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Целью исследования явилось определение минеральной плотности кости (МПК) у детей и подростков 
с нефротическим синдромом (НС) с использованием двухэнергетической рентгеновской абсорбциометрии. 
Обследовано 30 пациентов в различные периоды заболевания. Получены следующие показатели: костный 
минеральный компонент (КМК) – 29,6 (19,4; 41,9) г [Ме (25%; 75%)]; костная минеральная плотность (КМП) – 
0,86 (0,69; 1,08) г/м2 [Ме (25%; 75%)]; Z-критерий – –0,5 (–2,3; –1,05; 0,02; 1,3) [Ме (min; 25%; 75%; max)].  
У большинства пациентов (28/30) Z-критерий имел уровень > –2 SD. Снижение МПК по сравнению с нормой для данного 
возраста (Z-критерий ≤ –2 SD) установлено только у двух подростков. Группу риска со сниженным МПК (Z-критерий ≤ –1SD, 
но > –2SD) составили 26,7% пациентов (8/30). Переломов, клинически значимых для диагностики остеопороза, выявлено 
не было. Установлена значимая положительная корреляция КМП и КМК с возрастом (r = 0,916, р = 0,0001; r = 0,868, p = 0,001 
соответственно). В группе пациентов с Z-критерием ≤ –1 SD статистически значимо преобладала гормонозависимость 
по сравнению с пациентами, у которых значение Z-критерия превышало –1 SD (р = 0,026). Достоверной корреляционной 
связи Z-критерия с возрастом пациентов и основными показателями физического развития (масса тела, рост, индекс 
массы тела, SDS роста) не выявлено. Не установлено статистически значимой корреляции Z-критерия с длительностью 
ГК-терапии и кумулятивной дозой глюкокортикоидов. В результате кластерного анализа выявлены 4 группы. Пациенты, 
имеющие максимальные значения Z-критерия, достоверно отличались от представителей остальных кластеров 
длительностью периода после отмены глюкокортикоидов и регулярностью профилактического приема препаратов 
витамина D и кальция. Таким образом, не установлено диагностически значимого снижения МПК у большинства пациентов 
с НС. Гормонозависимость может рассматриваться как фактор риска снижения МПК. Установлена зависимость между 
МПК и регулярным профилактическим приемом препаратов витамина D и кальция у детей с НС.

The aim of the study was evaluation of bone mineral density (BMD) in children and adolescents with nephrotic syndrome (NS). 
Lumbar spine BMD was measured with dual energy X-ray absorptiometry (DXA) in 30 patients with NS. The data were expressed as 
medians (Me) and 25th and 75th centiles and were analyzed with non-parametric tests using SPSS-13 for Windows software. The BMD 
Z-score was –0,5 (–2,3; –1,05; 0,02; 1,3) [Me (min; 25th; 75th; max)] SD. Low BMD compared to normal value for the same age (BMD 
Z-score less than or equal to –2 SD) was found in 2 adolescents. Non-severe decrease in BMD (Z-score less than or equal to –1 SD, but 
above –2 SD) was found in 26,7% (8/30) patients. There was a significant correlation between BMD and patients age (r = 0,868, p = 0,001) 
and between BMC and age (r = 0,916, p = 0,0001). Patients with decreased BMD had steroid dependence (p = 0,026) more often than 
patients with the Z-score above –1 SD. We divided our patients into 4 groups according to cluster analysis. The cluster group of patients 
with maximum Z-score had minimal period after cessation of steroid therapy and regular prophylactic therapy with low-dose vitamin D 
plus calcium. No correlation was found between BMD Z-score and duration of steroid treatment or cumulative prednisolone exposure. 
Our results show that BMD is not significantly decreased in children with NS. Steroid dependence is a risk factor for decrease in BMD. 
Regular prophylactic with low-dose of vitamin D plus calcium can prevent osteoporosis in children with NS.
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Введение

Остеопороз, индуцированный приемом глюкокортикои-
дов (ГК-индуцированный), является самой частой формой 
лекарственного остеопороза и одним из главных лимити-
рующих факторов в использовании глюкокортикоидов (ГК) 
[2, 8, 10]. Остеопороз – заболевание скелета, для которого 
характерны снижение прочности кости и повышение риска 
переломов. Прочность кости отражает интеграцию двух 
главных характеристик: костной минеральной плотности 
(костной массы) и качества кости (архитектоника, обмен, 
накопление повреждений, минерализация) [7, 11].

Для оценки состояния костной ткани в настоящее время 
используется двухэнергетическая рентгеновская абсорбци-
ометрия – dual-energy X-ray absorbtiometry (DXA), которая 
является стандартным методом диагностики остеопороза и 
низкой костной минеральной плотности при сканировании 
центрального скелета (позвоночника) у взрослых и детей 
[7, 11, 14, 17, 23]. Основными показателями минерализации 
костной ткани при обследовании методом DXA являются:
• костный минеральный компонент (КМК) – bone mineral 

content (BMC) – показывает количество минерализован-
ной ткани (в г) при сканировании костей;

• минеральная плотность кости (МПК) – bone mineral 
density (BMD) – оценивает количество минерализованной 
костной ткани в сканируемой площади (в г/см2).
В современной клинической практике индивидуальная 

BMD сравнивается с референтной базой данных с последую-
щей оценкой с использованием Т- и Z-критериев. Т-критерий 
представляет собой количество стандартных отклонений 
выше или ниже среднего показателя пика костной массы 
молодых женщин. Z-критерий – это количество стандарт-
ных отклонений выше или ниже среднего показателя для 
лиц аналогичного возраста и пола [7]. В детском возрасте 
BMD оценивается только по Z-критерию. В рекомендациях 
Международного общества по клинической денситометрии 
отмечено, что показатели BMD и BMC по данным DXA у 
детей и подростков могут быть оценены как низкие только 
при Z-критерии ≤ –2 SD в соответствии с возрастом и полом 
ребенка [14, 17, 22, 33, 34]. Диагноз остеопороза у пациентов 
от 5 до 19 лет должен основываться не только на низких 
значениях BMD и BMC, но и включать анамнез одного или 
более клинически значимых переломов, к которым относятся 
один перелом длинной трубчатой кости при низком уровне 
травмы и/или компрессионный перелом позвоночника и/
или два и более перелома длинных трубчатых костей при 
высоком уровне травмы [17]. Термин «остеопения» в соот-
ветствии с рекомендациями Международного общества по 
клинической денситометрии не должен использоваться при 
анализе результатов DXA у детей и подростков [17, 33, 34]. 
Для комплексной оценки результатов денситометрического 
обследования в отдельных странах, в том числе в России, 
разработаны таблицы перцентильного распределения по-
казателей BMC (г) и BMD (г/см2) с учетом возраста и пола 
детей [12, 30].

Установлено, что терапия системными ГК приводит к 
быстрому снижению МПК. Наиболее выраженное снижение 
МПК наблюдается в первый год терапии, достигая 30% в 
первые 6 месяцев лечения [7]. Как правило, ГК-остеопороз 
поражает центральные отделы скелета (позвоночник, кости 
таза, ребра) и постепенно распространяется на перифери-
ческие кости (кисти, стопы и др.) [9]. Отмечена выраженная 
корреляция между кумулятивной дозой системных ГК и 

уменьшением МПК позвоночника [7, 29], а также между дозой 
препарата и риском развития переломов [7]. Однако даже 
минимальные дозы ГК – 2,5 мг/сут в эквиваленте к предни-
золону (ПР) – могут оказывать нежелательное воздействие 
на метаболизм костной ткани, способствовать снижению 
костной массы и повышать риск переломов [7, 10]. Таким 
образом, доказано, что системный прием ГК более 3 месяцев 
является одним из ключевых факторов риска остеопороза 
(уровень доказательности «А») [7]. Данное заключение 
основано на результатах исследований, соответствующих 
принципам «доказательной медицины», в которых, однако, 
принимали участие преимущественно взрослые пациенты. 
Таким образом, определение, эпидемиология, диагностика, 
принципы профилактики и лечения ГК-индуцированного 
остеопороза у взрослых имеют хорошую доказательную 
базу, которая, безусловно, не может быть полностью ис-
пользована при ведении пациентов детского возраста [16]. 
Следовательно, требуются дополнительные исследования 
для определения риска развития и разработки стратегии 
профилактики и лечения ГК-остеопороза у детей [16, 20].

Цель. Осуществить поперечное аналитическое иссле-
дование по изучению костной минеральной плотности по-
ясничного отдела позвоночника у детей и подростков с НС.

Материалы и методы

Для оценки костной минеральной плотности использова-
лось денситометрическое исследование методом двухэнер-
гетической рентгеновской абсорбцио метрии – dual-energy 
X-ray absorbtiometry (DXA) – на остеоденситометре Lunar 
Prodigy Advance (General Electric Healthcare, USA), осна-
щенном компьютерной детской программой. Денситометрия 
осуществлялась в поясничном отделе позвоночника (L2–L4) 
с определением показателей минерализации костной ткани: 
BMC и BMD. Индивидуальная BMD сравнивалась с рефе-
рентной базой данных прибора. Последующая оценка осу-
ществлялась с использованием Z-критерия. Обследовано 30 
пациентов с НС, дебютировавшим до 10-летнего возраста, с 
различной длительностью и периодом заболевания. Иссле-
дование проведено на базе рентгенологического отделения 
Воронежской областной клинической больницы № 1.

Статистическая обработка материала выполнена в про-
грамме SPSS 13,0 for Windows. Проверка нормальности 
распределения количественных признаков осуществлялась 
с помощью критерия Колмогорова–Смирнова. При рас-
пределении признаков, отличном от нормального, исполь-
зовались непараметрические критерии. Количественные 
данные представлены в виде медианы (Ме), размаха (min; 
max) и интерквартильного размаха (25%; 75%). Изучение 
различий в группах проводилось с использованием критерия 
Манна–Уитни для количественных признаков, критерия c2 
и двустороннего варианта точного критерия Фишера для 
качественных признаков. Для изучения корреляционных 
взаимоотношений использован непараметрический коэффи-
циент корреляции Спирмена. При проверке статистических 
гипотез наличие статистической значимости определялось 
при значении р < 0,05.

Результаты и обсуждение

Клинико-анамнестическая характеристика пациентов 
представлена в табл. 1.

В процессе последующего опроса пациентов и/или их 
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родителей методом интервью установлены дополнительные 
анамнестические данные, необходимые для оценки факто-
ров риска снижения МПК и угрозы развития остеопороза 
(табл. 2).

Клинически значимых для диагностики остеопороза пе-
реломов, определяемых в соответствии с рекомендациями 
Международного общества по клинической денситометрии, 
выявлено не было. Результаты денситометрического ис-
следования методом DXA у пациентов с НС представлены 
в табл. 3.

У большинства пациентов (28/30) Z-критерий имел уро-
вень > –2 SD, который по рекомендации Международного 
общества по клинической денситометрии должен расцени-
ваться как ожидаемый в соответствии с хронологическим 
возрастом. Снижение МПК в соответствии с хронологиче-
ским возрастом (Z-критерий ≤ –2 SD) установлено у двух 
подростков, которые обследованы в периоде стойкой (более 
5 лет) клинико-лабораторной ремиссии НС. У одного паци-
ента течение НС характеризовалось частыми рецидивами 
на фоне гормонозависимости, у второго – отсутствием 
рецидивов. Однако у обоих больных на фоне курса ГК-
терапии более 5 лет назад определялись рентгенологиче-
ские признаки остеопороза. Несмотря на низкие значения 

Т а б л и ц а  1
Клинико-анамнестическая характеристика группы пациентов 
с НС к дате проведения денситометрического исследования

Показатель Характеристика

по
л муж. (%; абс. число) 60% (18/30)

жен. (%; абс. число) 40% (12/30)

Возраст / Ме (min; 25%; 75%; max) 13,5 (5,3; 9,8; 17,2; 
22,4) года

Рост / Ме (25%; 75%) 156,5 (137,2; 164,0) 
см

SDS роста / Ме (min; 25%; 75%; max) 0,3 (–1,8; –0,5; 0,7; 
1,8)

Масса тела / Ме (25%; 75%) 46,0 (31,7; 59,0) кг
Индекс массы тела /  
Ме (min; 25%; 75%; max)

19,0 (13,8; 17,5; 
23,2; 30,5)

Возраст дебюта НС / Ме (25%; 75%) 3,0 (2,1; 5,6) года

Особенности 
течения НС 
и гормонального от-
вета

ЧРНС 
(%; абс. число) 40,0% (12/30)

ГЗНС 
(%; абс. число) 23,3% (7/30)

ГРНС 
(%; абс. число) 13,3% (4/30)

Общая длительность ГК-терапии / 
Ме (25%; 75%)

503,0 (180,7; 923,7) 
дня

Кумулятивная доза преднизолона / 
Ме (25%; 75%)

11 941,9 (3870,0; 
18 998,1) мг

Пульс-терапия метилпреднизолоном (МП) в 
анамнезе (%; абс. число) 36,7% (11/30)

Общее количество пульсов МП 
у пациентов, получавших 
пульс-терапию / Ме (25%; 75%) 

9,0 (8,0; 16,0) 
пульса

Кумулятивная доза МП у пациентов, 
получавших пульс-терапию / 
Ме (25%; 75%) 

4080,0 (3540; 7500) 
мг

Пациенты, получавшие ГК-терапию 
при проведении денситометрии 
(%; абс. число)

16,7% (5/30)

Период после отмены ГК-терапии / 
Ме (25%; 75%) 3,0 (0,6; 9,1) года

Пациенты в периоде 
кл.-лаб. ремиссии НС 
(%; абс. число)

>5 лет 36,7% (11/30)
>1 года, 

но <5 лет 16,6% (5/30)

Т а б л и ц а  2
Анамнестические данные пациентов,  

обследованных методом DXA

Показатель Частота
Пациенты с регулярным приемом препаратов 
витамина D и кальция на фоне ГК-терапии 
(%; абс. число)

16,7% 
(5/30)

Пациенты, ежедневно употребляющие 
молочные продукты (%; абс. число)

53,3%
 (16/30)

Пациенты, употребляющие 200 
и более мл молока ежедневно (%; абс. число)

33,3%
(10/30)

Пациенты, подвергшиеся активной инсоляции в 
предшествовавший летний период 
(%; абс. число)

40%
(12/30)

Пациенты с остеопорозом в анамнезе 
(по данным Rtg-исследования) 
(%; абс. число)

10% 
(3/30)

Пациенты, имеющие в анамнезе переломы труб-
чатых костей (%; абс. число)

20% 
(6/30)

МПК, пациенты не имели в анамнезе клинически значимых 
переломов, следовательно, в соответствии с рекоменда-
циями Международного общества по клинической денси-
тометрии, остеопороз в группе обследованных пациентов 
не был диагностирован ни в одном случае. Группу риска по 
снижению МПК (Z-критерий ≤ –1 SD, но > –2 SD) составили 
26,7% пациентов (8/30).

По данным денситометрии, костный минеральный 
компонент (BMC) и костная минеральная плотность (BMD) 
сохраняли значительную положительную корреляционную 
связь с возрастом пациентов (коэффициент корреляции 
Спирмена = 0,916 при р = 0,0001; коэффициент корреляции 
Спирмена = 0,868 при р = 0,0001 соответственно) (рис. 1, 2).

Для последующего анализа в структуре настоящего ис-
следования в зависимости от значения Z-критерия пациенты 
разделены на 2 группы: с Z-критерием > –1 SD и ≤ –1 SD, 
последние из которых имели низкие и пограничные значения 
костной минеральной плотности. При сравнении указанных 
групп пациентов по признакам, представленным в табл. 1 
и 2, статистически значимые различия установлены только 
по частоте ранее диагностированного остеопороза методом 
рентгенографии и по частоте ГЗНС с преобладанием обоих 
показателей у пациентов второй группы (при использовании 
двустороннего варианта точного критерия Фишера р = 0,030 
и р = 0,026 соответственно).

Не выявлено достоверной корреляционной свя-
зи Z-критерия с возрастом пациентов при денситометрии 
и основными показателями физического развития (масса 
тела, рост, индекс массы тела, SDS роста). Не установлено 
статистически значимой корреляционной связи Z-критерия 
с основными показателями ГК-терапии, такими, как дли-
тельность терапии преднизолоном, кумулятивная доза ПР, 
кумулятивная доза МП, возраст начала терапии и продол-

Т а б л и ц а  3
Показатели DXA поясничного отдела позвоночника (L2–L4) у 

обследованных пациентов

Показатель Результат
BMC / Ме (25%; 75%) 29,6 (19,4; 41,9) г
BMD / Ме (25%; 75%) 0,86 (0,69; 1,08) г/м2

Z-критерий / 
Ме (min; 25%; 75%; max) –0,5 (–2,3; –1,05; 0,02; 1,3)
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синдромом методом рентгенографии был диагностирован 
остеопороз. Несмотря на длительный период после отмены 
ПР, к подростковому периоду у пациента восстановления 
МПК не произошло, в настоящее время по данным DXA со-
храняется снижение МПК со значением Z-критерия, равным 
–2,2 SD. Важно отметить, что все больные с НС, у которых 
в анамнезе на фоне ГК-терапии рентгенологически опре-
делялся остеопороз, имели достоверно меньшие значения 
Z-критерия по сравнению с пациентами без отягощенного 
анамнеза (критерий Манна–Уитни, р = 0,017) вне зависимо-
сти от кумулятивной дозы ПР, общей продолжительности 
гормональной терапии и длительности периода после 
отмены ГК. Следовательно, рациональная профилактика 
снижения МПК у детей на фоне ГК-терапии может быть бо-
лее эффективна, чем последующие лечебные мероприятия.

Наибольший интерес представляет сравнение 1-го и 
3-го кластера (рис. 3), пациенты которых достоверно не 
отличались по продолжительности стероидной терапии 
и кумулятивным дозам ПР и МП (критерий Манна–Уитни, 
р = 0,602, р = 0,251, р = 1,0 соответственно), но имели 
статистически значимые различия результатов DXA. У па-
циентов 1-го кластера установлены достоверно меньшие 
значения Z-критерия (критерий Манна–Уитни, р = 0,009) по 
сравнению с представителями 3-го кластера, у которых на 
фоне рациональной профилактики значения Z-критерия 
превышали –1 SD. Данные группы отличались по регуляр-

Т а б л и ц а  4
Клинико-анамнестические показатели и результаты DXA групп пациентов,  

сформированных в результате кластерного анализа

Признак Кластер 1 Кластер 2 Кластер 3 Кластер 4
Z-критерий – –1 SD (%) 100% 100% 0% 0%

Z-критерий / Ме (25%; 75%) –1,2 SD
(–1,8; –1,0)

–1,7 SD
(–2,0; –1,1)

0,2 SD
(–0,2; 0,7)

–0,4 SD
(–0,5; 0)

Кумулятивная доза ПР / Ме (25%; 75%) 26 340,5 мг
(17 636,9; 49 781,0)

6752,5 мг
(3022,5; 11 033,7)

18 797 мг
(12 921,2; 22 945,0)

6972,5 мг
(2180,0; 12798,7)

Гормонозависимость (%) 100% 0% 40% 0%
Регулярный прием препаратов витамина D  
и кальция (%) 0% 0% 100% 0%

Период после отмены ПР / Ме (25%; 75%) 2,8 года
(0,6; 6,2)

6,3 года
(1,5; 9,3)

0,4 года
(0; 0,7)

6,8 года
(1,4; 12,0)

Рис. 1. Костный минеральный компонент (КMК) 
по данным DXA в зависимости от возраста пациентов

Рис. 2. Костная минеральная плотность (КMП) 
по данным DXA в зависимости от возраста пациентов

жительность периода после отмены ГК, что потребовало 
осуществления кластерного анализа, в результате которого 
пациенты разделены на 4 группы (табл. 4).

Кластерный анализ позволил провести более детальное 
изучение возможных причин снижения МПК у детей с НС.

Пациенты 1-го и 2-го кластера (рис. 3) имели Z-критерий ≤ 
–1 SD по данным DXA, однако группы достоверно отлича-
лись по особенностям течения НС и кумулятивным дозам ГК.

Все пациенты 1-го кластера имели ГЗНС, что отличало их 
от представителей 2-го кластера, среди которых гормоноза-
висимости не было установлено ни в одном случае (досто-
верность различия подтверждена двусторонним вариантом 
точного критерия Фишера, при использовании которого 
р = 0,008). Пациенты 1-го кластера перенесли большее ко-
личество рецидивов НС (критерий Манна–Уитни, р = 0,016), 
что потребовало более интенсивной стероидной терапии, 
как по длительности (критерий Манна–Уитни, р = 0,009), так 
и по кумулятивной дозе (критерий Манна–Уитни, р = 0,009). 
Следовательно, ГК-индуцированный генез снижения МПК 
у пациентов 1-го кластера не вызывает сомнений. Низкие 
и пограничные значения Z-критерия у представителей 2-го 
кластера имеют, по-видимому, многофакторный генез и мо-
гут быть также связаны с индивидуальной повышенной чув-
ствительностью к ГК, частично это может быть подтверждено 
анамнезом больного 2-го кластера, у которого в дебюте НС 
после 3 недель терапии преднизолоном в связи с болевым 
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ности профилактического приема препаратов витамина D 
и кальция на фоне ГК-терапии, что подтверждено стати-
стически (двусторонний вариант точного критерия Фишера, 
р = 0,008) (рис. 4).

Следовательно, при одинаковой интенсивности стероид-
ной терапии больные с НС при регулярном профилактиче-
ском приеме препаратов витамина D и кальция (кластер 3) 
не имели низких и пограничных значений МПК в отличие от 
пациентов с нерегулярным приемом (кластер 1), у которых 
в 100% случаев установлено снижение МПК с Z-критерием 
от –1 SD до –2,2 SD. Важно отметить, что все пациенты с не-
регулярным приемом препаратов витамина D и кальция вне 
зависимости от продолжительности стероидной терапии, 
кумулятивных доз ГК и периода после отмены гормональной 
терапии (кластер 1, кластер 2, кластер 4) имели более низ-
кие значения Z-критерия по сравнению с представителями 
3-го кластера (критерий Манна–Уитни, р = 0,012).

Пациенты 3-го кластера, имеющие максимальные 
значения Z-критерия, достоверно отличались от пред-
ставителей остальных кластеров длительностью периода 
после отмены глюкокортикоидов (критерий Манна–Уитни, 
р = 0,011) (рис. 5).

Следовательно, пациенты с кратковременным периодом 
после отмены глюкокортикоидной терапии (не более 1 года) 
или на фоне преднизолонотерапии при регулярном про-
филактическом приеме препаратов витамина D и кальция 
имели более высокие значения костной минеральной плот-
ности, чем пациенты в отдаленном периоде после отмены 
глюкокортикоидов, не получавшие профилактических курсов 
указанных лекарственных средств.

Кластер 4 представлен пациентами, которые находятся 
в периоде полной или частичной клинико-лабораторной 
ремиссии заболевания, стероидная терапия у которых харак-
теризовалась непродолжительными курсами и небольшими 
кумулятивными дозами. У всех пациентов этого кластера вы-
явлены средние значения Z-критерия МПК по данным DXA.

Обсуждение

До настоящего времени многие вопросы эпидемиоло-
гии остеопороза и остеопенических состояний в детском 
возрасте остаются неясными [3, 4, 13, 20]. Общепризнано, 
что самым частым видом остеопороза у детей является 

медикаментозный остеопороз, развившийся вследствие 
применения глюкокортикоидов. ГК-индуцированное 
поражение костной ткани у детей с нефропатиями пре-
имущественно изучалось у пациентов после трансплан-
тации почки. Итальянские ученые в течение 7-летнего 
катамнестического наблюдения установили статистически 
значимое снижение МПК у пациентов, получающих ГК 
(Z-критерий равен –2,11 ± 1,21 SD), по сравнению с группой 
детей, у которых в качестве иммуносупрессивной терапии 
использовался только циклоспорин (Z-критерий = –0,63 ± 
1,26 SD) [15].

В ходе исследований по изучению ГК-индуцированного 
поражения костной ткани у детей с нефротическим син-
дромом (НС) получены противоречивые результаты. По 
мнению отечественных нефрологов, практически у всех 
детей с НС, получающих лечение ГК, развивается систем-
ный остеопороз, который является одним из наиболее 
серьезных побочных эффектов ГК-терапии у детей с НС 
[5]. В российском исследовании МПК поясничного отдела 
позвоночника у 131 ребенка с НС в возрасте от 5 до 16 
лет методом DXA частота остеопении составила 84% при 
сравнении с референтной базой прибора, 71% – при стан-
дартизации по возрасту и 55,7% – при стандартизации по 
росту детей [6]. Белорусскими учеными проведено изучение 
состояния костной ткани у мальчиков и юношей в возрасте 
от 6 до 16 лет с НС [1]. Все пациенты в этом исследовании 
получали ГК не менее 1 года за все периоды обострений (в 
среднем 2,96 ± 2,36 года), максимально 11 лет. Состояние 
костной ткани оценивалось по данным DXA. Группу срав-
нения составили 145 практически здоровых мальчиков и 
юношей. Достоверное снижение МПК поясничного отдела 
позвоночника (L2–L4) у детей с НС в сравнении с группой 
контроля отмечалось только в возрастные периоды 7–8 и 
15–16 лет. Частота остеопении и остеопороза у детей 7–8 
лет составила 66,67 и 11,11% соответственно, у подрост-
ков 15–16 лет остеопения выявлена в 41,67%, остеопороз 
в 33,33% случаев. Японские нефрологи установили, что, 

Рис. 3. Кумулятивные дозы ПР и уровень Z-критерия 
у пациентов 4 кластеров

Рис. 4. Абсолютные значения Z-критерия у пациентов четырех 
кластеров в зависимости от регулярности профилактического 

приема препаратов 
витамина D и кальция
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несмотря на профилактическое назначение витамина D 
у детей с НС, МПК снижается ниже рекомендуемых норм 
(средний показатель Z-критерия –1,6 SD при сравнении 
с соответствующими по возрасту показателями детей 
Японии) [28]. Итальянские ученые выявили достоверное 
снижение МПК у детей с НС по сравнению с группой кон-
троля, степень которого достигала 30% от показателей 
здоровых детей, на фоне достоверной отрицательной кор-
реляции МПК и кумулятивной дозы ГК [37]. В Египте после 
обследования 42 детей с первичным НС снижение МПК 
выявлено у 13 детей, из них у 6 Z-критерий имел значение 
ниже –2,5 SD [19]. В другом исследовании того же региона 
среди 37 детей с НС частота остеопении составила 48,7%, 
остеопороза – 18,9%. Снижение МПК преимущественно 
отмечалось у детей с гормонорезистентным НС (ГРНС), 
а также – с более поздним дебютом заболевания [38]. В 
результате обследования 39 иранских детей с НС в воз-
расте от 5 до 17 лет установлено, что в 64,8% случаев от-
мечалось снижение МПК поясничного отдела позвоночника 
(Z-критерий ниже –2,0 SD) при отсутствии достоверной 
корреляции между кумулятивной дозой ГК и результатами 
денситометрического обследования [35]. В Турции прове-
дено РКИ по изучению эффективности профилактического 
назначения витамина D и препаратов кальция у детей с НС 
на фоне ГК-терапии в течение 2 месяцев. Эффективность 
вмешательства оценивалась по данным МПК без учета 
Z-критерия. Установлено снижение МПК на 4,6% в группе, 
получающей профилактическое лечение, и на 13% в группе 
контроля [18]. Канадскими нефрологами проведено крупное 
исследование в Индии по диагностике и профилактике 
остеопенических состояний у детей с НС [24–27]. При об-
следовании 100 детей снижение МПК (Z-критерий менее 
–1 SD) выявлено в 61% случаев. Значение Z-критерия 
ниже –2,5 SD выявлено у 22 пациентов. У детей с часто 
рецидивирующим НС (ЧРНС), гормонозависимым НС 
(ГЗНС) и ГРНС отмечалось достоверное снижение МПК 
(Z-критерий = –1,65 ± 1,35) по сравнению с детьми с неча-
сто рецидивирующим течением заболевания (Z-критерий 
= –1,08 ± 1,0). Установлены следующие факторы риска 

развития остеопенических состояний у детей с НС: более 
старший возраст дебюта заболевания, низкое потребление 
кальция и высокая кумулятивная доза ГК.

В результате нашего исследования у большинства 
пациентов (28/30) Z-критерий имел уровень > –2 SD, ко-
торый расценивается как ожидаемый в соответствии с 
хронологическим возрастом. Подобные результаты также 
получены исследователями из других стран. Французски-
ми нефрологами установлено отсутствие снижения МПК 
поясничного отдела позвоночника у детей с ГЧНС без 
какого-либо профилактического лечения [36]. Оценка МПК 
осуществлялась с использованием DXA у детей со средней 
продолжительностью заболевания 3,17 года (от 0,16 до 10,5 
года). Представляют интерес также работы американских 
ученых во главе с M.B. Leonard по изучению костной ткани у 
детей с НС на фоне длительной ГК-терапии, которые пред-
ложили изменить стандартную интерпретацию результатов 
DXA, исключив показатель BMD и Z-критерий, и впервые 
предположили наличие факторов устойчивости к развитию 
ГК-остеопороза у детей с НС [31, 32]. Данной группой ученых 
было предложено использование в качестве основного по-
казателя DXA не BMD, а костного минерального компонента 
(BMC), который определяется количеством минерализо-
ванной ткани (г) и не зависит от площади сканируемых 
позвонков. Проведено обследование 60 детей и подростков 
с НС. Пациенты имели следующие особенности терапии и 
течения заболевания: среднее число рецидивов 8,8 ± 9,2 
(от 1 до 50), общая продолжительность стероидной терапии 
53,5 ± 43,6 месяца (от 2,3 до 208,2 месяца), кумулятивная 
доза ПР 23 004 ± 20 254 мг (от 1524 до 87 556 мг). На мо-
мент обследования 78% пациентов получали ГК-терапию. 
Период после отмены ГК у 22% детей составил не более 
10,6 месяца. Никто из пациентов не получал препаратов 
кальция и витамина D. Достоверных различий BMC у па-
циентов с НС и у детей контрольной группы, соответству-
ющей по возрасту, полу, стадии полового развития, расе, 
а также по площади сканируемых позвонков, выявлено 
не было [32]. Авторами предполагается, что у детей с гор-
моночувствительным вариантом НС отсутствует стойкая 
длительная системная воспалительная реакция, так как в 
большинстве случаев при назначении патогенетического 
лечения быстро достигается ремиссия заболевания, что и 
определяет нормальные результаты денситометрического 
обследования в отличие от пациентов с ревматоидным 
артритом, системной красной волчанкой, болезнью Крона, 
у которых выявлен значительный дефицит костной массы 
[31]. Мнение M.B. Leonard об устойчивости детей с ГЧНС 
к ГК-индуцированному поражению костной ткани поддер-
живает английский нефролог J. Cunningham, изучающий 
патогенез и возможности профилактики потери костной 
массы у пациентов с нефропатиями. Однако он обращает 
внимание на доказанную высокую частоту ГК-остеопороза 
у взрослых пациентов с НС [21].

Возможно, противоречивые результаты исследований 
по частоте ГК-индуцированного поражения костной ткани 
у детей с НС связаны также с территориальными и на-
циональными особенностями, а также со сложившейся 
тактикой лечебных мероприятий, в том числе сопрово-
дительной терапии и профилактики. Следовательно, 
необходимы сравнительные исследования по анализу 
результатов, полученных в различных регионах, что помо-
жет открыть новые возможности профилактики и лечения 
данной патологии.

Рис. 5. Уровень Z-критерия у пациентов четырех кластеров в 
зависимости от длительности периода 

после отмены глюкокортикоидов

Изменение минеральной плотности кости у детей с нефротическим синдромом… Оригинальные статьи



Нефрология и диализ ∙ Т. 12,  № 3  2010190

По мнению отечественных специалистов в области 
денситометрического исследования детей, Z-критерий не 
исключает ошибок в оценке МПК из-за разницы детских попу-
ляций, так как является расчетной величиной, получаемой в 
результате сопоставления КМП (г/см2) обследуемого ребенка 
с тем же показателем референтной базы остеоденситоме-
тра. В связи с этим в Научном центре здоровья детей РАМН 
для более точной диагностики снижения МПК разработаны 
таблицы перцентильного распределения показателей КМК 
(г) и КMП (г/см2) с учетом возраста и пола детей и подрост ков 
до 16 лет [12]. При использовании данных таблиц авторами 
рекомендуется выделять детей группы риска по снижению 
показателей МПК при значениях BMC и/или КMП ниже 10-го 
перцентиля. При сопоставлении полученных результатов 
DXA с данными перцентильными таблицами выявлены 
значительные различия индивидуальных показателей BMC 
и BMD у детей. В двух случаях при «очень низком» (ниже 
3-го перцентиля) уровне BMC установлены нормальные 
показатели BMD и, следовательно, Z-критерия. Известно, 
что методом DXA в результате сканирования поясничного 
отдела позвоночника (L2–L4) производится измерение двух 
величин: BMC (содержание костного минерала, г) и area 
(сканируемая площадь позвонков L2–L4 (см2), которая опре-
деляется в соответствии с шириной и высотой каждого по-
звонка). На основе этих величин рассчитывается показатель 
костной минеральной плотности (BMD = BMC / area, г/см2). 
Следовательно, при низком содержании костного минерала 
(BMC) костная минеральная плотность (BMD) может соот-
ветствовать хронологическому возрасту, если определяется 
малая площадь позвонков. Возможно, низкие значения BMC 
на фоне малой площади сканируемых позвонков являются 
результатом ГК-индуцированного нарушения остеогенеза 
и должны учитываться при оценке результатов двухэнер-
гетической рентгеновской абсорбциометрии у детей с НС.

Трудности интерпретации результатов DXA у детей с 
нефропатиями отмечены во многих исследованиях. Для 
оптимизации оценки структуры костной ткани у детей с 
заболеваниями почек, особенно с задержкой роста, реко-
мендуется использовать количественную компьютерную 
томографию, которая до настоящего времени не получила 
широкого распространения и находится на стадии научных 
исследований. Однако доказано, что, по данным DXA, ВМС 
имеет значительную корреляционную связь с результатами 
количественной компьютерной томографии. Следовательно, 
для адекватной оценки степени ГК-индуцированного пора-
жения костной ткани у детей с НС после длительных курсов 
стероидной терапии рекомендуется при анализе результатов 
DXA учитывать не только Z-критерий, но и сопоставлять 
показатели ВМС и BMD с региональными нормативами 
для выработки стратегии последующих профилактических 
мероприятий.

Таким образом, в данной статье представлены резуль-
таты поперечного аналитического исследования костной 
минеральной плотности у детей и подростков с НС, в резуль-
тате которого не установлено диагностически значительного 
снижения показателя у большинства пациентов. Однако 
требуются дополнительные контролируемые продольные 
исследования для комплексной динамической оценки со-
стояния костной ткани у детей с НС.
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