починаєть-
ся рано, часто — внутрішньоутробно, характеризу-
ється легким внутрішньоутробним обмеженням 
росту [137] і меншою масою плаценти [59], що 
призводить до маси тіла при народженні на ~300—
1000 г менше від середніх значень для здорових 
немовлят аналогічного гестаційного віку та країни 
народження, а довжини тіла — на 1—2 см [59, 138, 
139]. Зниження швидкості зростання призводить 
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до зниження перцентилю росту, особливо швидко 
протягом перших 2 років життя, що дає можливість 
встановити діагноз дефіциту росту вже до 3 років 
[140, 141]. Лінійний ріст залишається субоптималь-
ним у дитинстві, а естроген-опосередкований стри-
бок пубертатного росту мінімальний або відсутній, 
що призводить до середнього зросту в дорослому 
віці від 138 до 147 см залежно від країни. Цей дефі-
цит становить ~20 см (– 3 SD) порівняно із серед-
німи показниками зросту населення багатьох країн 
[139, 142—144] (табл. S6)*.

Відсутність гена SHOX (Short stature homeobox) 
у псевдоаутосомних ділянках Х-хромосоми відпо-
відає переважно за низький зріст і скелетну дис-
плазію при СТ [7, 145]. Однак порушення фізіоло-
гії ГР та IФР-I, [146, 147] зокрема резистентність 
до ІФР-I [148—150] та дефіцит естрогену [151], 
також можуть призвести до порушення лінійного 
росту. Низький зріст при СТ більше впливає на 
кінцівки, ніж на тулуб, що спричиняє непропорцій-
ний ріст із довшим тулубом, ніж нижні кінцівки 
(підвищена величина співвідношення висоти й 
росту) [152, 153]. Cиндром Тернера також пов’я-
заний зі збільшенням поширеності скелетних ано-
малій (сколіоз, кіфоз, вальгусна кістка ліктя, 
деформація зап’ястка Маделунга, короткі четверта 
та п’ята п’ясткові й плеснові кістки) [154, 155].

2.2. Лікування гормоном росту

 · R 2.1. Ми рекомендуємо запропонувати ліку-
вання ГР на ранніх стадіях, оскільки затримка 
росту при СТ починається до народження та є 
швидкою протягом перших років життя, а раннє 
лікування ГР може запобігти подальшій втраті 
потенціалу росту. Лікування може бути запро-
поновано з 2-річного віку за таких обставин: 
ознаки затримки росту (швидкість росту нижче 
від норми або знижується), низький зріст або 
ймовірність низького зросту. Лікування ГР може 
бути запропоноване пізніше, доки епіфізи зали-
шаються відкритими ().

 · R 2.2. Ми припускаємо, що лікування ГР можна 
продовжувати, доки не залишиться незначний 
потенціал росту (кістковий вік  14 років та/або 
швидкість росту < 2 см/рік). Немає фізіологічного 
обґрунтування для продовження лікування ГР у 
перехідний період після закриття епіфіза ().
Метою стимуляції росту при СТ є запобігання 

прогресуванню недостатності росту, сприяння 
досягненню нормального зросту в дитинстві, що 
дає змогу почати статеве дозрівання в такому само-
му віці, як в однолітків, і досягти дорослого зросту, 
що мінімізує фізичні та потенційні психосоціальні 
бар’єри. Гормон росту, основний терапевтичний 
засіб, збільшує швидкість росту та призводить до 

* Claus H Gravholt, Niels H Andersen, Sophie Christin-Maitre, et al. 
Clinical practice guidelines for the care of girls and women with Turner 
syndrome: Proceedings from the 2023 Aarhus International Turner 
Syndrome Meeting. Eur J Endocrino. 2024; 190(6):G53-G151. https://
doi.org/10.1093/ejendo/lvae050. 

помірного збільшення дорослого зросту для біль-
шості пацієнтів [156]. Оскільки більшості дівчат із 
СТ буде потрібна терапія естрогеном для початку 
або завершення статевого дозрівання до завершен-
ня лінійного росту, введення естрогену, доза та темп 
підвищення дози впливатимуть на пубертатний 
ріст, а отже, на дорослий зріст. Лікування ГР можна 
продовжувати, доки не буде досягнуто дорослого 
зросту. Лікування може бути індивідуальним із 
можливістю припинення ГР, якщо особа задоволе-
на своїм зростом або досягає зросту в межах норми 
для дорослого жіночого населення.

Незважаючи на те, що лікування ГР вважається 
стандартним, саме стимулювання росту або ранній 
початок лікування може не підходити дитині. Тому 
ми рекомендуємо, щоб початок ГР був індивідуаль-
ним, а потенційні переваги, недоліки та тягар ліку-
вання обговорювалися для спільного прийняття 
рішень. Гормон росту доступний у багатьох країнах 
(табл. S7)**.

2.2.1. Ефективність лікування ГР

Незважаючи на численні дослідження лікування 
ГР при СТ, лише шість рандомізованих контрольо-
ваних досліджень (РКД) порівняли лікування ГР 
із контрольною групою без лікування або плацебо 
протягом принаймні одного року [157—162]. У двох 
із цих досліджень спостерігали за учасниками, які 
не отримували ГР, до зросту в дорослому віці [158, 
160]. На основі трьох досліджень, опублікованих у 
період з 1998 до 2005 р. [158, 159, 161], в огляді 
Кокранівського центру 2007 р. [156] зроблено 
висновок, що в дівчат, які отримували ГР, протягом 
перших 12—18 міс терапії швидкість росту була на 
3 см/рік більше, ніж у дівчат, що не отримували 
лікування, через 2 роки лікування — на ~2 см/рік 
[158]. Пізніше були опубліковані результати по -
двійного сліпого плацебо-контрольованого дослід-
ження для дорослих [160] і 2-річного РКД, в якому 
оцінили вплив початку прийому ГР у віці до 4 років 
[162] із наступним 10-річним розширеним дослід-
женням для дорослих [163]. Особи із СТ, які отри-
мували лікування, майже досягли нормального 
дорослого зросту, мали більший середній приріст 
порівняно з одночасно рандомізованими нелікова-
ними пацієнтами [164] або групою плацебо [160], 
прогнозованим базовим рівнем [165, 166] або про-
гнозованим зростом [159, 164, 167]***, або контроль-
ними показниками [167] у діапазоні від ~5 до 8 см 
за 5,5—7,6 року [159, 160, 164, 167]. У метааналізі 
зроблено висновок про подібний ефект терапії ГР: 
середній приріст у дорослої людини на 7,2 см [168] 
за даними двох РКД, в яких дослід жували суб’єктів, 
що не отримували ГР до досягнення зросту дорос-

** Там само.
*** Прогнозований базовий зріст дорослого зазвичай розраховують з 

використанням базового росту, віку та віку кісток (наприклад, за 
методами Бейлі та Піно). Базовий прогнозований зріст дорослої 
людини розраховують шляхом екстраполяції базового рівня SDS 
для дорослого зросту пацієнта з використанням стандарту Тернера.
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лого [158, 160]. Два європейських дослідження з 
використанням високих доз ГР у молодому віці 
продемонстрували приріст на 15— 17 см (у серед-
ньому) порівняно з базовим прогнозованим зрос том 
дорослої людини [169—171]. Хоча існує варіабель-
ність відповіді на лікування, загалом виявлено 
збільшення зросту на кожен рік лікування ГP 
близько 1 см. У двох клінічних випробуваннях, в 
яких проводили тривалий контроль без лікування/
плацебо, зріст дорослої людини був у межах норми 
для 40—50 % осіб, які отримували лікування, порів-
няно з 4—16 % осіб, які не отримували ГР [158, 160]. 
Результати великих обсерваційних досліджень 
підтвердили аналогічне короткострокове поліп-
шення росту (збільшення середнього росту SDS на 
0,8 ± 0,7 через (3,2 ± 2,0) роки лікування) [172] та 
збільшення росту в дорослих (середній приріст у 
дорослому віці +1,07 SDS порівняно з базовим рос-
том SDS) [173], але зі значною індивідуальною 
варіабельністю.

Отже, якщо пришвидшення темпів росту при-
водить зріст у нормальний діапазон протягом пер-
ших 2 років лікування, а швидкість росту згодом 
підтримується близькою до середньої для віку, зріст 
дорослої людини, імовірно, наближатиметься до 
нижньої межі норми для більшості осіб, які при-
ймають ГР [163, 174]. Слід з обережністю інтер-
претувати зміни SDS у висоту протягом типового 
періоду статевого дозрівання, оскільки відсутність 
або мінімальний стрибок пубертатного росту часто 
призводить до часткової втрати відносного прирос-
ту SDS до пубертатного періоду [174].

2.2.1.1. Чинники, що впливають на ефективність 
лікування ГР. Різні чинники пов’язані з довгостро-
ковими результатами зростання після лікування ГР, 
зокрема внутрішні (немодифіковані) чинники та 
зовнішні, які можуть залежати від управлінських 
рішень. Чинниками, що прогнозують вищий зріст 
дорослої людини, є вищий базовий зріст до почат-
ку лікування ГР, високий зріст батьків (тобто серед-
ній зріст батьків), молодший вік на початку терапії, 
більша тривалість лікування (особливо тривалість 
лікування до статевого дозрівання) та вища доза ГР 
[162, 171, 175, 176]. Через широку варіабельність 
результатів зросту дорослих після лікування ГР 
були розроблені математичні моделі прогнозування 
з метою надання точної інформації щодо довго-
строкових результатів (набраний зріст і досягнута 
кінцева висота росту) [177]. Однак складність цих 
моделей перешкоджає їхньому використанню в 
клінічній практиці. Генетичні варіації [132, 178] 
також пов’язані з реакцією на ГР при CT, але деталь-
ні генетичні аналізи нині недоступні для рутинно-
го клінічного використання. Такі характеристики, 
як базовий зріст пацієнта та середній зріст батьків, 
хоча і не підлягають модифікації, можуть надати 
корисну інформацію, що сприятиме реалістичним 
очікуванням результатів лікування. Модифікова-
ними чинники, які впливають на результати ліку-

вання ГР, є вік на початку лікування, стратегії 
дозування ГР та управління індукцією статевого 
дозрівання за допомогою низьких доз естрогену.

2.2.1.2. Вік початку терапії ГР. Молодший вік на 
початку лікування [158, 162, 163], зокрема принай-
мні 4 роки лікування до статевого дозрівання [175, 
179, 180], пов’язаний з більшим ефектом лікування 
ГР. Раннє лікування ГР при СТ запобігає подальшій 
затримці росту [162, 163, 180] і дає змогу підтриму-
вати зріст у межах норми, що відповідає віку. У 
довгостроковому продовженні дослідження Toddler 
Turner Study дівчата, які отримували раннє лікуван-
ня, мали вищий зріст в усі ключові моменти дитин-
ства та період статевого дозрівання [163]. Раннє 
лікування (у віці 2—6 років), імовірно, сприятиме 
більшому збільшенню зросту в дитинстві та індукції 
статевого дозрівання у віці, близькому до типового 
жіночого статевого дозрівання [181]. Таким чином, 
можна досягти як збільшення дорослого зросту, так 
і майже нормального часу статевого дозрівання 
[174]. Хоча раннє лікування ГР є оптимальним, 
пізній початок терапії ГР може призвести до суттє-
вого збільшення зросту для осіб із пізно встановле-
ним діагнозом [182, 183], особливо для тих, хто має 
затримку кісткового віку [182]. Однак такий приріст 
відбуваєтся за рахунок пізнього статевого дозріван-
ня [174, 183], а приріст зросту негативно корелював 
із віком на початку терапії ГР [182].

2.2.1.3. Доза ГР
 · R 2.3. Ми рекомендуємо початкову дозу ГР 

45—50 мкг/кг на день (1,3—1,5 мг/м2 на день) 
або у більшості випадків, збільшуючи до макси-
мальної дози 68 мкг/кг на день (2,0 мг/м на день), 
якщо відповідь на лікування є неоптимальною 
та/або потенціал росту дорослої людини зали-
шається значно зниженим ().
Терапію ГР для СТ зазвичай рекомендують почи-

нати з дози 45—50 мкг/кг на день (1,3—1,5 мг/м2 на 
день) або щоденно, хоча існують регіональні варіа-
ції схем ГР для СТ відповідно до нормативних 
обмежень. Більш високі дози ГР зазвичай не реко-
мендуються, але після ретельного обговорення 
потенційних ризиків і переваг, таких як можливе 
помірне, оборотне дозозалежне підвищення кон цент-
рації інсуліну з нормальною глюкозою [169, 184], 
збільшення дози ГР до 68 мкг/кг на день (у межах 
дозволеного діапазону доз), може бути розглянуто 
в осіб із дуже поганим прогнозом щодо росту або 
неадекватною відповіддю на стандартну реакцію. 

Оптимальне дозування ГР є важливим, особливо 
протягом першого року терапії, коли відбувається 
найшвидша ростова реакція. Незважаючи на почат-
кове активне зростання, загальний приріст збіль-
шується поступово, тому важливе значення мають 
реалістичні очікування щодо зросту в дорослому 
віці. Сім’ям також слід повідомити про важливість 
дотримання режиму лікування. Дані спостережень 
[185—188] свідчать про зниження ефективності, 
коли призначені дози нижчі за рекомендовані. 
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Титру вання дози ГР на основі значень ІФР-1 може 
спричинити субоптимальне дозування ГР на осно-
ві маси тіла, що призведе до зниження росту та 
меншого зросту в дорослому віці. Погане дотриман-
ня [189] призначених доз і раннє припинення 
лікування [190] також можуть призвести до мен-
шого збільшення росту.

2.2.2. Безпечність лікування ГР

Дані про безпечність лікування ГР при СТ у дов-
гострокових проспективних клінічних та обсерва-
ційних дослідженнях загалом були обнадійливими 
щодо артеріального тиску та чинників ризику 
серцево-судинних захворювань [173, 185, 186, 188, 
191—199], вуглеводного та ліпідного обміну [192, 
200—202], складу тіла [192, 202], мінералізації кіс-
ток [203, 204], пропорції тіла [191, 205, 206], часто-
ти середнього отиту та втрати слуху [207] порівня-
но з когортами осіб із СТ, які не отримували ГР. 
Однак клінічні випробування не ґрунтуються на 
кінцевих точках безпечності, тому слід бути обереж-
ним при їхній інтерпретації. Великі обсерваційні 
дослідження з достатньою кількістю пацієнтів для 
виявлення рідкісних несприятливих наслідків [173, 
198, 199, 208—213] забезпечують надійнішу оцінку 
довгострокової безпечності лікування ГР. Проте 
інтерпретація даних про безпечність ускладнюється 
використанням різних груп порівняння (збіжна з СТ, 
класична для СТ, інші пацієнти з СТ,  які не отриму-
вали ГР, загальна популяція) і статистичних методик.

2.2.2.1. Внутрішньочерепна гіпертензія та проб-
леми зі скелетом. Особи із СТ мають підвищений 
ризик внутрішньочерепної гіпертензії, зміщення 
епіфіза стегнової кістки [208] та сколіозу [173, 198, 
208] під час лікування ГР порівняно з дітьми з 
ідіопатичним дефіцитом ГР або ідіопатичним низь-
ким зростом. Сколіоз є поширеним при СТ неза-
лежно від терапії ГР і може підсилюватися через 
швидке збільшення лінійного росту, стимульовано-
го ГР [214], але два дослідження продемонстрували 
відсутність підвищеного ризику розвитку сколіозу 
або погіршення наявного сколіозу при терапії ГР 
при СТ [160, 215]. В одному дослідженні повідом-
лено про поліпшення скелетної диспропорції в 
деяких осіб із СТ при лікуванні ГР [206].

2.2.2.2. Лімфедема. У ретроспективному дослід-
женні виявлено більшу поширеність лімфедеми в 
осіб із СТ, які отримували ГР, порівняно з особами, 
які не отримували лікування, що, імовірно, відоб-
ражує тяжчий фенотип у тих, хто отримував ліку-
вання [216], але не було надано жодних даних про 
вплив терапії ГР на поширеність або гостре заго-
стрення лімфедеми.

2.2.2.3. Неоплазія. Незважаючи на те, що рідко 
повідомлялося про неоплазію в осіб із CT, які отри-
мували або не отримували ГР, дані з реєстрів ГР 
[217—221] не свідчать про підвищення ризику нео-
плазії під час лікування [173, 208, 222—224]. Хоча 
немає доказів впливу лікування ГР на ризик розвитку 

або прогресування невусів у дівчаток із СТ, в інструк-
ціях для соматропіну (ГР) у США рекомендують 
спостерігати за пацієнтами щодо підсилення росту 
або потенційних злоякісних змін наявних невусів.

2.2.2.4. Смертність. Не повідомлено про загальне 
підвищення смертності внаслідок лікування ГР 
порівняно з іншими педіатричними популяціями, 
які отримували ГР, серед осіб із СТ, яких спостеріга-
ли в реєстрах ГР [173, 197, 208, 225]. Хоча в одному 
багатонаціональному дослідженні європейського 
реєстру (консорціум SAGhE) описано збільшення 
стандартизованого коефіцієнта смертності для групи 
помірного ризику дітей, які отримували ГР (до якої 
входили пацієнти з СТ та іншими генетичними синд-
ромами, такими як синдром Прадера Віллі, синдром 
Нунана, дефіцит множинних гормонів гіпофіза, 
синдром Кушинга, доброякісні пухлини гіпофіза, 
тяжкі черепно-лицеві вади розвитку та тяжкі хроніч-
ні педіатричні захворювання). Ці групи пацієнтів 
порівнювали із загальною популяцією замість конт-
рольної групи без лікування. Не виявлено жодного 
зв’язку зі щоденною або кумулятивною дозою ГР, що 
свідчить про те, що надмірна смертність може не бути 
пов’язаною з ефектом лікування ГР [211].

2.2.2.5. Вуглеводний обмін. Пацієнти із СТ за 
своєю природою мають підвищений ризик розладів 
вуглеводного обміну [226, 227] і специфічний 
дефект у стимульованій глюкозою секреції інсуліну. 
[227, 228]. Хоча повідомлялося про зміни метабо-
лізму глюкози/інсуліну під час або після лікування 
ГР при СТ [169, 184], жодних стійких негативних 
ефектів лікування ГР на чутливість до інсуліну або 
секреторну здатність -клітин не спостерігалося 
[229, 230]. Одне обсерваційне дослідження повідо-
мило про збільшення частоти діабету 2 типу порів-
няно з показниками в загальній популяції [231], але 
не було повідомлено про жодне збільшення пору-
шень в аналізах з інших спостережних баз даних. 
[173, 199, 208, 210]. Крім того, не повідомлялося про 
збільшення поширеності [210] або захворюваності 
[216] на цукровий діабет 1 типу або діабет, що потре-
бує інсуліну. Поліпшення складу тіла, абдоміналь-
ного ожиріння, ліпідного профілю й артеріального 
тиску в результаті терапії ГР можуть мати сприят-
ливий вплив на кардіометаболічний статус [216].

2.2.2.6. Захворювання аорти. Ризик розшару-
вання аорти при СТ підвищується в пацієнтів зі 
збільшеним діаметром аорти [232]. Дослідження 
впливу ГР на діаметр аорти дали суперечливі 
результати [233—236], їхні клінічні наслідки не 
з’ясовані. Це сфера, яка потребує подальшого дослі-
дження. Нині недостатньо доказів того, що лікуван-
ня ГР підвищує ризик захворювання аорти або 
розшарування аорти при СТ.

2.2.3. IФР-I: фізіологія СТ і роль 
у моніторингу лікування ГР

 · R 2.4. Ми рекомендуємо контролювати реак-
цію на стимулювальне лікування шляхом 



49

УКРАЇНСЬКИЙ ЖУРНАЛ ДИТЯЧОЇ ЕНДОКРИНОЛОГIЇ
№ 1 2025

СТАНДАРТИ ТА КОНСЕНСУСИ

вимірювання зросту приблизно кожних 6 міс і 
побудови графіка на стандартній (референтній 
жіночій популяції) та/або діаграмі зросту для CT. 
Підтримка перцентиля зросту, еквівалентного або 
більшого, ніж перцентиль зросту до лікування на 
діаграмі росту жіночої популяції, або збільшення 
процентиля на діаграмі зросту, специфічного для 
CT, є доказом ефекту лікування ().

 · R 2.5. Ми рекомендуємо контролювати терапію 
ГР шляхом вимірювання ІФР-1 принаймні раз на 
рік. Ми пропонуємо підтримувати ІФР-1 у межах 
норми для віку, стадії статевого дозрівання та ста-
ті. Зменшення дози ГР може бути виправданим 
при стійко високих значеннях ІФР-1 ().
Опубліковані рекомендації професійних това-

риств рекомендують моніторинг ІФР-1 та коригу-
вання терапії ГР, щоб підтримувати концентрації 
ІФР-1 у межах норми для віку та статі у дітей із 
різними порушеннями росту [237]. Однак докази 
цього підходу при CT сумнівні як з погляду ефек-
тивності, так і з погляду безпечності. Значення 
ІФР-1 у дівчат із СТ, які не отримували лікування 
ГР, зазвичай на нижній межі норми [146, 150, 162]. 
Є багато доказів відносної стійкості до ІФР-1 у 
дівчат із СТ [148—151, 162]. Значення ІФР-1 біль-
ше ніж на 2 SD вище від середнього значення для 
віку та статі є поширеними під час лікування ГР 
[199], що свідчить про те, що цим пацієнтам, імо-
вірно, потрібні наднормальні концентрації ІФР-1 
у крові, щоб спричинити адекватну реакцію росту 
на лікування ГР. У деяких дослідженнях [162, 238] 
повідомлялося про помірну кореляцію між реак-
цією на зростання та значеннями ІФР-1 під впли-
вом ГР [239]. Окрім варіабельності відповідей 
ІФР-1 на ГР при CT і значне індивідуальне варію-
вання значень IФР-I, існують методологічні проб-
леми, пов’язані з вимірюванням ІФР-1 [240—242], 
та значні розбіжності між аналізами на ІФР-I, 
особливо щодо верхньої межі діапазону концентра-
ції IФР-1 [243]. Це викликає питання щодо обґрун-
тованості оцінки значення ІФР-1 +2 або +3 SDS як 
сигналу до зниження дози ГР і потребує подальшо-
го вив чення при CT. Щоб зменшити вплив індиві-
дуальних та міжлабораторних відмінностей, ІФР-1 
бажано вимірювати послідовно в одній референс-
лабораторії і слід приділяти увагу чинникам, які 
можуть збільшити варіабельність IФР-I, таким як 
час доби, стадія статевого дозрівання, стан харчуван-
ня, ожиріння, наявність супутніх захворювань [240].

Хоча в епідеміологічних дослідженнях дорос-
лих популяцій висловлено занепокоєння щодо 
зв’язку між підвищеним рівнем ІФР-1 та неопла-
зією [244], доказів такого зв’язку при СТ немає. 
Проте, оскільки потенційний довгостроковий 
ризик залишається нез’ясованим, ми пропонуємо 
обережний підхід шляхом моніторингу ІФР-1 
приблизно один раз на рік та розглянути питання 
про коригування дози у разі значень, які постійно 
перевищують нормальний діапазон для віку, коли 

вимірювання здійснюється за постійних умов, з 
індивідуалізацією цілей лікування.

2.3. Супутнє лікування 
анаболічним стероїдом оксандролоном

Додавання оксандролону, який десятиліттями 
використовували не за призначенням, спричиняє 
синергетичне підсилення відповіді на ріст під час 
лікування ГР [245—249], а систематичні огляди 
[250, 251] підтверджують позитивний вплив на 
збільшення зросту в дорослому віці (2—4 см). Щоб 
звести до мінімуму небажані наслідки затримки 
розвитку грудей і дозозалежної вірилізації [245], 
у попередніх настановах пропонували додавати 
оксандролон для пацієнтів із СТ із поганим про-
гнозом щодо росту або субоптимальною реакцією 
на ГР лише у віці приблизно 10 років, розпочинати 
з дози 0,03 мкг/кг на день і підтримувати на рівні 
не більше ніж 0,05 мкг/кг на день. Терапія оксанд-
ролоном була пов’язана зі зниженням рівня холес-
терину ліпопротеїнів високої густини (ЛПВГ) 
[252], але без негативного впливу на склад тіла, 
скелетну диспропорцію [252], слух [253] або нейро-
когнітивні функції [247]. Однак оксандролон був 
недоступний у багатьох країнах, а Управління з 
контролю за продуктами та ліками США (FDA) 
відкликало дозвіл на продаж оксандролону в 2023 р. 
через повідомлення про побічні ефекти [247]*.  
Хоча немає інформації про те, чи були ці побічні 
явища пов’язані із застосуванням оксандролону 
дівчатами із СТ, з урахуванням позиції FDA 
Комітет із рекомендацій більше не рекомендує 
використання оксандролону при СТ. Однак лікарі, 
які вирішують призначити цей препарат за межами 
США, можуть робити це відповідно до місцевих 
інструкцій, обговорюючи ефективність і безпеч-
ність, а також переваги та ризики.

2.4. Супутнє лікування наднизькими 
дозами естрогену в препубертатний період

 · R 2.6. Ми пропонуємо не додавати дуже низькі 
дози естрогену в препубертатний період для 
подальшого стимулювання росту ().
Одне подвійне сліпе плацебо-контрольоване 

дослідження з використанням ультранизьких доз 
перорального етинілестрадіолу як агента, що сти-
мулює ріст у препубертатний період у поєднанні 
з ГР, з наступним стандартизованим поступовим 
режимом індукції статевого дозрівання, продемон-
струвало помірне синергетичне збільшення зрос-
ту в дорослому віці, нормалізацію часу телархе 
приблизно у чверті дівчат, помірне поліпшення 
когнітивних функцій і пам’яті в певних межах 
[160, 181, 254, 255]. Додатково проведене РКД, в 
якому використовували подібний режим, але з 
вищими дозами етинілестрадіолу, не виявило 

* https://www.federalregister.gov/documents/2023/06/28/2023—13733 
/gemini-laboratories-llc-et-al-withdrawal-of-approval-of-one-new-
drug-application-for-oxandrin [federalregister.gov].
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довгостроко вої користі для росту від лікування 
естрогеном у препубертатний період [161]. Склад, 
шлях і дозування дитячого естрогену не були 
оптимізовані. Таким чином, доки не будуть про-
ведені подальші дослідження, не рекомендовано 
додавати замісну терапію естрогеном у дуже низь-
ких дозах як терапію, що стимулює ріст, до стате-
вого дозрівання.

2.5. Інші методи лікування, 
що стимулюють ріст

Препарати ГР тривалої дії були схвалені для 
лікування дефіциту ГР [256]. Нині тривають кіль-
ка випробувань у дітей із CT*. Одне 2-річне ретро-
спективне дослідження показало, що пегільований 
ГР є порівнянним зі щоденними ін’єкціями ГР 
що до стимуляції росту без несподіваних серйозних 
побічних ефектів [257]. Незважаючи на обнадійли-
вість, попередніх нерандомізованих даних недо-
статньо, щоб рекомендувати ГР тривалої дії для 

* https://clinicaltrials.gov/.

лікування низького зросту в дівчат із СТ, а дані 
реєстраційних досліджень недоступні.

Обмежені дослідження [258, 259] показали, що 
процедури подовження кінцівок (дистракційний 
остеогенез) можуть призвести до значного збіль-
шення зросту в жінок із СТ. Однак рівень усклад-
нень для цих процедур є неприйнятно високим 
[258], тому це лікування не рекомендується.

2.6. Низький зріст і якість життя

Зріст є лише одним із багатьох чинників, які 
впливають на якість життя при СТ. Методологія 
оцінки впливу лікування ГР на якість життя при 
СТ не є надійною, а дані суперечливі або непере-
конливі [260—262]. Отже, прийняття рішення про 
те, щоб запропонувати лікування ГР для дитини із 
СТ, має передбачати обговорення переваг, недо ліків, 
ризиків, відомих і невідомих чинників терапії ГР, а 
також ураховувати цінності й переваги пацієнта та 
його сім’ї для спільного прийняття рішень.

Зі списком літератури можна ознайомитися на сайті
https://academic.oup.com/ejendo/article/190/6/G53/7674241?login=false

Продовження в наступному номері


