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Realization issues 
of patient's autonomy 
principle in the outpatient 
pediatric practices

M.Yu. Abrosimova1, M.M. Sadykov2

1 Kazan' State Medical University
2 Children's City Hospital № 9, Kazan'

THERE WAS A SURVEY OF 88 PEDIATRICIANS AND 164 MOTHERS, WHO
BROUGHT THEIR CHILDREN TO THE POLYCLINIC. MOST RESPONDENTS PREC
FER NEW TYPES OF RELATIONS BETWEEN THE DOCTOR AND THE PATIENT'S
PARENTS. DESPITE THAT ONLY EVERY FIFTH MOTHER CHOSE AN AUTHORIC
TARIAN MODEL, 38,4% OF ALL THE RESPONDENTS DO NOT WANT TO PARC
TICIPATE IN DECISIONCMAKING REGARDING THE MEDICAL INTERVENTION.
A FEW DOCTORS GIVE PARENTS INFORMATION ON THE METHODS USED TO
EXAMINE CHILDREN, PROBABLE COMPLICATIONS OF A DISEASE AND SIDE
EFFECTS OF THE MEDICAL INTERVENTION. 62,5% OF THE PEDIATRICIANS
ALWAYS RECEIVE THE INFORMED VOLUNTARY CONSENT TO THE MEDICAL
INTERVENTION FROM THE PARENTS, WHILE 27,3% OF THE PEDIATRICIANS
ALWAYS RECEIVE THE INFORMED VOLUNTARY CONSENT TO THE MEDICAL
INTERVENTION FROM A CHILD. THE DOCTORS ARE QUITE OFTEN UNACC
QUAINTED WITH THE REGULATIONS, SANCTIONING THE DISCLOSURE OF THE
MEDICAL SECRECY. ONLY 59% OF THEM SUPPORT THE RIGHT OF PARENTS
TO DENY THE MEDICAL INTERVENTION. MOST PEDIATRICIANS OF THE OUTC
PATIENT NETWORK ADMITTED THE LEVEL OF THEIR KNOWLEDGE IN THE
FIELD OF THE BIOMEDICAL ETHICS, PATIENT'S RIGHTS, SOCIAL AND LEGAL
PROTECTION OF THE MEDICAL STAFF AND THEIR RESPONSIBILITY IN CASE
OF THE DAMAGE CAUSED TO THE PATIENT TO BE INSUFFICIENT.
KEY WORDS: CHILD�PATIENT, AUTONOMY, PATIENT'S RIGHTS, INFORMED
CONSENT.

М.Ю. Абросимова1, М.М. Садыков2

1 Казанский государственный медицинский университет
2 Детская городская поликлиника № 9, Казань

ОПРОШЕНО 88 ВРАЧЕЙCПЕДИАТРОВ И 164 МАТЕРИ, ПРИШЕДШИЕ С РЕБЕНКОМ В ПОЛИКЛИНИКУ. БОЛЬШИНСТВО
РЕСПОНДЕНТОВ ПРЕДПОЧИТАЮТ НОВЫЕ ТИПЫ ВЗАИМООТНОШЕНИЙ МЕЖДУ ВРАЧОМ И РОДИТЕЛЯМИ ПАЦИЕНТА.
НЕСМОТРЯ НА ТО, ЧТО ТОЛЬКО КАЖДАЯ 5CЯ МАТЬ ВЫБРАЛА АВТОРИТАРНУЮ МОДЕЛЬ, 38,4% ВСЕХ РЕСПОНДЕНТОВ
НЕ ХОТЯТ УЧАСТВОВАТЬ В ПРОЦЕССЕ ПРИНЯТИЯ РЕШЕНИЯ О МЕДИЦИНСКОМ ВМЕШАТЕЛЬСТВЕ РЕБЕНКУ. НЕ ВСЕ
ВРАЧИ ПРЕДОСТАВЛЯЮТ РОДИТЕЛЯМ СВЕДЕНИЯ О МЕТОДАХ ОБСЛЕДОВАНИЯ РЕБЕНКА, О ВОЗМОЖНЫХ ОСЛОЖC
НЕНИЯХ БОЛЕЗНИ И ПОБОЧНЫХ ЭФФЕКТАХ МЕДИЦИНСКОГО ВМЕШАТЕЛЬСТВА. ИНФОРМИРОВАННОЕ ДОБРОВОЛЬC
НОЕ СОГЛАСИЕ НА МЕДИЦИНСКОЕ ВМЕШАТЕЛЬСТВО ВСЕГДА ПОЛУЧАЮТ У РОДИТЕЛЕЙ 62,5% ПЕДИАТРОВ, У РЕБЕНC
КА — 27,3%. ВРАЧИ ЧАСТО НЕ ЗНАКОМЫ С НОРМАМИ ЗАКОНА, РАЗРЕШАЮЩИМИ РАЗГЛАШЕНИЕ ВРАЧЕБНОЙ
ТАЙНЫ. ЛИШЬ 59% ИЗ НИХ ПОДДЕРЖИВАЮТ ПРАВО РОДИТЕЛЕЙ НА ОТКАЗ ОТ МЕДИЦИНСКОГО ВМЕШАТЕЛЬСТВА.
БОЛЬШИНСТВО ПЕДИАТРОВ АМБУЛАТОРНОЙ СЕТИ ПРИЗНАЛИ НЕДОСТАТОЧНЫМ УРОВЕНЬ СВОИХ ЗНАНИЙ ПО ВОC
ПРОСАМ БИОМЕДИЦИНСКОЙ ЭТИКИ, ПРАВ ПАЦИЕНТА, ОТВЕТСТВЕННОСТИ В СЛУЧАЕ ПРИЧИНЕНИЯ ВРЕДА ЕГО
ЗДОРОВЬЮ, СОЦИАЛЬНОCПРАВОВОЙ ЗАЩИТЫ МЕДИЦИНСКИХ РАБОТНИКОВ.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: РЕБЕНОК�ПАЦИЕНТ, АВТОНОМИЯ, ПРАВА ПАЦИЕНТА, ИНФОРМИРОВАННОЕ СОГЛАСИЕ.

В последнее время заметно возросло внимание общества, врачей, фиC
лософов, социологов к проблемам биоэтики. Об этом свидетельствует
обсуждение их в многочисленных публикациях, на научных форумах, в
популярных телеC и радиопрограммах, а также появление ряда научных
исследований, посвященных вопросам биоэтики в педиатрической пракC
тике [1–3].
Главной отличительной чертой новых этических подходов в современной меC
дицине является приоритет принципа уважения личности и признания автоC
номии пациента, в основе которого заложены права на информацию, выбор,
контроль и отказ от медицинского вмешательства. Принцип автономии приC
обрел довлеющее значение, права пациента стали важнейшей категорией
биоэтики и современного медицинского права [4]. 
Целью проведенного на кафедре биомедицинской этики и медицинского
права с курсом истории медицины Казанского государственного медицинC
ского университета исследования явился анализ проблем реализации принC
ципа автономии в амбулаторной педиатрической практике.
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Базами исследования были детские поликлиники
Казани.
С помощью специально разработанной анонимной анC
кеты опрошены 88 педиатров (62,5% участковых врачей
и 37,5% «узких» специалистов) и 164 матери, ожидаюC
щие с ребенком врачебного приема в детской поликлиC
нике по месту жительства.
Обращаясь за медицинской помощью, ребенок выстуC
пает в роли пациента и наделяется определенными
правами, закрепленными в «Основах законодательства
Российской Федерации об охране здоровья граждан»
(1993) и других соответствующих нормативных правоC
вых документах. 
Одним из основных является право ребенкаCпациента
на автономию и, следовательно, на участие в принятии
решений по поводу своего здоровья. В то же время
автономия ребенкаCпациента имеет субъективные
(влияние родителей, медицинских работников) и объекC
тивные (возраст, тип личности, характер нозологии)
ограничения [3]. 
К особенностям педиатрической практики относится
необходимость взаимодействия педиатра как с самим
пациентом, так и с его родителями или законными
представителями, которые наделены моральными и
юридическими правами принимать те или иные решеC
ния относительно детей. 
В России взаимоотношения между врачом и пациентом
традиционно строились на патерналистской основе, т.е.
полном подчинении действий пациента указаниям враC
ча. Однако с развитием биомедицины, изменением
форм оказания медицинских услуг происходят сущестC
венные сдвиги в моделях отношения врача и пациента.
Традиционный в медицинской практике патернализм
уступает место принципу сотрудничества [5]. НравстC
венная ценность автономии оказалась столь высока,
что благодеяние врача вопреки воле и желанию пациC
ента стало считаться недопустимым [6]. Согласно расC
пространившейся сегодня повсеместно норме, врач не

имеет права принимать решение без согласия пациенC
та, а тот, в свою очередь, выступает как компетентный
потребитель медицинских услуг и требует всесторонней
информации о заболевании, методах лечения и реабиC
литации [7–9]. 
Эти изменения коснулись и педиатрической практики.
Большинство врачей и матерей, участвовавших в
нашем исследовании, предпочитают новые типы
взаимоотношений между врачом и родителями ребенC
каCпациента: совещательный — 53,4 и 50,5% соответC
ственно, информационный — 20,5 и 23,1%, контрактC
ный — 3,4 и 6,3%.
Однако, несмотря на то, что только каждая 5Cя мать
выбрала авторитарную модель, 38,4% респондентов не
хотят участвовать в процессе принятия решения о медиC
цинском вмешательстве ребенку, полностью доверяя
врачу, его знаниям и опыту (29,6%) или вследствие приC
знания собственной некомпетентности (8,8%). 
Многие врачи (44,3%) также не согласны с мнением, что
участники лечебного (терапевтического) процесса —
врач и родители больного ребенка — имеют равное
право голоса при выборе методов обследования и лечеC
ния. Вместе с тем, 69,3% из них признают право родитеC
лей на полный контроль над любым медицинским
вмешательством. 
Автономия пациента подразумевает его информированC
ное добровольное согласие на медицинское вмешаC
тельство, имеющее юридическую силу с 15Cлетнего возC
раста; до достижения этого возраста оно должно быть
получено у родителей после их полного адекватного инC
формирования обо всех аспектах диагностики и лечеC
ния ребенка. 
Как показывает наше исследование, данные об инфорC
мировании родителей, полученные при опросе врачей и
матерей, расходятся, особенно, в части предоставления
сведений о методах обследования ребенка, возможных
осложнениях болезни и побочных эффектах медицинC
ского вмешательства (рис.).

Рис. Основные темы, по которым врачи информируют родителей при их обращении в детскую поликлинику в связи с болезнью
ребенка (по данным ответов врачей и матерей на 100 опрошенных соответствующей группы)
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Обращает на себя внимание, что лишь небольшая часть
врачей сообщают родителям об их правах и правах реC
бенкаCпациента.
Информированное добровольное согласие на медицинC
ское вмешательство от родителей всегда получают
62,5% педиатров. Делают это лишь иногда — 35,2%.
По мере взросления дети должны постепенно станоC
виться основными партнерами врача в принятии решеC
ния. Получение согласия ребенка — это интерактивный
процесс, при котором стороны делятся информацией с
ее оценкой и принимают совместное решение. Поэтому
способность ребенка к информированному согласию
рассматривается как признак ролевой информированC
ности его как пациента [3].
В Декларации «О политике в области обеспечения пациC
ента в Европе» ВОЗ (Амстердам, 1994) предусмотрено,
что, несмотря на необходимость согласия на медицинC
ское вмешательство законного представителя пациента
(ребенка), последнего следует привлекать к процессу
принятия решения в той мере, в какой позволяет его соC
стояние.
Согласно ст. 57 «Семейного кодекса» Российской ФедеC
рации, ребенок с 10 лет вправе выражать свое мнение
при решении в семье любого вопроса, затрагивающего
его интересы. ПоCвидимому, именно этот возраст можно
принять за нижний предел, после которого у ребенка
обязательно нужно спрашивать согласие на медицинC
ское вмешательство, хотя и более ранний возраст не
исключает возможности участия ребенка в процессе
принятия решения.
Как показало наше исследование, мнения врачей и маC
терей о необходимости получения согласия ребенка
(если это возможно с учетом его возраста или состояC
ния) на обследование и лечение в целом совпали: считаC
ют, что оно желательно, но не обязательно соответстC
венно 40,9 и 45,7% отпрошенных (p > 0,05). Достаточно
заметная часть педиатров (6,8%) ошибочно полагают,
что мнением ребенка нужно интересоваться только поC
сле 15 лет.
Похожие результаты получены и при ответе на вопрос о
возможности неполной информации (обмана) ребенка
при медицинском вмешательстве. Считают, что иногда
ребенка можно и обмануть 47,7% врачей и 46,3% матеC
рей; что ребенку вообще не обязательно знать правC
ду — 6,8 и 6,1% соответственно.
О праве ребенка с 15 лет давать самостоятельное соглаC
сие на медицинское вмешательство знают только 27,3%
врачей и 7,9% матерей (p < 0,001). 
Только 27,3% врачей утверждают, что весь процесс обC
следования и лечения проходит с согласия ребенка,
большая же часть (55,7%) заручается его согласием лишь
в некоторых случаях. Отмечено, что врачей, не владеюC
щих такой информацией, а также предпочитающих не
спрашивать согласия ребенка, больше среди «узких» спеC
циалистов, чем среди участковых педиатров (соответстC
венно 71,9 и 45,5%; 28,1 и 9,1%, p < 0,05). 
Одно из важных прав пациентов, обеспечивающих
его автономию — гарантия сохранения врачебной тайC
ны. Ребенок уже с 15 лет имеет право на неразглашение
сведений о его здоровье третьим лицам, в том числе и

родителям; знают об этом только 39,8% опрошенных пеC
диатров и 11,6% матерей.
Врачи часто не знакомы с нормами закона, разрешаC
ющими разглашение врачебной тайны. О том, что
можно без согласия разгласить информацию, составC
ляющую врачебную тайну, при угрозе распространеC
ния инфекционных заболеваний, массовых отравC
лений и поражений, знают 85,2% опрошенных; по
запросу органов дознания и следствия, прокурора и
суда в связи с проведением расследования или судебC
ным разбирательством — 78,4%; в целях обследоваC
ния и лечения гражданина, не способного изCза
своего состояния выразить свою волю — 63,6%; при
наличии оснований, позволяющих полагать, что вред
здоровью гражданина причинен в результате противоC
правных действий — 34,1%. В то же время, более
половины педиатров ошибочно считают, что при тяжеC
лом заболевании и неблагоприятном прогнозе инфорC
мацию о больном можно без его согласия сообщить
членам семьи. 
Закон также предусматривает, что врачебные консульC
тации в интересах обследования и лечения пациента
могут проводиться только с согласия самого больного
(до 15 лет — его родителей). В нашем исследовании таC
кое согласие всегда получают менее половины врачей,
иногда — 21,5%. Каждый 3Cй педиатр считает, что разреC
шения не нужно, причем среди тех, кто никогда не спраC
шивает согласия пациентов или их родителей, значиC
тельно больше врачей старшей возрастной группы:
61,5% по сравнению с 31,4% — до 40 лет, и 23,7% — от
40 до 55 лет (p < 0,05).
Часто случаи разглашения сведений, составляющих
врачебную тайну, связаны с недостаточными знаниями
медицинских работников. По результатам нашего исслеC
дования, вполне уверены в ее сохранении 67% матерей,
не уверены или не совсем уверены в этом 16%, хотя тех
17% респондентов, которые затруднились с ответом на
данный вопрос, можно также отнести к группе сомневаC
ющихся в неразглашении информации о ребенке и его
заболевании.
Проблема реализации права пациента на информироC
ванное добровольное согласие на медицинское вмешаC
тельство в педиатрической практике упирается также в
отсутствие порядка его оформления. В связи с этим перC
воочередной задачей является разработка стандартов
информирования родителей и унифицированных форм
получения согласия от них с выделением раздела об инC
формированном согласии ребенка.
Отказ пациента от проведения диагностики и лечения
при полном понимании возможных последствий закоC
нодательно закреплен в «Основах законодательства РФ
об охране здоровья граждан» (1993). Но в педиатричесC
кой практике есть свои особенности, которые заключаC
ются в том, что решение за ребенка принимают его
родители (законные представители). Ребенок может
отказаться от медицинского вмешательства или потреC
бовать его прекращения только по достижении им
15 лет (за исключением случаев, предусмотренных
ст. 34 «Основ» — Оказание медицинской помощи без соC
гласия гражданина).
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Лишь 59% врачей поддерживают право родителей реC
бенка на отказ от медицинского вмешательства. Вместе
с тем с отказом от обследования ребенка в своей пракC
тике встречались 89,8% педиатров, от лечения — 81,8%.
Обращает на себя внимание, что среди причин откаC
за, по данным ответов врачей, на 1Cм месте находиC
лась высокая стоимость обследования (68,4%) или
лечения (72,2%). Это является нарушением основопоC
лагающего принципа «Конвенции о правах ребенка»
(ООН, 1989), а именно закрепленного в ст. 24 принципа
наилучшего обеспечения его интересов, который реаC
лизуется через право каждого ребенка на пользование
наиболее совершенными услугами системы здравоC
охранения и средствами лечения болезней и восстаC
новления здоровья. 
Подтверждается также та тенденция, что люди с низC
ким уровнем доходов гораздо чаще, чем представитеC
ли других слоев общества, вынуждены отказываться от
различных видов медицинской помощи изCза нехватC
ки денежных средств. Способность пациентов восC
пользоваться советами лечащего врача часто окаC
зывается связанна с уровнем их материальной
обеспеченности [10, 11].
На 2Cм месте при объяснении отказа от медицинского
вмешательства по результатам опроса врачей находиC
лась резко негативная реакция ребенка на методы диаC
гностики или лечения (соответственно, 68,4 и 43%), на
3Cм — болезненность процедуры на диагностическом этаC
пе (57%) и риск нанесения вреда — на лечебном (39%).
Родители же на 1Cе место поставили возможный вред
для ребенка вследствие диагностики (34%) или лечения
(35,2%), а на 2Cе — высокую стоимость (соответственно
30,6 и 33,3%). 
Не может не настораживать тот факт, что часть матерей
отказываются от обследования или лечения ребенка
вследствие грубости медицинских работников (4,8 и
3,2%) или недоверия им (6,5 и 13%). 
Возможно, нарушение прав пациента в амбулаторной
педиатрической практике обусловлено низкой инфорC
мированностью педиатров. Так, оценивая свои знания
по этикоCправовым вопросам медицины, 76% врачей

отмечают, что хорошо осведомлены только о своих обяC
занностях. В то же время большинство участников опроC
са признали недостаточным уровень своих знаний в
области биомедицинской этики, прав пациента, ответстC
венности в случае причинения вреда его здоровью,
социальноCправовой защиты медицинских работников.
Среди основных источников получения информации о
правах пациента педиатры называют цикл усовершенC
ствования врачей (66%), средства массовой информаC
ции (СМИ) (53,4%), специальную медицинскую и юридиC
ческую литературу (46,6%). При этом, врачи в возрасте
до 40 лет значительно чаще (48,6%), чем представители
средней (10,5%) и старшей (7,7%) возрастных групп
(p < 0,001) указывают в качестве источника
информации учебный курс в институте.
Несмотря на то, что первые 3 источника информации
называются наиболее часто, представленные данные
свидетельствуют о довольно малой роли послевузовскоC
го образования и СМИ в повышении этикоCправовых
знаний врачей, а также о невысокой заинтересованноC
сти педиатров в самообразовании по данному вопросу. 
Родители чаще всего информацию о правах пациента
получают из СМИ (53,4%) и от педиатра (34,8%). Не во
всех детских поликлиниках есть стенды с подобной
информацией, на этот источник указали только 16,8%
матерей. Отмечается также недостаточное участие в инC
формировании родителей средних медицинских работC
ников (13,7%). 
Таким образом, основными проблемами реализации
принципа автономии пациента в амбулаторной педиатC
рической практике являются: нарушение прав ребенка,
особенно в областях, касающихся информированного
согласия, отказа от медицинского вмешательства и соC
хранения медицинской тайны. Среди причин можно наC
звать прежде всего низкий уровень знания врачами и
родителями прав пациента; нежелание родителей участC
вовать в процессе принятия решения в отношении обC
следования и лечения ребенка; непризнание большинC
ством педиатров и матерей ребенка как автономной
личности и нежелание менять стереотипы мышления и
поведения в отношении маленького пациента. 
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ПРЕДСТАВЛЕНЫ РЕЗУЛЬТАТЫ АНАЛИЗА ЭКОЛОГИЧЕСКОЙ СИТУАЦИИ И ДИНАМИКИ СТАТИСТИЧЕСКИХ ПОКАЗАТЕC
ЛЕЙ ЗАБОЛЕВАЕМОСТИ И ИНВАЛИДНОСТИ ПРИ АЛЛЕРГИЧЕСКОЙ ПАТОЛОГИИ У ДЕТЕЙ В РАЗЛИЧНЫХ РЕГИОНАХ
РОССИИ ЗА 2001–2005 ГГ. УСТАНОВЛЕНА ВЗАИМОСВЯЗЬ РАСПРОСТРАНЕННОСТИ БРОНХИАЛЬНОЙ АСТМЫ, АЛЛЕРC
ГИЧЕСКОГО РИНИТА, АТОПИЧЕСКОГО ДЕРМАТИТА И ИНВАЛИДНОСТИ ОТ ЭТИХ ПРИЧИН С ЭКОЛОГОCГЕОГРАФИЧЕСC
КИМИ ОСОБЕННОСТЯМИ РАЗЛИЧНЫХ СУБЪЕКТОВ РОССИЙСКОЙ ФЕДЕРАЦИИ (КОМФОРТНОСТЬ КЛИМАТИЧЕСКИХ
УСЛОВИЙ, УРОВЕНЬ ЗАГРЯЗНЕННОСТИ ВОЗДУХА И ВОДЫ). ПРИ РЕАБИЛИТАЦИИ ДЕТЕЙ С АЛЛЕРГИЧЕСКИМИ ЗАБОC
ЛЕВАНИЯМИ РЕКОМЕНДУЕТСЯ ПРОВОДИТЬ ОПТИМИЗАЦИЮ САНИТАРНОCГИГИЕНИЧЕСКОГО СОСТОЯНИЯ ОКРУЖАC
ЮЩЕЙ СРЕДЫ, ДЛИТЕЛЬНЫЙ МОНИТОРИНГ СОСТОЯНИЯ ЗДОРОВЬЯ ДЕТЕЙ И ИХ ОЗДОРОВЛЕНИЕ С УЧЕТОМ
КОМПЛЕКСНОГО ВОЗДЕЙСТВИЯ ТЕХНОГЕННОГО ЗАГРЯЗНЕНИЯ НА ОРГАНИЗМ РЕБЕНКА.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: ЭКОЛОГИЯ, ФАКТОРЫ ОКРУЖАЮЩЕЙ СРЕДЫ, АЛЛЕРГИЧЕСКИЕ ЗАБОЛЕВАНИЯ, ДЕТСКОЕ
НАСЕЛЕНИЕ.

Одной из главных целей, стоящих перед обществом, является безопасность его
развития; при этом к важнейшим факторам национальной безопасности отноC
сится охрана здоровья населения. Цивилизация, дающая человечеству множеC
ство благ, одновременно порождает серьезные проблемы, прежде всего
связанные с нарушением экологии. Это оказывает неблагоприятное влияние
на здоровье человека, причем значимость экологической составляющей преC
вышает 20% [1]. 
Россия относится к странам с неблагополучной экологической обстановкой.
По данным ВОЗ, примерно 15% ее территории занимают зоны экологического
бедствия и чрезвычайных экологических ситуаций [2]. Около 50 млн человек
проживают в городах с уровнем загрязнения атмосферного воздуха, системаC
тически в 10 раз и более превышающим предельно допустимые концентрации
(ПДК). В отдельных городах отмечено 50Cкратное превышение. Только 15–20%
жителей городов и поселков дышат воздухом, отвечающим установленным норC
мативам качества. Около 50% потребляемой населением питьевой воды не
удовлетворяет гигиеническим требованиям [3].
Проблему загрязнения атмосферы в городах определяют главным образом выC
сокие концентрации взвешенных веществ, диоксида азота, бенз(а)пирена,
формальдегида, фенола, фторида водорода и этилбензола. Главными вещестC



вами, загрязняющими поверхностные воды, являются
нефтепродукты, фенолы, легкоокисляемые органические
вещества, соединения меди и цинка, аммонийный и нитC
ратный азот [4–8]. 
Россия как страна с преобладанием континентального
климата, к тому же целиком лежащая в области морозных
зим, характеризуется низким уровнем комфортности
климата [9].
Установлено, что  именно дети в большей степени подверC
жены воздействию экопатологических факторов, особенC
но в критические периоды роста и развития вследствие
возрастной незрелости обменных процессов, а также
незавершенности процессов пролиферации и дифференC
цировки клеток [10–12].
К индикаторам здоровья населения в связи с состояниC
ем окружающей среды, рекомендованным ЕвропейC
ским региональным бюро (ЕРБ) ВОЗ в рамках стратегии
«Здоровье для всех», относится аллергическая заболеC
ваемость [13]. 
Отмечаемый за последние 2 десятилетия рост распростC
раненности аллергических болезней, в том числе и у деC
тей, большинство исследователей связывают с загрязнеC
нием химическими соединениями окружающей среды —
атмосферного воздуха, воды, почвы [14, 15]. 
Однако анализ взаимосвязи распространенности аллерC
гических заболеваний среди детского населения во всех
субъектах Российской Федерации с экологической ситуаC
цией в них не проводился. Вместе с тем оценка состояния
здоровья детей с определением показателей распростраC
ненности болезней и факторов риска развития той или
иной патологии совершенно необходима для каждого
региона. Это помогло бы органам здравоохранения
принимать правильные решения по вопросам организаC
ции лечебноCпрофилактической помощи населению,
подготовки кадров, численности коечного фонда, приориC
тетного развития той или иной службы.
Целью настоящего исследования явилось изучение эколоC
гоCгеографических особенностей аллергических заболеваC
ний у детей на разных территориях Российской Федерации
для использования полученных данных при разработке меC
роприятий по совершенствованию региональных проC
грамм профилактики и лечения данной патологии.
Нами использовалось медикоCэкологическое районироC
вание страны. Анализ климатических условий, загрязнеC
ния воздуха и воды проводился по данным ГосэпиднадзоC
ра РФ. Рейтинг территорий по комфортности природных
условий для жизни населения осуществлялся по различC

ным параметрам: продолжительность зимы, высокие
зимние температуры, контрастность климата, годовое коC
личество осадков и др. Загрязнение воздуха и воды оцеC
нивали по количеству выбросов, загрязняющих атмосфеC
ру веществ (в тыс. тонн на 1 кв. км территории), свежей
воды, использованной для хозяйственных нужд (млн литC
ров на 1 человека) и сточной воды, сброшенной в поверхC
ностные водоемы (млн литров на 1 кв. км территории).
Изучена распространенность таких аллергических забоC
леваний, как бронхиальная астма, аллергический ринит и
атопический дерматит за 2001–2005 гг. на основе данC
ных официальной статистики с использованием отчетноC
статистических форм Госкомстата РФ (формы 12 и 19).
Оценивали заболеваемость и инвалидность детей в возC
растных группах 0–14 и 15–17 лет. 
В процессе анализа применялись методы сравнения данC
ных с применением показателей наглядности (ранговые
места) и оценки значимости различий (моделирование
трендов). Для наглядного представления изучаемых покаC
зателей использовали методы медицинского картографиC
рования в формате ЕРБ ВОЗ.
Анализ соответствия характеристик атмосферного воздуC
ха требованиям санитарного законодательства в последC
ние годы показывает устойчивую тенденцию к снижению
количества проб с превышением гигиенических норматиC
вов. В среднем по России этот показатель в 2003 г. состаC
вил 4,49% (2002 г. — 5,58%). Доля проб атмосферного
воздуха с превышением предельно допустимых концентC
раций в 5 раз и более практически не изменилась: в
2002 г. — 0,22%, в 2003 г. — 0,20%.
Более чем на 45 территориях страны отмечено загрязнеC
ние атмосферного воздуха, превышающее ПДК в 5 раз и
более. Превышение среднего по Российской Федерации
показателя, касающегося содержания в атмосферном
воздухе азота и диоксида выявлено в 23 регионах, по
формальдегиду — на 21, по диоксиду серы — на 17, по
свинцу — на 8 территориях (табл. 1). 
Санитарное состояние водоемов как I (используемые для
питьевого водоснабжения), так и II (используемые для
рекреации) категории водопользования продолжает остаC
ваться неудовлетворительным. Так, в 2003 г. доля
опасных проб составила соответственно 28,7 и 25,5% по
санитарноCхимическим показателям и 25,4 и 22,5% — по
микробиологическим (табл. 2).
В результате медикоCэкологического районирования на
основе суммарной оценки здоровья было выделены
23 группы территорий (районов). Самым благополучным в

Загрязнитель

Азота диоксид (23 территории) 10,05

Формальдегид (21 территория) 5,90

Серы диоксид (17 территорий)

Свинец (8 территорий)

2,97

4,31

Таблица 1. Доля проб атмосферного воздуха с превышением гигиенических нормативов по приоритетным загрязнителям 
за 2001–2003 гг. ( % от всех проведенных проб) 

2001 г.

9,6

4,1

2,27

3,2

2002 г.

7,36

3,82

2,11

3,81

2003 г.

Категория
водоемов

I 28,2

II 29,16

29,25

26,22

Таблица 2. Доля проб воды водоемов, не отвечающей гигиеническим нормативам (% от всех проведенных проб)

2001 г. 2002 г.

28,7

25,5

22,06

21,80

2003 г. 2001 г.

23,74

22,38

25,4

22,5

2002 г. 2003 г.

Микробиологические показателиСанитарно�химические показатели
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климатоCэкологическом отношении оказался ВолжскоC
Сурский район, в который входят Республики Мордовия,
Марий Эл и Чувашия, а также Пензенская область. В осC
тальных районах имелись различные сочетания неблагоC
приятных ситуаций в плане гигиенического состояния
воздуха и воды. Только в 6 из 23 районов Российской
Федерации климатические условия были комфортными, в
7 они расценены как дискомфортные, их них 5 — территоC
рии с экстремальными условиями (табл. 3).
Следует отметить, что в 10 районах сочетался высокий
уровень загрязнения атмосферного воздуха и воды. В СеC
верообском и Североенисейском районах, кроме этого,
имеют место эстремальные климатические условия.
Важно, что в СевероCКавказском и ЛеноCКолымском
районах на фоне низкого загрязнения атмосферного
воздуха регистрируется неблагополучная ситуация в отноC
шении гигиенического состояния воды.
По мере увеличения ранга района по уровню общественC
ного здоровья увеличивается число районов с неблагопоC
лучной в плане климатических условий и загрязнения
окружающей среды (воздух, вода) ситуацией.
Таким образом, анализ климатических условий, загрязнеC
ния воздуха и воды в Российской Федерации по данным
Госэпиднадзора свидетельствует о неблагополучной экоC

логической ситуации в большинстве районов. В связи с
этим научный и практический интерес представляет изуC
чение распространенности аллергических заболеваний у
детей в указанных регионах. 
За наблюдаемый период, по официальным данным в РФ,
отмечен достоверный рост заболеваемости бронхиальной
астмой с 971,2 в 2001 г. до 1189,4 — в 2005 г., аллергичеC
ским ринитом — с 354,7 до 448,8 и атопическим дерматиC
том — с 1180,3 до 1710,2 на 100 тыс. детей в возрастной
группе 0–14 лет. Аналогичной оказалась ситуация и у
подростков 15–17 лет: распространенность среди них
бронхиальной астмы увеличилась с 1064,9 до 1394,9;
аллергического ринита — с 477,3 до 573,4; атопического
дерматита — с 836,1 до 1014,4.
При выявлении региональных особенностей аллергичесC
кой заболеваемости у детей установлено, что высокая
распространенность и бронхиальной астмы, и атопическоC
го дерматита отмечается в наиболее урбанизированных,
промышленных регионах России — в СевероCЗападном,
Центральном, Уральском и Приволжском Федеральных
округах. низкая аллергическая заболеваемость — в ЮжC
ном, Сибирском и Дальневосточном округах. 
Аналогичная ситуация отмечена и при медицинском карC
тографировании (рис.).

Антропоэкологический
район* загрязнения водызагрязнения воздуха

1. СанктCПетербургский

Таблица 3. МедикоCэкологическое районирование

2. БелгородскоCБрянский 38

3. ВолжскоCСурский 22

4. СевероCКавказский 153

5. МосковскийCстоличный 17

6. ВолжскоCСвияжский 

7. КалужскоCРязанский 

8. КубаноCДонской 

9. Южноуральский 

10. МосковскоCНижегородский

11. АлтайскоCНовосибирский 

12. ВологодскоCВятский 

13. ПсковскоCТверской 

14. Европейский Север 

15. Среднеуральский 

16. НижнеCВолжский 

79

235

146

6

8

16

14

природных условий

II

I

I

I + II

I

I + II + III

I

I + II + III

II + III

I

II + III

II

I

IV

124

II + III

II + III + IV

17. ХабаровскоCСахалинский

18. ЗабайкалоCАмурский 511

III + II + I

III + IV + II

19. КузнецкоCАнгароCЕнисейский II + III

20. Северообский IV + V

21. Североенисейский IV + V

22. ЛеноCКолымский 131IV + V

23. АлтаеCСаяноCХакасский 413III + II + IV

Рейтинг

Примечание: 
* — ранжированы по уровню общественного здоровья;
** — выделены районы с высоким рангом загрязнения воздуха и воды.

10** 22

12 17

20 11

18 10

22

19

16

9

15 18

17 19

2121

23 20
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На следующем этапе анализировали корреляцию между
аллергической заболеваемостью и инвалидностью и поC
казателями, характеризующими окружающую среду
(комфортность климатических условий, уровень загрязC
ненности воздуха и воды на выделенных в результате
районирования территориях Российской Федерации).
Установлена взаимосвязь между изученными показатеC
лями различной степени выраженности. Так, распростC
раненность аллергических заболеваний слабо зависела
от климатических условий: при бронхиальной астме
коэффициент корреляции (r) составил 0,404, при аллерC
гическом рините — 0,368, при атопическом дерматиC
те — 0,384.

Наибольшее влияние на частоту аллергической патологии
оказывал уровень загрязнения воздуха: при бронхиальC
ной астме r = 0,9865, аллергическом рините — r = 0,4701,
атопическом дерматите — r = 0,5842. 
Загрязненность воды больше коррелировала с распростC
раненностью атопического дерматита (r = 0,6566) и в неC
сколько меньшей степени — с частотой бронхиальной
астмы (r = 0,5534) и аллергического ринита.
В регионах с особо неблагополучной экологической ситуаC
цией выявлена высокая распространенность аллергичесC
ких заболеваний, в основном одновременно бронхиальной
астмы и атопического дерматита. Особо подчеркнем, что
даже в случае невысокой заболеваемости течение болезни
было более тяжелым. Так, доля детейCинвалидов при данC
ной патологии оказалась выше, чем в целом по стране.
Аналогичные тенденции обнаружены при сопоставлении
показателей заболеваемости и инвалидности с высокой
концентрацией в атмосферном воздухе отдельных компоC
нентов. Особенно неблагоприятной была ситуация при
повышенном содержании в воздухе свинца. 
Таким образом, установлена значительная распростраC
ненность аллергических заболеваний (бронхиальной
астмы, атопического дерматита и их сочетания, реже —
аллергического ринита) у детей, проживающих на терриC
ториях с высоким загрязнением атмосферного воздуха в
целом и повышенным содержанием в нем различных
ингредиентов (формальдегида, свинца, диоксида серы,
оксида азота). Возникающая патология характеризуется
тяжелым течением, часто приводящим к инвалидности. 
По нашему мнению, полученные при изучении распростC
раненности аллергических заболеваний на территориях с
различными экологическими характеристиками результаC
ты могут быть использованы при проведении медикоCорC
ганизационных мероприятий для профилактики и лечения
детей с данной патологией.
Становится очевидной важность тесной связи экологичесC
кой службы на местах с органами здравоохранения района
что позволит информировать врачей о степени загрязнеC
ния окружающей среды, о наличии конкретных химических
веществ в атмосфере, об их ПДК, о возможности развития
под влиянием конкретных загрязнителей атмосферы той
или иной патологии для принятия превентивных мер.
В каждом регионе необходимо разрабатывать отдельные
конкретные программы медикоCэкологической реабилиC
тации детского населения. При их осуществлении работа
должна проводиться в нескольких направлениях, включая
природоохранные меры, терапию экотоксических состояC
ний с использованием адаптогенов, детоксицирующих
средств, витаминов, пробиотиков и других препаратов,
действие которых направлено на ликвидацию нарушений
гомеостаза, профилактическую иммунокоррекцию.
Организационные мероприятия также представляют соC
бой важный раздел профилактики аллергических заболеC
ваний в экологически неблагоприятных районах. К ним
относятся прежде всего организация углубленных массоC
вых осмотров детей как врачамиCпедиатрами районного
звена, так и сотрудниками диагностических медицинских
центров и педиатрических кафедр медицинских вузов. 
Среди организационных мер особое место занимает саC
нитарноCпросветительная работа, направленная на
информированность населения о степени загрязнения окC
ружающей среды, наличии конкретных химических
веществ в атмосфере, их ПДК, возможности развития под
влиянием этих загрязнителей среды проживания той или
иной патологии для принятия конкретных мер. 
Разработка эффективных методов профилактики в зонах
экологоCбиогеохимического неблагополучия предусматC

Рис. Картограмма заболеваемости детей в возрастной группе
0–14 лет бронхиальной астмой (А), аллергическим ринитом (Б) 
и атопическим дерматитом (В) в разных регионах РФ в 2005 г.

Примечание:   
1 — верхняя граница заболеваемости;
2 и 3 — промежуточные показатели (в порядке убывания);
4 — нижняя граница;
5 — нет данных.
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ривает организацию массового вывоза детей на каникуC
лярное время в «чистые» регионы или, при отсутствии таC
кой возможности максимальное оздоровление детей в
местных условиях с использованием школьных лагерей
отдыха с привозной водой и продуктами питания.
Таким образом, реабилитация детей из районов экологиC
ческого неблагополучия остается сложной проблемой

практической педиатрии, и решаться она должна спеC
циалистами разных профессий. В систему лечебноCпрофиC
лактических мероприятий должны входить улучшение
санитарноCгигиенических показателей окружающей среC
ды, оздоровление детей с учетом комплексного воздейстC
вия техногенного загрязнения и организация длительного
мониторинга за состоянием здоровья ребенка.

Антропоэкологический
район* атопический  дерматиталлергический ринит

1. СанктCПетербургский 3 274,1297,4

Таблица 4. Распространенность аллергических заболеваний (на 100 тыс. детского населения) в различных антропоэкологических
районах РФ

2. БелгородскоCБрянский 1 274,9211,8

3. ВолжскоCСурский 1 258,1382,8

4. СевероCКавказский 524,0641,9

5. МосковскийCстоличный 1 305,2396,5

6. ВолжскоCСвияжский 1 575,0471,6

7. КалужскоCРязанский 

8. КубаноCДонской 

9. Южноуральский 

10. МосковскоCНижегородский

11. АлтайскоCНовосибирский 

12. ВологодскоCВятский 

13. ПсковскоCТверской 

14. Европейский Север 

15. Среднеуральский 

16. НижнеCВолжский 

1 746,2297,5

881,1632,4

1 391,9404,5

1 832,6476,9

1 349,7

1 279,5

1 460,1

2 601,5

350,9

217,3

451,7

83,3

бронхиальная астма

2177,6

771,4

782,6

358,7

1716,5

968,5

1269,6

773,2

981,6

1603,4

1145,2

1357,7

1262,2

1331,5

2 119,1

717,9

320,2

630,1

1270,9

1054,4

17. ХабаровскоCСахалинский

18. ЗабайкалоCАмурский 

1 014,6

1 142,1

385,7

210,0

1001,9

560,3

19. КузнецкоCАнгароCЕнисейский 2 019,3725,51616,5

20. Северообский 1 700,9242,51226,9

21. Североенисейский 1 508,6320,0864,4

22. ЛеноCКолымский 2 673,1311,8974,4

23. АлтаеCСаяноCХакасский 1 198,1247,5458,9

Средние показатели распространенности 

Примечание: 
* — ранжированы по уровню общественного здоровья.
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Treatment for 
gastroesophageal reflux 
disease among children, 
suffering from juvenile arthritis

T.M. Bzarova, P.L. Shcherbakov, Ye.I. Alekseyeva,
Ye.G. Chistiakova, S.I. Valiyeva, M.M. Lokhmatov,
A.M. Chomakhidze, K.B. Isayeva, Ye.Yu. Gudkova 

Scientific Center of Children's Health, Russian Academy 
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THE ARTICLE PRESENTS THE EVALUATION RESULTS OF ESOMEPRAZOL EFFIC
CACY IN THE COMPLEX THERAPY FOR GASTROESOPHAGEAL REFLUX DISC
EASE AMONG 152 CHILDREN AGED BETWEEN 3 AND 18, SUFFERING FROM
JUVENILE ARTHRITIS. THE TREATMENT SCHEME USED IN TREATMENT
INDUCED THE REMISSION OF GASTROESOPHAGEAL REFLUX DISEASE
AMONG 45% OF PATIENTS, CONDUCED TO CONSIDERABLE DECREASE OF
THE OESOPHAGUS AFFECT INTENSITY AMONG 53% OF PATIENTS, EPITHEC
LIZED EROSIONS OF THE MUCOUS COAT OF OESOPHAGUS AMONG 30 OF
32 CHILDREN. THE MEDICATION DID NOT CAUSE ANY CLINICALLY SIGNIFIC
CANT SIDE RESPONSES AMONG THE CURED CHILDREN (EVEN YOUNGER
ONES) AND MAY BE APPLIED TO TREAT GASTROESOPHAGEAL REFLUX DISC
EASE AMONG THE PATIENTS, SUFFERING FROM JUVENILE ARTHRITIS.
KEY WORDS: GASTROESOPHAGEAL REFLUX DISEASE, CHILDREN, TREAT�
MENT, REFLUX, ESOMEPRAZOL, ESOPHAGITIS, JUVENILE RHEUMATOID
ARTHRITIS.

Т.М. Бзарова, П.Л. Щербаков, Е.И. Алексеева, Е.Г. Чистякова, С.И. Валиева, М.М. Лохматов,
А.М. Чомахидзе, К.Б. Исаева, Е.Ю. Гудкова 

Научный центр здоровья детей РАМН, Москва

В СТАТЬЕ ПРЕДСТАВЛЕНЫ РЕЗУЛЬТАТЫ ОЦЕНКИ ЭФФЕКТИВНОСТИ ЭЗОМЕПРАЗОЛА В КОМПЛЕКСНОЙ ТЕРАПИИ
ГАСТРОЭЗОФАГЕАЛЬНОЙ РЕФЛЮКСНОЙ БОЛЕЗНИ У 152 ДЕТЕЙ С ЮНОШЕСКИМ АРТРИТОМ В ВОЗРАСТЕ ОТ 3 ДО
18 ЛЕТ. ПРИМЕНЯВШАЯСЯ В ИССЛЕДОВАНИИ СХЕМА ЛЕЧЕНИЯ ИНДУЦИРОВАЛА РАЗВИТИЕ РЕМИССИИ ГАСТРОЭЗОC
ФАГЕАЛЬНОЙ РЕФЛЮКСНОЙ БОЛЕЗНИ У 45% БОЛЬНЫХ, ОБЕСПЕЧИВАЛА ЗНАЧИТЕЛЬНОЕ УМЕНЬШЕНИЕ ВЫРАC
ЖЕННОСТИ ПОРАЖЕНИЯ ПИЩЕВОДА У 53% ПАЦИЕНТОВ, ЭПИТЕЛИЗАЦИЮ ЭРОЗИЙ СЛИЗИСТОЙ ПИЩЕВОДА —
У 30 ИЗ 32 ДЕТЕЙ. ПРЕПАРАТ НЕ ВЫЗЫВАЛ КЛИНИЧЕСКИ ЗНАЧИМЫХ ПОБОЧНЫХ РЕАКЦИЙ У ПРОЛЕЧЕННЫХ ДЕC
ТЕЙ ДАЖЕ МЛАДШЕГО ВОЗРАСТА И МОЖЕТ ПРИМЕНЯТЬСЯ ДЛЯ ЛЕЧЕНИЯ ГАСТРОЭЗОФАГЕАЛЬНОЙ РЕФЛЮКСНОЙ
БОЛЕЗНИ У БОЛЬНЫХ ЮНОШЕСКИМ АРТРИТОМ.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: ГАСТРОЭЗОФАГЕАЛЬНАЯ РЕФЛЮКСНАЯ БОЛЕЗНЬ, ДЕТИ, ЛЕЧЕНИЕ, РЕФЛЮКС, ЭЗОМЕ�
ПРАЗОЛ, ЭЗОФАГИТ, ЮВЕНИЛЬНЫЙ РЕВМАТОИДНЫЙ АРТРИТ.

В настоящее время наблюдается рост частоты заболеваний верхних отделов
желудочноCкишечного тракта, среди которых особое место занимает гастроC
эзофагеальная рефлюксная болезнь. Актуальность проблемы гастроэзофагеC
альной рефлюксной болезни заключается в ее высокой распространенности,
наличии как типичных симптомов, значительно ухудшающих качество жизни
больных, так и нетипичных клинических проявлений, которые затрудняют ее
диагностику [1–4]. Гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь может сопроC
вождаться развитием таких тяжелых осложнений как стриктуры пищевода,
кровотечения из язв пищевода, пищевода Баррета, а так же аденокарциномы
пищевода [5, 6].
В последнее время в России увеличилось число детей с патологией пищевариC
тельной системы. По данным П.Л. Щербакова, в 2002 г. этот показатель
превысил 140 человек на 1000 детского населения [7]. В структуре патологии
пищеварительного тракта у детей ведущее место занимают воспалительные
заболевания его верхних отделов. К ним относятся кислотозависимые состоC
яния: гастрит, гастродуоденит, язвенная болезнь, гастроэзофагеальная рефC
люксная болезнь. У 2/3 детей воспалительные изменения верхних отделов
пищеварительного тракта сопровождаются нарушением моторной функции,
наиболее частыми проявлениями которого являются гастроэзофагеальный и
дуоденогастральный рефлюксы [8]. Хроническое рецидивирующее течение
этих заболеваний значительно снижает качество жизни больных. Недооценка
последствий заболеваний пищеварительного тракта в детском возрасте неC
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редко приводит к формированию хронической патологии
у взрослых. По мнению H.W. Chen et al., у 33% детей с клиC
нической картиной гастроэзофагеального рефлюкса
в течение последующих 50 лет может развиться неопласC
тический процесс в пищеводе [9, 10].
Согласно классификации ВОЗ, гастроэзофагеальная рефC
люксная болезнь — это хроническое рецидивирующее
заболевание, обусловленное нарушением моторноCэвакуC
аторной функции гастроэзофагеальной зоны, характериC
зующееся спонтанным или регулярно повторяющимся заC
брасыванием в пищевод желудочного или дуоденального
содержимого, что приводит к повреждению дистального
отдела пищевода с развитием в нем эрозивноCязвенных,
катаральных и/или функциональных нарушений [11]. 
Гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь — многофакC
торное заболевание. Принято выделять ряд факторов,
предрасполагающих к его развитию: стресс; работа, свяC
занная с наклонным положением туловища; ожирение;
курение; хиатальная грыжа; некоторые лекарственные
средства (антагонисты кальция, антихолинергические
препараты и др.); факторы питания (жир, шоколад, кофе,
фруктовые соки, алкоголь, острая пища) [12].
В основе патогенеза гастроэзофагеальной рефлюксной
болезни лежит нарушение двигательной функции пищевоC
да и желудка, а также защитных механизмов: антирефC
люксной барьерной функции гастроэзофагеального
соединения и нижнего пищеводного сфинктера, эзофагеC
ального клиренса, нормальной резистентности слизистой
оболочки пищевода, своевременного удаления желудочC
ного содержимого, контроля кислотообразующей функC
ции желудка. В результате этого рефлюктант из желудка
и/или двенадцатиперстной кишки оказывает агрессивC
ное влияние на слизистую оболочку пищевода. Контакт
слизистой оболочки пищевода с кислотой и пепсином —
главная причина появления симптомов гастроэзофагеC
альной рефлюксной болезни [13, 14].
В настоящее время не до конца ясна роль H. pylori в паC
тогенезе гастроэзофагеальной рефлюксной болезни.
Известно, что H. pylori вызывает гиперсекрецию соляной
кислоты, выработку некоторых гастроинтестинальных
гормонов и медиаторов воспаления, что приводит к разC
витию хронического гастрита и опосредованно влияет на
функцию нижнего пищеводного сфинктера, определяя
частоту и выраженность гастроэзофагеального рефлюкC
са. Согласно другим исследованиям, эрадикация H. pylori
приводит к снижению тонуса нижнего пищеводного
сфинктера и увеличивает вероятность развития заболеC
вания [15, 16]. 
Клиническая картина гастроэзофагеальной рефлюксной
болезни у детей характеризуется упорными рвотами,
срыгиваниями, отрыжкой, икотой, утренним кашлем.
В дальнейшем, присоединяются такие симптомы как чувC
ство горечи во рту, изжога, боли за грудиной, дисфагия
(нарушение прохождения пищи по пищеводу), ночной
храп, приступы затрудненного дыхания, поражение зубC
ной эмали. Как правило, такие симптомы как изжога, боC
ли за грудиной, в области шеи и спины наблюдаются уже
при воспалительных изменениях слизистой оболочки пиC
щевода, т.е. при рефлюксCэзофагите. Болезненное и заC
трудненное прохождение пищи являются мучительными
для пациентов, значительно ухудшают качество их жизни,
особенно у больных гастроэзофагеальной рефлюксной
болезнью с ночной симптоматикой. К так называемым
внепищеводным проявлениям этого заболевания отноC
сят рефлюксный ларингит, фарингит, отит, ночной кашель,
все они затрудняют диагностику гастроэзофагеальной

рефлюксной болезни и препятствуют началу своевременC
ного лечения [17, 18].
Лечение гастроэзофагеальной рефлюксной болезни являC
ется сложной проблемой. Цель его заключается в купироC
вании симптомов, улучшении качества жизни, лечении
эзофагита, предотвращении или устранении осложнений.
Терапия гастроэзофагеальной рефлюксной болезни
включает в себя рекомендации по питанию, изменению
образа жизни с устранением факторов, способствующих
развитию рефлюкса, медикаментозную терапию, а при
развитии осложнений — и хирургическое лечение. Для леC
чения рефлюксной болезни применяются антацидные,
обволакивающие препараты, лекарственные средства,
влияющие на моторику ЖКТ (прокинетики), а так же антиC
секреторные препараты [19, 20].
Возможность наиболее мощного антисекреторного эфC
фекта при лечении кислотозависимых заболеваний была
реализована благодаря сравнительно новому классу леC
карственных средств, непосредственно блокирующих
Н+,К+CАТФазу — протонную помпу париетальной клетки. 
Опыт лечения гастроэзофагеальной рефлюксной болезни
свидетельствует о том, что именно ингибиторам протонC
ной помпы принадлежит ключевая роль в лечении
рефлюксCэзофагита. Препараты этой группы считаются в
настоящее время самыми сильными антисекреторными
препаратами. Они вошли в арсенал врача относительно
недавно: первый ингибитор протонной помпы омепразол
появился в 1988 г., затем были созданы лансопразол,
пантопразол и рабепразол. Последней разработкой стал
эзомепразол (2000) [21–27].
Эзомепразол — это SCизомер омепразола представляет
собой чистый оптический изомер. SCизомеры ингибитора
протонной помпы обладают более высокой биодоступносC
тью и по фармакокинетическим параметрам превосходят
RCизомеры, что и определяет их эффективность.
Действие эзомепразола заключается в торможении акC
тивности Na+/K+CАТФазы в париетальных клетках желудка
и блокаде заключительной стадии секреции HCl, при этом
происходит практически 100% угнетение продукции
соляной кислоты в желудке. Значительное угнетение
кислотной продукции является главным фактором для заC
живления эрозивных и язвенных поражений слизистой
пищевода у больных гастроэзофагеальной рефлюксной
болезнью. Являясь слабыми основаниями, ингибиторы
протонного насоса лучше накапливаются там, где значеC
ния рН наиболее низкие. Этот факт в значительной степеC
ни обеспечивает селективное накопление препаратов.
Благодаря сокращению продолжительности контакта кисC
лоты со слизистой оболочкой пищевода уменьшается инC
тенсивность симптомов заболевания, которые исчезают в
течение первых 2 сут лечения. Быстро достигаемый эфC
фект блокирования образования кислоты не несет за
собой какойCлибо опасности, так как частое и быстрое есC
тественное обновление эпителиальных и железистых клеC
ток слизистой оболочки желудка восстанавливает все
функции организма, заблокированные препаратами во
время проведения курса лечения. Это подтверждается
многочисленными исследованиями, проведенными в разC
ных странах у детей младшего возраста [28].
В ранее проведенных исследованиях показано, что у 80%
больных юношеским артритом выявляется поражение
слизистой оболочки верхних отделов желудочноCкишечноC
го тракта [29–31]. По данным ряда авторов эзофагит
отмечается у 46% детей с юношеским артритом, гастроC
эзофагеальный рефлюкс — у 51% пациентов [32]. Однако
трактовка этих изменений затруднена в связи с тем, что
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больные юношескими артритами длительное время приC
нимают нестероидные противовоспалительные препараC
ты и глюкокортикоиды, оказывающие негативное влияC
ние на слизистую оболочку верхних отделов ЖКТ [33].
При ревматоидном артрите часто нарушается кислотообC
разующая функция желудка, причем на ранних стадиях
заболевания отмечается значительное повышение желуC
дочной секреции [34]. При недостаточности кардиоэзофаC
геального перехода это приводит к забросу желудочного
содержимого в пищевод и развитию патологических изC
менений в слизистой оболочке пищевода. Лечение гастC
роэзофагеальной рефлюксной болезни представляет
большие трудности, так как действие агрессивных
факторов продолжается длительное время (хроническое
течение основного заболевания, длительное лечение неC
стероидными противовоспалительными препаратами и
глюкокортикоидами, стрессы, длительное горизонтальное
положение тела, ожирение при системной глюкокортикоC
идной терапии, и другие).
Учитывая все вышеизложенное, нами было предпринято
исследование, цель которого — оценить эффективность
эзомепразола в комплексном лечении гастроэзофагеальC
ной рефлюксной болезни у детей с юношеским артритом.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ
В исследование было включено 152 ребенка (66 мальчиC
ков и 86 девочек). Критериями включения в исследование
были возраст пациента от 3 года до 18 лет, наличие у ребенC
ка юношеского артрита и признаков поражения пищевода
по данным эзофагогастродуоденоскопии (табл.).
Средний возраст детей на момент исследования составил
12,6 ± 2,9 года. Длительность заболевания варьировала от
2 мес до 14 лет, средняя — 4,25 ± 3,4 года. Средний возC
раст дебюта юношеского артрита составил 8,4 ± 4,2 года. 
Высокая активность заболевания (3Cя степень) отмечаC
лась у 38 (25%) пациентов, умеренная — у 30 (20%) детей,
низкая активность — у 84 (55%) больных. На момент
исследования у 12 пациентов отмечались лихорадка,
сыпь и перикардит. Число активных суставов составило
8,4 ± 2,3 на 1 больного.
Все дети, включенные в исследование, получали иммуC
носупрессивную терапию: метотрексат — 72 (47%) реC
бенка, циклоспорин — 41 (27%), сульфасалазин —
13 (8,5%), лефлуномид — 17 (11%) больных. Терапия инC
фликсимабом проводилась у 40 (26%) пациентов, циклоC
фосфаном — у 2 (1,3%) детей. В течение одного месяца
до начала исследования нестероидные противовоспалиC
тельные препараты получали 50 (33%) больных, глюC
кокортикоиды для перорального приема — 30 (20%)
пациентов, пульсCтерапия глюкокортикоидами проводиC
лась 24 (16%) детям, инфузии внутривенного иммуноглоC
булина — 8 (5%) пациентам.

Всем больным проводилось комплексное исследование,
включающее оценку анамнестических данных, выявление
характерных для гастроэзофагеальной рефлюксной боC
лезни жалоб, физикальное и инструментальное обследоC
вание. Ультразвуковое исследование органов брюшной
полости и эзофагогастродуоденоскопия (ЭГДС) выполняC
лись всем пациентам, независимо от наличия или отсутстC
вия клинических данных о поражении желудочноCкишечC
ного тракта. H. pylori определялся с помощью уреазного
теста при проведении ЭГДС и методом ПЦР в кале у всех
больных. 
При выявлении признаков гастроэзофагеальной рефC
люксной болезни всем детям назначалась стандартная
антирефлюксная терапия, включающая эзомепразол
(Нексиум, АстраCЗенека, Великобритания) в дозе
20 мг/сут — детям до 8 лет и 40 мг/сут — детям от 8 до
18 лет в течение 2 нед, домперидон (мотилиум) — 1мг/кг
массы тела/сут 3 раза в день за 15–20 мин до еды в течеC
ние 3 нед (повторный курс через 1 мес); ноотропные преC
параты (фенибут в дозе 0,05–0,01 г/сут — детям до 8 лет,
0,25 г/сут — детям 8–18 лет, 3 раза/сут) в течение 1 мес.
При наличии эрозивных изменений в пищеводе длительC
ность терапии эзомепразолом увеличивалась до 4 нед.
Назначались репаранты (сукральфат) в дозе 0,5 г 3–4 раC
за в день, за 30 мин до еды в течение 4 нед. После отмеC
ны антисекреторных препаратов все больные получали
антациды по 10,0–15,0 мл 3 раза в день через 1,5 часа
после еды и 4Cй раз непосредственно перед сном в течеC
ние 3 нед. В случае выявления инфицированности H. pylori
с эрадикационной целью назначались антибактериальC
ные препараты (кларитромицин, амоксициллин) в возC
растных дозировках.
Эффективность проводимой терапии оценивалась по диC
намике клинических проявлений гастроэзофагеальной
рефлюксной болезни, а также по результатам контрольC
ной ЭГДС, которая проводилась всем больным через
3 мес от начала терапии, а детям с эрозивными и язвенC
ными изменениями слизистой оболочки пищевода —
через 2 нед.
Статистическая обработка данных проводилась с поC
мощью пакета программ SPSS 10.0. Описательная стаC
тистика выполнялась с определением средней арифмеC
тической выборки (М), стандартного отклонения (m).
Корреляционный анализ проводился методом �2 с
использованием коэффициента корреляции Спирмена
(R). При коэффициенте коррециии до 0,5 связь расцениC
валась как слабая, 0,5–0,7 — умеренная, 0,7–0,9 —
сильная. Критический уровень достоверности нулевой
статистической гипотезы о наличии различий групп был
принят при значении p < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
Анализ клинических данных выявил скудность гастроэнC
терологических жалоб у детей с юношеским артритом,
что сопоставимо с данными других исследователей
[29, 32]. Лишь у 8% детей отмечалась изжога, которая
является одним из основных симптомов гастроэзофагеC
альной рефлюксной болезни (рис. 1). При этом больC
шинство из них жаловались на изжогу не более
нескольких раз в месяц, и только 2 детей отмечали ежеC
дневную изжогу.
Отрыжка отмечалась у 4 больных, редкое срыгивание — у
1 пациента, мучительная периодическая рвота — у 1 реC
бенка (рис. 1). Таких характерных для гастроэзофагеальC
ной рефлюксной болезни проявлений, как горечь во рту,
дисфагия, ощущение кома за грудиной, одинофагия

Показатели Значение

Число больных 152

Пол:          мальчики
девочки

66
86

Возраст на момент исследования (M ± m, годы) 12,6 ± 2,9

Длительность основного заболевания (M ± m, годы) 4,25 ± 3,4

Возраст дебюта основного заболевания  
(M ± m, годы)

8,4 ± 4,2

Таблица. Демографическая характеристика больных
юношеским артритом, включенных в исследование
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(ощущение боли при прохождении пищи по пищеводу) у
больных, включенных в наше исследование, не было.
При осмотре у 122 (80%) детей был выявлен налет на языC
ке, от скудного до обильного, от белого до темноCкоричнеC
вого цвета (рис. 1). Этот симптом фактически являлся
единственным, коррелирующим с частотой выявления гаC
строэзофагеальной рефлюксной болезни у детей с юноC
шеским артритом.
Боли в животе испытывали 29 (19%) больных, однако
пальпаторная болезненность в эпигастрии при физикальC
ном обследовании была выявлена у 40 (26%) пациентов.
Большинство детей жаловались на голодные и ночные
боли. Неприятные ощущения и боли за грудиной и по ходу
пищевода беспокоили 2 больных (рис. 1). 
Анализ особенностей поражения пищевода по данным энC
доскопического исследования показал, что у 102 (67%)
пациентов воспаление носило катаральный характер
(рис. 2). Фибринозные изменения у больных юношеским
артритом выявлялись редко: очаговый фибринозный
налет на складках слизистой оболочки абдоминального
отдела пищевода был отмечен лишь у 18 (12%) детей.
Эрозивные изменения пищевода выявлены у 32 (21%) паC

циентов, у 20 (13%) из них были единичные эрозивные
дефекты слизистой оболочки. Множественные эрозии
обнаружены у 12 (8%) больных. Во всех случаях эрозии лоC
кализовались в кардиальном отделе пищевода. У 3 больC
ных была повышена контактная ранимость слизистой
оболочки. В нашем исследовании язвы пищевода, стеC
нозы пищевода или признаки пищевода Баррета обнаC
ружены не были.
Анализ локализации поражения показал, что у 29 (19%)
больных отмечалась очаговая гиперемия и (или) рыхлость
слизистой в дистальном отделе пищевода, у 61 (40%) паC
циентов диффузная гиперемия нижней трети пищевода, а
у 12 (8%) детей, включенных в исследование, поражение
слизистой оболочки распространялось и на грудной отдел
пищевода. 
Эрозивные изменения пищевода значительно чаще диаC
гностировались у девочек (24 ребенка — 15,7%), чем у
мальчиков (8 детей — 5,3%) (p < 0,05). У всех мальчиков
наблюдались единичные эрозивные дефекты, тогда как у
7 девочек были диагностированы множественные эрозии
слизистой оболочки нижней трети пищевода.
Нарушение моторной функции пищевода было выявлено у
45 (30%) обследуемых детей (рис. 3). ГастроэзофагеальC
ный рефлюкс был диагностирован у 10 (7%) больных,
дуоденогастральный — у 38 (25%) пациентов, а смешанC
ный рефлюкс — у 2 (1%) детей. Несостоятельность кардиоC
эзофагеального перехода (недостаточность кардии)
отмечена у 43 (28%) больных, у двух (1%) детей были
выявлены признаки грыжи пищеводного отверстия
диафрагмы.
Анализ влияния иммуносупрессивной терапии на
степень выраженности поражения слизистой оболочки
пищевода выявил слабую статистически значимую корC
реляцию между приемом лефлуномида и проявлениями
гастроэзофагеальной рефлюксной болезни. У детей, поC
лучающих лефлуномид, достоверно чаще выявлялся
эрозивный эзофагит (r = 0,27, p < 0,02) и развивался
гастроэзофагеальный рефлюкс (r = 0,37, p < 0,015).
Также была выявлена слабая статистически значимая
корреляция между терапией инфликсимабом и развитиC
ем эрозивного эзофагита (r = 0,25, p < 0,02). Однако,
для более конкретных выводов необходимо проведение
детального исследования с включением большего числа
больных. 
Взаимосвязи между приемом иммуносупрессивных преC
паратов и недостаточностью кардии выявлено не было.
Не отмечалось также статистически значимой корреляции
частоты развития эрозивного поражения пищевода с приC
емом НПВП и глюкокортикоидов. 
Особое внимание было уделено наличию заболеваний,
являющихся фоновыми для гастроэзофагеальной рефC
люксной болезни, к числу которых относят хронический
гастрит, хронический дуоденит, язвенную болезнь желудка
и двенадцатиперстной кишки, хронический холецистит,
панкреатит и др.
При проведении ЭГДС помимо поражения пищевода такC
же были выявлены воспалительные изменения в желудке
и тонком кишечнике. Поверхностный гастрит был диагноC
стирован у 143 (94%) обследуемых детей, эрозии желудC
ка — у 4 (3%) больных. Катаральные изменения в верхних
отделах тонкого кишечника отмечались у 136 (90%) паC
циентов, эрозивный дуоденит — у 6 (4%) детей, а 9 (6%)
больных имели рубцовые изменения в луковице двенадC
цатиперстной кишки.
Инфицированность H. pylori была выявлена у 9 больных с
юношеским артритом. 

Рис. 2. Динамика эндоскопической картины пищевода у
больных юношеским артритом на фоне лечения эзомепразолом
(n = 152)

Рис. 1. Динамика клинических проявлений
гастроэзофагеальной рефлюксной болезни у больных
юношеским артритом на фоне лечения эзомепразолом (n = 152)
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По данным УЗИ органов брюшной полости у 82 (54%)
больных были выявлены признаки дискинезии желчевыC
водящих путей (деформация или увеличение желчного пуC
зыря), у 46% пациентов — панкреатопатии (увеличение
размеров, неоднородность паренхимы, изменение эхоC
генности ткани поджелудочной железы), у 58 (38%) деC
тей — наличие холестаза в паренхиме печени. Частота
панкреатопатии и дискинезии не влияли на степень выраC
женности поражения слизистой оболочки пищевода, в то
время как признаки холестаза в паренхиме печени достоC
верно (p < 0,05) чаще диагностировались у детей с
эрозивным эзофагитом, что, вероятно, связано с большой
ролью патологии гепатобилиарной системы в генезе дуоC
деногастральных рефлюксов.
На фоне проводимой терапии у большинства детей отмеC
чалась положительная динамика клинической симптомаC
тики (рис. 1). На 3Cй день терапии эзомепразолом были
полностью купированы изжога, отрыжка, исчезли рвота и
срыгивания, практически всех больных перестали беспоC
коить боли в животе и за грудиной. Очищение языка от
налета было зарегистрировано у 119 (78%) больных.
Пальпаторная болезненность сохранялась лишь у 5% паC
циентов, однако интенсивность болей уменьшилась. Все
дети с сохраняющейся болезненностью имели эрозивные
изменения в желудке и признаки дискинезии желчевывоC
дящих путей и требовали продолжения лечения. 
По данным контрольной ЭГДС, проведенной через 2 нед, у
всех детей с эрозивным эзофагитом была отмечена эпиC
телизация эрозий и купирование повышенной контактной
ранимости слизистой оболочки пищевода (рис. 2).
Эндоскопический контроль, проведенный через 3 мес от
начала терапии, подтвердил положительное влияние эзоC
мепразола на состояние слизистой оболочки пищевода.
Единичные эрозии были выявлены у двух детей, которые
получали эрадикационную терапию, что могло явиться
следствием снижения тонуса нижнего пищеводного сфинкC
тера и сохранения гастроэзофагеального рефлюкса. Этим
детям была назначена повторная терапия эзомепразолом
без применения антибактериальных препаратов.
Фибринозные изменения в пищеводе полностью купироC
вались. У 61 (40%) больных, включенных в наше исследоC

вание, сохранялась очаговая, а у 20 (13%) — диффузная
гиперемия слизистой оболочки нижней трети пищевода.
Ни у одного больного поражение не распространялось выC
ше абдоминального отдела пищевода. Отсутствие патолоC
гических изменений в пищеводе было отмечено у
68 (45%) больных, что свидетельствует о высокой эффекC
тивности терапии эзомепразолом. 
Восстановление моторной функции верхних отделов ЖКТ
было отмечено у 137 (90%) больных (рис. 3). Лишь
у 3 больных продолжали выявляться рефлюксы (у 1 больC
ного — гастроэзофагеальный, у 2 — дуоденогастральC
ный). Необходимо отметить, что у всех этих детей до начаC
ла лечения эзомепразолом выявлялись эрозивные
дефекты слизистой оболочки пищевода и эндоскопичесC
кий контроль проводился им через 2 нед. При повторном
же исследовании через 3 мес дуоденогастральный рефC
люкс сохранялся у 1 пациентки, имеющей также признаки
дискинезии желчевыводящих путей.
Эрадикация H. pylori была достигнута у 7 из 9 детей, что соC
ставило 77,7%.
Никаких побочных эффектов на фоне терапии эзомепраC
золом не было зарегистрировано ни у одного ребенка.
Тщательный учет возможных реакций (изменения аппетиC
та, характера стула, поведения и общего самочувствия деC
тей, лабораторных показателей, в частности, активности
печеночных ферментов, анализов мочи) не выявил какихC
либо отклонений ни у одного пациента. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь у 92% больных
юношеским артритом, включенных в исследование, проC
текала без выраженной клинической симптоматики. У поC
давляющего большинства пациентов единственным
симптомом поражения верхних отделов ЖКТ явилась обC
ложенность языка. 
У двух третей больных поражение пищевода характеризоC
валось катаральным воспалением, у 32 (21%) — эрозивC
ным эзофагитом.
Необходимо отметить, что нарушение моторики (рефлюкC
сы) были выявлены у 45 (30%) пациентов, при этом они
также никак клинически не проявлялись.

Рис. 3. Динамика нарушения моторики верхних отделов ЖКТ у больных юношеским артритом на фоне лечения эзомепразолом
(n = 152)
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Асимптомное течение гастроэзофагеальной рефлюксной
болезни у больных юношеским артритом является фактоC
ром риска развития тяжелых осложнений, поэтому всем
больным показано проведение ЭГДС вне зависимости от
наличия или отсутствия жалоб и клинических симптомов,
характерных для этого заболевания.
Включение эзомепразола в схему лечения гастроэзоC
фагеальной рефлюксной болезни было высоко эфC
фективным у 99% пациентов с юношеским артритом.
Применявшаяся в исследовании схема лечения индуциC

ровала развитие ремиссии гастроэзофагеальной рефC
люксной болезни у 68 (45%) больных, обеспечивало знаC
чительное уменьшение выраженности поражения пищеC
вода у 81 (53%) пациентов, эпителизацию эрозий —
у 30 из 32 детей.
Анализ токсичности эзомепразола показал, что препарат
не вызывал клинически значимых побочных реакций у
пролеченных детей даже младшего возраста и может приC
меняться для лечения гастроэзофагеальной рефлюксной
болезни у больных юношеским артритом.
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Impact of nucleotides 
on the formation of the local
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children
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Moscow

THE ARTICLE HIGHLIGHTS THE ISSUE OF THE EFFECTS OF THE
NUCLEOTIDES, BEING A PART OF THE MODERN ARTIFICIAL MIXTURES, ON
THE STATE OF THE LOCAL IMMUNITY AMONG CHILDREN. THE AUTHORS PREC
SENT THE LITERATURE DATA, WITNESSING THE CLOSE INTERRELATION
BETWEEN THE FEEDING AND LEVEL OF SECRETORY IMMUNOGLOBULIN A
(sIgA) IN COPROFILTRATES. THEY ALSO PRESENT THE DATA OF THEIR OWN
RESEARCH BASED ON THE DYNAMIC OBSERVATION OF 85 CLINICALLY
HEALTHY INFANTS AGED BETWEEN 1 AND 4 MONTHS. THE ARTICLE DEMONC
STRATES THE CLEAR DEPENDENCE OF THE sIgA LEVEL UPON THE CHARACC
TER OF THE INFANT FEEDING. 
KEY WORDS: INFANTS, FEEDING, NUCLEOTIDES, SECRETORY
IMMUNOGLOBULIN A, COPROFILTRATES, LOCAL IMMUNITY, INTESTINE
MICROBIOCENOSIS.

И.Н. Захарова, Н.А. Коровина, Е.В. Лыкина

Российская медицинская академия последипломного образования, Москва

В СТАТЬЕ ОСВЕЩЕНА ПРОБЛЕМА ВЛИЯНИЯ НУКЛЕОТИДОВ, ВХОДЯЩИХ В СОВРЕМЕННЫЕ ИСКУССТВЕННЫЕ СМЕСИ,
НА СОСТОЯНИЕ МЕСТНОГО ИММУНИТЕТА У ДЕТЕЙ. ПРИВЕДЕНЫ ЛИТЕРАТУРНЫЕ ДАННЫЕ, СВИДЕТЕЛЬСТВУЮЩИЕ
О ТЕСНОЙ СВЯЗИ ХАРАКТЕРА ВСКАРМЛИВАНИЯ С УРОВНЕМ СЕКРЕТОРНОГО ИММУНОГЛОБУЛИНА А (slgA) В КОПРОC
ФИЛЬТРАТЕ. ПРЕДСТАВЛЕНЫ ДАННЫЕ СОБСТВЕННОГО ИССЛЕДОВАНИЯ, ОСНОВАННЫЕ НА ДИНАМИЧЕСКОМ НАC
БЛЮДЕНИИ 85 КЛИНИЧЕСКИ ЗДОРОВЫХ ДЕТЕЙ В ВОЗРАСТЕ ОТ 1 ДО 4 МЕС, ПОКАЗАНА ОТЧЕТЛИВАЯ ЗАВИСИC
МОСТЬ УРОВНЯ sIgA ОТ ХАРАКТЕРА ВСКАРМЛИВАНИЯ ДЕТЕЙ. 
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: ДЕТИ ПЕРВОГО ГОДА ЖИЗНИ, ВСКАРМЛИВАНИЕ, НУКЛЕОТИДЫ, СЕКРЕТОРНЫЙ ИММУ�
НОГЛОБУЛИН А, КОПРОФИЛЬТРАТЫ, МЕСТНЫЙ ИММУНИТЕТ, МИКРОБИОЦЕНОЗ КИШЕЧНИКА.

Состояние местной и общей иммунной защиты ребенка зависит от многих
факторов, в том числе и от характера питания [1, 2]. Известно, что у детей
первых месяцев жизни иммунная система незрелая, что определяет особенC
ности ее функционирования в этом возрасте [3, 4]. Существенная роль в стаC
новлении местного иммунитета желудочноCкишечного тракта (ЖКТ) принадC
лежит микрофлоре кишечника. Исключительно важна также биологическая
роль грудного молока в формировании иммунного ответа [5, 6]. К факторам,
влияющим на иммунную систему, относятся нуклеотиды, секреторный иммуC
ноглобулин А (sIgA), лактоферрин, вазоактивные пептиды и др. [7, 8].
Под местным иммунитетом понимают ту неразрывную и соподчиненную
часть общего иммунитета, которая обеспечивает защиту естественных баC
рьеров (кожи и слизистых оболочек, тканей, органов) от повреждающего
действия патогенов и веществ антигенной природы. Естественный местC
ный иммунитет обеспечивается барьерными свойствами кожных покроC
вов и слизистых оболочек, выделением антимикробных веществ,
нормальной микрофлорой, ареактивностью клеток, фагоцитарной реакциC
ей, механическим удалением или ферментативным расщеплением
повреждающего агента. Приобретенный местный иммунитет обеспечиваC
ется секреторными IgA, сенсибилизированными лимфоцитами и, вероятC
но, возникновением и селекцией резистентных к повреждающему агенту
популяций клеток [9, 10].
Вопрос о формировании местного иммунитета при инфекциях обсуждался
еще в первой половине ХХ века в работах А.М. Безредко о местной иммуC
низации. В последующем была установлена возможность местного синтеза
иммуноглобулинов вне зависимости от системного антителообразования.
Одним из доказательств местного синтеза секреторных иммуноглобулинов
явилось отсутствие корреляции между уровнем сывороточных иммуноглоC
булинов и их содержанием в секретах [11, 12]. 
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Изучали также роль sIgA в организме, механизмы его
синтеза и транспорта в секреты [6, 13]. Синтез sIgA
осуществляется плазматическими клетками в lamina pro

pria; образующийся димер связывается с полииммуногC
лобулиновым рецептором (содержащим более 700 амиC
нокислотных остатков), образованным в эпителиальных
клетках, и затем транспортируется на поверхность слиC
зистой оболочки в везикулах. В момент, когда sIgA постуC
пает в просвет кишечника, рецептор частично расщепляC
ется, в результате в составе sIgA остается фрагмент реC
цептора, который называют секреторным компонентом.
Поэтому sIgA является продуктом кооперации 2 типов
клеток — плазматических и эпителиальных [13, 14]. 
Универсальный характер системы секреторных иммуC
ноглобулинов, защищающих все слизистые оболочки от
патогенов, позволил назвать ее «системой местного имC
мунитета» [14]. В работе группы отечественных авторов,
проведенной в 70Cе годы прошлого века, показано, что
sIgA не обнаруживается в копрофильтратах даже в конC
це внутриутробного периода, но активный его синтез
начинается с момента первого кормления и резко возC
растает в 1Cю неделю жизни [6, 13]. В первые 3 мес
частота обнаружения sIgA в среднем составляет 78%,
что связывают с недостаточностью секреции sIgA на
первом месяце; в последующем, на первом году жизни
синтез sIgA снижается [1, 9].
Секреторный IgA является основным компонентом
внешних секретов, слезной жидкости, слюны, пота, слиC
зистой оболочки носа, дыхательных путей и кишечника.
Содержание иммуноглобулинов в различных секретах
изменяется на фоне местных воспалительных процесC
сов и увеличения проницаемости сосудистой стенки,
в результате чего происходит перемещение иммуноглоC
булинов из сыворотки крови [1, 13].
Состав микрофлоры кишечника тесно связан с состояC
нием местного иммунитета различных органов и систем,
а также с уровнем различных классов иммуноглобулиC
нов в крови, особенно IgA. Наиболее активным стимуC
лом для синтеза sIgA в кишечнике являются микробные
антигены, часть которых (бактероиды, некоторые штамC
мы клебсиелл) обладают способностью к инактивации
sIgA [15–17].
Секреторный компонент IgA характеризуется резистентC
ностью к действию протеиназ ЖКТ и способностью к изC
бирательному транспорту. В секретах организма sIgA
связывается с бактериями таким образом, что их углеC
водные компоненты соединяются с секреторным компоC
нентом молекулы sIgA. Взаимодействие sIgA с вирусами
предотвращает адгезию последних к поверхности слиC
зистой оболочки [18, 19]. 
В экспериментальной работе, выполненной в конце
1990Cх годов на обезьянах, была показана связь между
уровнем sIgA в копрофильтратах и содержанием «защитC
ных» микроорганизмов толстой кишки, в частности лакC
тобактерий [19]. Была предположена возможность
использования теста на sIgA в фекалиях с целью диагноC
стики микроэкологических нарушений кишечника [20]. 
Секреторные иммуноглобулины являются одним из мноC
гочисленных защитных факторов женского молока.
Кроме них, в грудном молоке присутствуют нуклеотиды,
макрофаги, клеткиCкиллеры. Защитные свойства грудC
ного молока, а также его значение в формировании имC
мунной системы у младенцев продемонстрировано в
целом ряде работ. Показано, что дети, вскармливаемые

женским молоком, реже болеют инфекционными забоC
леваниями по сравнению с теми, кто получает искусстC
венную смесь [5, 12].
К числу важных защитных факторов грудного молока
также относятся нуклеотиды, которые являются предшеC
ственниками дезоксирибонуклеиновой (ДНК) и рибонукC
леиновой (РНК) кислот [21]. Нуклеотиды представляют
собой низкомолекулярные соединения, состоящие из
азотистых оснований — пуринов (аденозинмонофосC
фат — АМФ, гуанозинмонофосфат — ГМФ) и пиримидиC
нов (цитидинмонофосфат — ЦМФ, уридинмонофосфат —
УМФ, инозинмонофосфат — ИМФ), пентозного сахара
(рибоза или дезоксирибоза) и фосфатных групп. В оргаC
низме человека синтез нуклеотидов требует больших заC
трат энергии и происходит только в некоторых тканях
[22]. У детей раннего возраста эндогенный синтез нуклеC
отидов из предшественников — пуринов и пиримидиC
нов — затруднен вследствие незрелости органов и сисC
тем, поэтому ребенок должен получать нуклеотиды с
пищей (с грудным молоком или его заменителями) [23]. 
Нуклеотиды положительным образом влияют на иммунC
ный ответ, что показано в ряде работ. Так, в исследоваC
ниях на животных продемонстрировано иммуномодулиC
рующее действие нуклеотидов, поступающих с пищей:
благодаря нуклеотидам увеличивается активность клеC
токCкиллеров, повышается активность макрофагов и
синтез интерлейкина 2, усиливается пролиферация
лимфоцитов, дифференцировка В клеток [24]. НуклеотиC
ды способствуют созреванию Т лимфоцитов, снижению
реакции гиперчувствительности, влияют на выработку
антител при вакцинации. Показано, что у детей, вскармC
ливаемых смесью с нуклеотидами, был более высокий
уровень антител в ответ на вакцинацию H. influenza типа
b и дифтерийным анатоксином по сравнению с таковым
у младенцев, получающих обычную адаптированную
смесь [25].
Нуклеотиды играют важную роль в формировании клеC
точного иммунитета. Это подтверждено исследованиями,
проведенными в 3 группах детей в возрасте до 4 мес
[24]. В 1Cй группе дети получали только грудное молоко,
во 2Cй — смесь с нуклеотидами, в 3Cй — смесь без нуклеC
отидов. Было показано, что к концу 1Cго и 3Cго мес жизни
у детей, получавших смесь с нуклеотидами, уровень IgM
был примерно таким же, как у находившихся на грудном
вскармливании, но значительно более высоким, чем у деC
тей, получавших смесь без нуклеотидов. Аналогичные реC
зультаты отмечены при анализе уровня синтеза IgА.
Ребенок раннего возраста находится в стадии интенсивC
ного роста. Эндогенный синтез нуклеотидов требует
много энергии, и именно в этот период может оказаться
недостаточным. Концентрация нуклеотидов в женском
молоке выше, чем в сыворотке крови, то есть в грудной
железе кормящей женщины синтезируется дополниC
тельное количество нуклеотидов, поступающих затем в
грудное молоко [24]. 
В женском молоке содержание нуклеотидов значительC
но выше, чем в коровьем, кобыльем или козьем молоC
ке. При вскармливании детей молоком домашних
животных (что, к сожалению, продолжается и в настояC
щее время), равно как и необогащенными детскими
смесями, ребенок не получает нуклеотиды в достаточC
ном количестве [25, 26]. 
Ряд исследований указывает на хорошую прибавку масC
сы тела у недоношенных и маловесных детей на фоне их
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вскармливания смесями с нуклеотидами, с одновременC
ным улучшением показателей физического и нервноC
психического развития, более быстрым становлением
зрительного анализатора [27, 28].
J.D. Carver et al. изучали влияние смеси с нуклеотидами
на активность кровотока в тонкой кишке у недоношенC
ных детей (28 ± 2,2 нед гестации) с помощью ультразвуC
кового допплеровского мониторинга [29]. Результаты
работы свидетельствуют о большей интенсивности кроC
вотока в передней брыжеечной артерии на 60Cй и 90Cй
мин после кормления у младенцев, получавших грудное
молоко или смесь с нуклеотидами по сравнению с теми,
кто находился на обычной адаптированной смеси. У поC
следних интенсивность кровотока в тонкой кишке сниC
жалась уже через 30 мин от начала кормления [30]. 
Сегодня убедительно доказана целесообразность
использования смесей, содержащих нуклеотиды, для
искусственного вскармливания детей. Введение нукC
леотидов в детские молочные смеси впервые в 1965 г.
осуществили в Японии, в 1989 г. — в США, в 1998 г. —
в Европе, а также в Таиланде, Сингапуре и ряде других
стран. Обогащение смесей нуклеотидами в дозе
5 мг/100 ккал способствует тому, что в первые месяцы
жизни дети получают такую же суточную дозу нуклеотиC
дов, как и находящиеся на грудном вскармливании
(11–18 мг/сут). 
Введение нуклеотидов в состав смеси не изменяет ее
вкусовые качества [31]. Добавление нуклеотидов в заC
менители грудного молока (стартовые и последующие
формулы) в дозе 5 мг/100 ккал предполагает следуюC
щее их максимальное содержание (на 100 ккал):
ЦМФ — 2,5 мг, УМФ — 1,75 мг, АМФ — 1,50 мг, ГМФ —
0,50 мг, ИМФ — 1,0 мг. 
В России в 2004 г. опубликованы результаты клиничесC
ких испытаний смеси, содержащей нуклеотиды и олигоC
сахариды [32]. Авторы отметили улучшение показателей
микробиоценоза кишечника в виде повышения уровня
бифидобактерий и уменьшения содержания лактозонеC
гативной кишечной палочки, клебсиеллы, грибков рода
Candida. Оценивая влияние смеси с нуклеотидами и
олигосахаридами на иммунную систему ребенка, автоC
ры подчеркивали нормализацию в крови уровня интерC
лейкина 2 и интерлейкина 4. Исследований, посвященC
ных влиянию нуклеотидов на формирование системы
местного иммунитета у детей, до настоящего времени не
проводилось.
Целью настоящего исследования явилось изучение
влияния нуклеотидов питательной смеси на секрецию
секреторного иммуноглобулина класса A в кишечнике
у детей, находящихся на искусственном вскармлиC
вании.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ
Исследование проводилось в амбулаторных условиях на
базе детской городской поликлиники № 94 СЗАО
Москвы. В исследование включено 85 детей, во всех
случаях после получения от родителей информированC
ного согласия об участии. Критериями включения явC
лялись:
• клинически здоровые дети (нормальное физическое

и психомоторное развитие, отсутствие изменений со
стороны крови и мочи) в возрасте от 1 до 4 мес, неC
зависимо от типа вскармливания (грудное или искусC
ственное);

• доношенные дети (рождение на 38–40Cй нед береC
менности);

• оценка по шкале Апгар при рождении не менее
7 баллов;

• в течение 1 мес до начала исследования дети не пеC
реносили острых заболеваний, не получали антибакC
териальные препараты, преC или пробиотики;

• в течение 1 мес до начала исследования матери,
кормившие детей грудью, не переносили острые
заболевания и не получали лекарственные преC
параты.

С учетом характера вскармливания (грудное, искусстC
венное смесью с нуклеотидами и искусственное смесяC
ми без нуклеотидов) обследованные были разделены на
3 группы. 1Cю группу составили 39 детей, находившихся
на искусственном вскармливании и получавших смесь
«Фрисолак» (Фризленд Нутришн, Голландия) с нуклеотиC
дами; 2Cю — 10 детей, которые находились на искусстC
венном вскармливании и получали (в соотношении
50:50) стандартную адаптированную смесь без нуклеоC
тидов в сочетании с отечественной кисломолочной смеC
сью; 3Cю — 41 ребенок, находившийся в течение всего
периода наблюдения на грудном вскармливании. ПериC
од наблюдения за детьми составил от 1 до 3 мес.
Содержание sIgA в копрофильтратах определяли в МосC
ковском НИИ эпидемиологии и микробиологии
им. Г.И. Габричевского по методике, описанной Е.В. ЧерC
нохвостовой и соавт. [20].

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
Анализ содержания sIgA в копрофильтратах здоровых
детей в возрасте 1–4 мес показал, что уровень данного
белка был одинаковым в группах, разделенных на осноC
вании факта перенесенного матерью во время береC
менности гестоза, урогенитальной (инфицированность
уреаплазмой, хламидиями, грибками рода Candida, виC
русами герпеса и/или цитомегаловирусом) и/или остC
рой респираторной вирусной инфекции (табл. 1). Вместе
с тем, было отмечено, что уровень sIgA в копрофильтраC

Показатель

Число детей 56

sIgA, мг/мл 0,056 ± 0,01

25

0,050 ± 0,01

Таблица 1. Содержание sIgA в копрофильтрате у детей первого года жизни при наличии факторов риска течения беременности 
у матери

+ –

Гестозы

64

0,058 ± 0,01

17

0,048 ± 0,01

+ –

Урогенитальная инфекция*

30

0,058 ± 0,01

51

0,052 ± 0,01

+ –

Острые инфекции во время беременности

Примечание:
(+) — наличие признака, (–) — отсутствие признака; 
* — инфицированность уреаплазмой, хламидиями, грибками рода Candida, вирусом герпеса и/или цитомегаловирусом, выявленная
во время беременности.
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тах у детей, родившихся в результате продолжительных
родов (> 10 ч), был выше (рис). В частности, при продолC
жительности родов < 10 ч уровень sIgA составил
0,05 ± 0,01 мг/мл (n = 48), > 10 ч — 0,07 ± 0,01 мг/мл
(n = 25), при родах, завершившихся кесаревым сечениC
ем — 0,035 ± 0,01 мг/мл (n = 8). Более высокий уроC
вень sIgA в копрофильтратах был зафиксирован и у
детей, родившихся с более низкой оценкой по шкале
Апгар, а также при наличии синдрома мышечной дистоC
нии (табл. 2).
Таким образом, показано, что у здоровых детей уровень
sIgA в копрофильтрате не зависит от особенностей течеC
ния беременности и инфекционных заболеваний,
осложняющих ее течение. Вместе с тем, у здоровых
детей, перенесших легкую гипоксию в родах (затяжные
роды > 10 ч, оценка по шкале Апгар 7/8 баллов, признаC
ки перинатальной энцефалопатии) содержание sIgA в
копрофильтратах выше.
Исходное содержание sIgA в копрофильтрате у детей,
находившихся на грудном вскармливании, практически
не отличалось от такового у детей, получавших искусстC
венную смесь, содержащую нуклеотиды (0,063 ± 0,013
и 0,054 ± 0,013 мг/мл, соответственно) (табл. 3). Вместе
с тем, в указанных группах оно было существенно выше,
чем у детей, находящихся на искусственном вскармливаC
нии смесями без нуклеотидов (0,019 ± 0,005 мг/мл, в
обоих случаях р < 0,05).
Через 1,5 мес наблюдения содержание sIgA в копроC
фильтрате у детей, находившихся на искусственном
вскармливании, не различалось (0,017 ± 0,003 и
0,022 ± 0,016 мг/мл у детей 1Cй и 2Cй групп). В то же
время, уровень sIgA у этих детей был существенно ниже,
чем у детей, находившихся на грудном вскармливании
(0,07 ± 0,018 мг/мл, в обоих случаях p < 0,05), что свиC
детельствует о дополнительном поступлении sIgA с грудC
ным молоком [12].

Анализ содержания sIgA в копрофильтрате детей через
3 мес наблюдения показал, что с возрастом содержаC
ние данного белка заметно снижается. Так, у детей в
возрасте 4–5,5 мес, находившихся на грудном и искусC
ственном вскармливании смесью с нуклеотидами, уроC
вень sIgA в копрофильтратах был одинаковым и почти в
2 раза ниже, чем у детей в возрасте 1–3 мес. Это наC
блюдение подтверждает имеющиеся данные о снижеC
нии с возрастом количества синтезируемого в кишечниC
ке sIgA [1, 6], что в случае с детьми, вскармливаемых
искусственной смесью с нуклеотидами, свидетельствует
о становлении активного иммунитета [1, 7].
Таким образом, в результате проведенного исследоваC
ния было установлено, что содержание sIgA в копроC
фильтратах детей первого года жизни зависит от
характера вскармливания. В возрасте 2 мес этот
показатель у детей, находящихся на грудном и искусC
ственном вскармливании смесью с нуклеотидами,
примерно одинаковый, но существенно выше, чем
при искусственном вскармливании смесями без
нуклеотидов. С возрастом содержание sIgA в копроC

Показатели

Число детей 19

7/8

sIgA, мг/мл 0,072 ± 0,02

63

� 8/8

0,049 ± 0,02

Таблица 2. Влияние перенесенной гипоксии на уровень sIgA в копрофильтрате у детей первого года жизни

Оценка по шкале Апгар, баллы

53

+

0,062 ± 0,01

29

–

0,037 ± 0,01

Синдром мышечной дистонии

Примечание: 
(+) — наличие признака, (–) — отсутствие признака.

Показатели

Возраст
sIgA, мг/мл

2,6 ± 1,3 мес (n = 38)
0,054 ± 0,013*

Возраст
sIgA, мг/мл

3,9 ± 1,3 мес (n = 34)
0,017 ± 0,003**

Таблица 3. Уровень и частота обнаружения sIgA в копрофильтрате здоровых детей первого года жизни

1�я группа 
(смесь с нуклеотидами)

2,5 ± 1,2 мес (n = 8)
0,019 ± 0,005

4,3 ± 1,1 мес (n = 5)
0,022 ± 0,016

2�я группа 
(смеси без нуклеотидов)

2,2 ± 1,1 мес (n = 35)
0,063 ± 0,013*

3,8 ± 1,01 мес (n = 23)
0,07 ± 0,018

Возраст 
sIgA, мг/мл

4,9 ± 1,2 мес (n = 15)
0,027 ± 0,004**

–
–

5,3 ± 1,09 мес (n = 14)
0,027 ± 0,006**

3�я группа
(грудное вскармливание)

Примечание:
(–) — исследование не проводилось; 
* р < 0,05 — при сравнении с аналогичным показателем у детей 2Cй группы; 
** р < 0,05 — при сравнении с исходным показателем в группе.

Рис. Влияние продолжительности родов на уровень sIgA 
в копрофильтрате у детей первого года жизни
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фильтратах существенно снижается независимо от тиC
па вскармливания.
До настоящего времени было хорошо известно позиC
тивное влияние преC и пробиотиков на формирование
естественной резистентности детского организма и на
развитие физиологического биоценоза кишечника
[33–35]. Результаты проведенного исследования, как
и данные ряда других авторов, ясно показывают, что
на ранних этапах онтогенеза важную роль в этих

процессах играют нуклеотиды грудного молока. КолиC
чество и спектр данного класса биологически акC
тивных веществ с успехом модулируется в составе
современных детских молочных смесей [29, 36].
Как следствие, более широкое применение молочных
смесей, содержащих нуклеотиды, позволит достичь не
только высокое качество кормления новорожденных,
но и будет способствовать формированию местного
иммунного ответа.
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THE ARTICLE HIGHLIGHTS THE FINDINGS OF THE CLINICAL RESEARCH OF
THE VIFERON OINTMENT THERAPEUTIC EFFICACY, CONTAINING HUMAN
RECOMBINANT �C2 INTERFERON, AMONG CHILDREN, SUFFERING FROM
THE ACUTE RESPIRATORY VIRAL INFECTIONS. BASED ON THE ANALYSIS OF
THE CLINICAL AND IMMUNOLOGICAL EXAMINATION FINDINGS, WHICH
INCLUDED THE EVALUATION FOR THE STOPPAGE OF THE MAIN DISEASE
SYMPTOMS, LOCAL IMMUNITY PARAMETERS DYNAMICS (LYSOZYME,
A SECRETORY IMMUNOGLOBULIN) AND CYTOKINE STATUS, THEY PROVED
HIGH EFFICACY OF THE LOCAL IF THERAPY DURING THE ACUTE RESPIRATOC
RY VIRAL INFECTIONS. THE RESEARCHERS UNCOVERED THE PREVENTIVE
EFFECTS OF THE OINTMENT, CONTAINING �C2 INTERFERON, IN RESPECT OF
THE SUPERINFECTION BY OTHER RESPIRATORY VIRUSES, WHICH WOULD
ALLOW ONE TO OPTIMIZE THE ANTIEPIDEMIC REGIME IN THE INCPATIENT
CONDITIONS. 
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В СТАТЬЕ ИЗЛОЖЕНЫ РЕЗУЛЬТАТЫ КЛИНИЧЕСКОГО ИССЛЕДОВАНИЯ ТЕРАПЕВТИЧЕСКОЙ ЭФФЕКТИВНОСТИ МАЗИ
«ВИФЕРОН», СОДЕРЖАЩЕЙ ИНТЕРФЕРОН ЧЕЛОВЕЧЕСКИЙ РЕКОМБИНАНТНЫЙ �C2, У ДЕТЕЙ С ОРВИ. НА ОСНОВАC
НИИ АНАЛИЗА РЕЗУЛЬТАТОВ КЛИНИКОCИММУНОЛОГИЧЕСКОГО ОБСЛЕДОВАНИЯ, ВКЛЮЧАВШЕГО ОЦЕНКУ КУПИРОC
ВАНИЯ ОСНОВНЫХ СИМПТОМОВ ЗАБОЛЕВАНИЯ, ДИНАМИКИ ПАРАМЕТРОВ МЕСТНОГО ИММУНИТЕТА (ЛИЗОЦИМА,
СЕКРЕТОРНОГО ИММУНОГЛОБУЛИНА А) И ЦИТОКИНОВОГО СТАТУСА, ДОКАЗАНА ВЫСОКАЯ ЭФФЕКТИВНОСТЬ МЕСТC
НОЙ ИНТЕРФЕРОНОТЕРАПИИ ПРИ ОРВИ. ВЫЯВЛЕН ПРОФИЛАКТИЧЕСКИЙ ЭФФЕКТ МАЗИ, СОДЕРЖАЩЕЙ ИНТЕРФЕC
РОН �C2, В ОТНОШЕНИИ СУПЕРИНФИЦИРОВАНИЯ ДРУГИМИ РЕСПИРАТОРНЫМИ ВИРУСАМИ, ЧТО ПОЗВОЛЯЕТ ОПТИC
МИЗИРОВАТЬ ПРОТИВОЭПИДЕМИЧЕСКИЙ РЕЖИМ В УСЛОВИЯХ СТАЦИОНАРА. 
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: ОРВИ, ДЕТИ, МЕСТНАЯ ИНТЕРФЕРОНОТЕРАПИЯ, ИНТЕРФЕРОН ���22.

Уровень заболеваемости гриппом и другими ОРВИ среди детей сохраняC
ется высоким. Так, в 2005–2006 гг. по данным Федерального центра
Госсанэпиднадзора РФ заболеваемость ОРВИ составила чуть менее
50 000 случаев на 100 тысяч детского населения, что составляет более
70% регистрируемой инфекционной патологии [1]. Кроме этого, у детей  с
ОРВИ высок риск возникновения тяжелых синдромов (синдром крупа,
нейротоксикоз, бронхит и др.) и бактериальных осложнений, которые опC
ределяют тяжесть, длительность и исход заболевания.
В лечении ОРВИ все шире применяются препараты интерферона, обладаC
ющего антивирусным, антипролиферативным и иммуномодулирующим
действием. Кроме того, интерферон оказывает непрямое антибактериальC
ное действие за счет стимуляции фагоцитоза. В ряде исследований
показано, что как антивирусные, так и антибактериальные свойства инC
терферона в полной мере проявляются и при системном и при местном его
применении [2–4]. В ряде случаев местное применение препаратов интерC
ферона более эффективно, чем системное, так как позволяет добиться
активации мукоцилиарных факторов защиты при меньшем расходе препаC
рата. Так, при интраназальном применении мази с интерфероном было
отмечено благоприятное воздействие препарата на восстановление биоC
ценоза слизистой носоглотки [3, 4].
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Интерферон человеческий рекомбинантный �C2 в соC
ставе мази эффективно используется для лечения детей
и взрослых с вирусными поражениями кожи и слизисC
тых [5, 6]. В литературе есть сведения о профилактичесC
ком эффекте интерфероновой мази в отношении ОРВИ
при адаптации  детей к организованным коллективам в
период эпидемического подъема заболеваемости грипC
пом и другими ОРВИ [7]. Однако, эффективность мази в
острый период ОРВИ не изучена, что указывает на целеC
сообразность клинического изучения местной лекарстC
венной формы интерферона. 

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ
Настоящее исследование проводилось на базе ТуC
шинской детской городской больницы г. Москвы.
Для оценки клинической эффективности мази «Виферон»
(Ферон, Россия), содержащей интерферон человеческий
рекомбинантный �C2, обследовано 100 детей с ОРВИ разC
личной этиологии в возрасте от 1 года до 14 лет. 
Пациенты поступали в стационар в первые 2 сут болезC
ни с жалобами на плохое самочувствие и головную
боль у старших детей; беспокойство, нарушение ритма
сна, бледность, отказ от еды у детей младшего возрасC
та. У всех больных отмечалась фебрильная лихорадка
и респираторный синдром (заложенность носа до выC
раженного ринита, кашель, хрипы в легких). У 62,1%
больных отмечали признаки крупа I–II степени. В цеC
лом преобладали среднетяжелые формы ОРВИ
(87,9%). Болезнь осложнилась пневмонией у 3,0%
больных, отитом — у 1,5%.
Дети основной группы (n = 50) в дополнение к базисной
терапии получали интерфероновую мазь, контрольной
группы (n = 50) — мазьCплацебо. Интерфероновую мазь
назначали интраназально 3 раза в день в суточной дозе
1 г (40 000 МЕ) пятидневным курсом. C аналогичной пеC
риодичностью назначалось плацебо. 
Выявление вируса, вызвавшего ОРВИ, проводилось меC
тодом полимеразной цепной реакции (ПЦР). Обработку
проб смывов со слизистой носа проводили с использоC
ванием наборов пробоподготовки «ПробаCНК» (ДНКCТехC
нология, Россия). Амплификацию и детекцию вирусной

ДНК проводили с использованием интеркалирующего
красителя SYBRCgreen на амплификаторе для проведеC
ния ПЦР в реальном времени (ICycler IQ, BioCRad, США). 
Наряду с клинической оценкой пациентам проводиC
лось иммунологическое исследование смывов со
слизистой оболочки носа. Исследование интерфероноC
вого (ИФН � и �) и цитокинового (ИЛ 1, ФНО, ИЛ 8) стаC
туса проводилось в 1–2Cй и 5–6Cй день болезни метоC
дом ИФА (индуцированная продукция). Определение
секреторного иммуноглобулина А (IgA) в назальных
смывах в динамике болезни осуществлялось в реакC
ции радиальной иммунодиффузии. Уровень лизоцима
оценивали методом турбонефелометрии. 
Лабораторные и иммунологические исследования выC
полнялись специалистами ГУ НИИЭМ им. Н.Ф. Гамалеи
РАМН и НИИЭМ им. Г.Н. Габричевского. Результаты обC
работаны методами вариационной статистики с исC
пользованием статистической программы «Биостат». 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
Причиной ОРВИ у обследованных больных в 20% случаC
ев был РСCвирус, в 18,3% — аденовирус, в 16,7% — риC
новирус, у 10% — вирус парагриппа, в 1,7% — вирус
гриппа В, и в таком же количестве коронавирус. Вирус
гриппа А идентифицировался только в микстинфекции,
которая составила с учетом всех тестированных вируC
сов 10% случаев. У 21,7% больных этиология заболеC
вания осталась нерасшифрованной (рис).
При использовании интерфероновой мази в остром
периоде ОРВИ установлено быстрое купирование лиC
хорадки уже на 3–4Cй день болезни. Вместе с тем, изC
менения длительности лихорадки при неосложненном
ОРВИ обнаружено не было.
Синдром интоксикации у получавших интерфероновую
мазь также купировался быстрее: через 1–2 сут от начаC
ла лечения его проявления отсутствовали у 66,7% наблюC
даемых, а в группе плацебо — у 54,4% (p > 0,05); общая
продолжительность синдрома  интоксикации составила
соответственно 2,3 ± 0,6 и 3,3 ± 0,7 дня (p > 0,05).
Существенных различий этих показателей в возрастных
группах не отмечено. Вместе с тем, значимым оказалось
различие в сроках восстановления двигательной активC
ности у детей старше 7 лет (1,7 ± 0,4 дня на фоне терапии
интерфероновой мазью, 2,8 ± 0,4 в группе, получавших
плацебо, p < 0,05).
Влияние интерфероновой мази на течение респираторC
ного синдрома выражалось в сокращении длительносC
ти насморка (средняя продолжительность 3,5 ± 0,2 дня
в сравнении с 4,4 ± 0,5 днями в группе плацебо,
p < 0,05). У детей с длительно сохранявшимся ринитом
на фоне интерферонотерапии его выраженность (отек,
слизистое отделяемое) была достоверно меньше.
Особо следует отметить, что среди получавших интерC
фероновую мазь число детей, у которых проявления
ринита устранялись через 1–3 сут от начала лечения,
было существенно больше, чем в контрольной групC
пе — 59,7 и 38,4% соответственно (p < 0,05). 
Значимого влияния на продолжительность кашля не отC
мечено, также как и на длительность синдрома крупа.

Рис. Виды ОРВИ у обследованных больных
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Улучшение общего состояния, являющееся отражениC
ем динамики совокупности синдромов и обозначаеC
мое в истории болезни как «удовлетворительное» проC
исходило достоверно быстрее у детей при назначении
интерфероновой мази (в среднем, через 2,7 ± 0,4 дня
и 4,3 ± 0,5 в группе плацебо, p < 0,05). 
Важным преимуществом лечения интерфероновой маC
зью явился профилактический эффект в отношении
вторичного бактериального инфицирования: в группе
получавших мазь осложнения регистрировались у
23,7% больных, в группе плацебо у 45,0% (р < 0,05).
Трансформация острого ринита в гнойный вариант заC
болевания была отмечена у 7,9% больных пролеченC
ных мазью и у 20% из группы плацебо.
Не выявлено различий между вариантами проводимой
терапии в частоте развития вирусной суперинфекции.

За время пребывания детей в стационаре, как в осC
новной, так и в контрольной группах, с одинаковой
частотой регистрировались признаки новой вирусной
инфекции (ОРВИ, вирусная диарея) до купирования
эпизода основного заболевания (8–11% детей). ВмесC
те с тем, у детей, получавших интерфероновую мазь,
суперинфекция чаще была обусловлена вирусами,
тропными к эпителию кишечника. 
Оценка противовирусного эффекта интерфероновой
мази проводилась на основании данных ПЦРCдиагностиC
ки. Отмечено достоверное положительное влияние
терапии мазью на элиминацию вируса, вызвавшего заC
болевание, из назальных смывов (табл. 1). У половины
пациентов, получавших мазь, вирус  не обнаруживался
уже на 5–6Cй день болезни, тогда как в группе плацебо
элиминация вируса была отмечена только у каждого

Группа обследованных

Основная (интерфероновая мазь)

Контрольная (плацебо)

23,0%

Таблица 1. Влияние местной терапии интерфероном на элиминацию вирусов из назальных смывов

дети 1–7 лет

Частота случаев элиминации вируса на 5–6�й день болезни

27,0%

дети 7–14 лет

50,0%

16,2% 17,1% 33,3%

р > 0,05 > 0,05 < 0,05

Всего
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третьего больного (p < 0,05). В ряде случаев проводиC
лось парное вирусологическое исследование назальC
ных смывов и сыворотки крови, позволившее расшифC
ровать этиологию регистрируемых суперинфекций.
Несмотря на их одинаковую частоту отмечено достоверC
ное преобладание в группе плацебо суперинфицироваC
ния респираторными вирусами (100% в сравнении с
57% случаев в основной группе).
Клиническая эффективность местной интерферонотераC
пии коррелировала с изменениями цитокинового статуса
слизистой оболочки полости носа. Индуцированная проC
дукция ИФН � увеличивалась у пациентов, получавших инC
терфероновую мазь, в 2 раза и достоверно отличалась в
периоде реконвалесценции от аналогичного показателя у
детей, получавших плацебо (9,8 ± 1,4 и 4,9 ± 0,6 мкг/мл
соответственно, p < 0,05). В динамике ОРВИ у детей, полуC
чавших интерфероновую мазь, не изменялась концентраC
ция ИЛ 8 в назальных смывах, тогда как на фоне плацебо
она достоверно увеличивалась (с 386,4 ± 49,0 до
640,9 ± 122,6 мкг/мл, p < 0,05). Кроме этого у детей, поC
лучавших интерфероновую мазь, в динамике болезни
увеличивалась концентрация секреторного IgА, которая

оказалась достоверно более высокой в периоде реконC
валесценции по сравнению с детьми, получавшими
плацебо. Влияния местной интерферонотерапии на конC
центрацию ИФН �, ИЛ 1�, ФНО� и лизоцима в назальных
смывах не выявлено (табл. 2).
Таким образом, в результате проведенного исследоC
вания было установлено, что при включении мази
«Виферон», содержащей интерферон человеческий
рекомбинантный �C2, в комплекс лечебных мероприяC
тий у больных ОРВИ или гриппом, отмечается сокраC
щение длительности и выраженности симптомов
интоксикации и респираторного синдрома. На фоне
интерферонотерапии было отмечено снижение частоC
ты осложнений, связанных с вторичным бактериальC
ным инфицированием и суперинфицированием
респираторными вирусами. Интерфероновая мазь
способствует активной элиминации вирусов со слизиC
стой оболочки полости носа в ранние сроки болезни,
что происходит при существенном повышении локальC
ной концентрации ИФН � и секреторного IgA и, напроC
тив, снижении концентрации провоспалительного циC
токина ИЛ 8.
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Показатели

ИЛ 1�
Основная (интерфероновая мазь), n = 78
Контрольная (плацебо), n = 18

ФНО�
Основная (интерфероновая мазь)
Контрольная (плацебо)

ИЛ 8 Основная (интерфероновая мазь)
Контрольная (плацебо)

Секреторный IgA Основная (интерфероновая мазь)
Контрольная (плацебо)

Лизоцим Основная (интерфероновая мазь)
Контрольная (плацебо)

Таблица 2. Концентрация цитокинов и секреторного IgA в назальных смывах детей до и после лечения

Группа больных

40,8 ± 17,9

30,9 ± 17,7

386,4 ± 49,1

90,3 ± 4,4

5,5 ± 0,6

1–2�й день, мкг/мл

49,2 ± 35,0
67,5 ± 32,1

9,17 ± 3,17
17,7 ± 8,2

477,5 ± 81,5
640,9 ± 122,6

108,3 ± 7,6
89,1 ± 6,1 n = 18

5,1 ± 0,9
6,8 ± 1,2

5–6�й день, мкг/мл

> 0,05
> 0,05

> 0,05
> 0,05

> 0,05
< 0,05

< 0,05
> 0,05

> 0,05
> 0,05

р
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RESPIRATORY DISTRESS SYNDROME IS ONE OF THE MAIN REASONS OF THE
HIGH RISK MORBIDITY AND LETHALITY AMONG THE NEWBORN CHILDREN IN
EARLY NEONATAL PERIOD. THE AIM OF THE PRESENT RESEARCH IS TO
STUDY THE ACID RESISTANCE AND ELECTROPHORETIC MOBILITY OF THE
RED CELLS AMONG THE TERM INFANTS WITH SEVERE RESPIRATORY DISC
TRESS SYNDROME. THE RESULTS OF THE RESEARCH SHOWED THAT AMONG
THE NEWBORN CHILDREN WITH SEVERE RESPIRATORY DISTRESS SYNC
DROME (N = 41) THE ELECTROPHORETIC MOBILITY OF THE RED CELLS IS
REDUCED, WHILE THE ACID RESISTANCE IS INCREASED, WHICH SPEAKS OF
THE DISORDER IN THE FUNCTIONAL ACTIVITY OF THE RED CELLS AND TENC
SION OF ERYTHROGENESIS IN THE GIVEN GROUP OF THE NEWBORN CHILC
DREN IF COMPARED WITH 44 CHILDREN WITHOUT DISTRESS SYNDROME.
KEY WORDS: NEWBORN CHILDREN, RESPIRATORY DISTRESS SYN�
DROME, RED CELLS, ACID RESISTANCE OF THE RED CELLS, ELEC�
TROPHORETIC MOBILITY OF THE RED CELLS.

Е.Н. Серебрякова1,2, Д.К. Волосников1,2, С.Л. Сашенков1

1 Челябинская государственная медицинская академия 
2 Челябинская областная детская клиническая больница

РЕСПИРАТОРНЫЙ ДИСТРЕССCСИНДРОМ ЯВЛЯЕТСЯ ОДНОЙ ИЗ ОСНОВНЫХ ПРИЧИН ЗАБОЛЕВАЕМОСТИ И СМЕРТНОC
СТИ НОВОРОЖДЕННЫХ С ВЫСОКИМ РИСКОМ В РАННЕМ НЕОНАТАЛЬНОМ ПЕРИОДЕ. ЦЕЛЬ НАСТОЯЩЕГО ИССЛЕДОC
ВАНИЯ — ИЗУЧИТЬ КИСЛОТНУЮ УСТОЙЧИВОСТЬ И ЭЛЕКТРОФОРЕТИЧЕСКУЮ ПОДВИЖНОСТЬ ЭРИТРОЦИТОВ
У ДОНОШЕННЫХ НОВОРОЖДЕННЫХ С ТЯЖЕЛЫМ РЕСПИРАТОРНЫМ ДИСТРЕССCСИНДРОМОМ. РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕC
ДОВАНИЯ ПОКАЗАЛИ, ЧТО В УКАЗАННОЙ ГРУППЕ (N = 41) ЭЛЕКТРОФОРЕТИЧЕСКАЯ ПОДВИЖНОСТЬ ЭРИТРОЦИТОВ
ПОНИЖЕНА, А КИСЛОТНАЯ ИХ УСТОЙЧИВОСТЬ ПОВЫШЕНА, ЧТО СВИДЕТЕЛЬСТВУЕТ О НАРУШЕНИИ ФУНКЦИОНАЛЬC
НОЙ АКТИВНОСТИ ЭРИТРОЦИТОВ И НАПРЯЖЕНИИ ЭРИТРОПОЭЗА В ОТЛИЧИЕ ОТ ПОКАЗАТЕЛЕЙ У НОВОРОЖДЕНC
НЫХ С (N = 44) БЕЗ ДИСТРЕССCСИНДРОМА.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: НОВОРОЖДЕННЫЕ, РЕСПИРАТОРНЫЙ ДИСТРЕСС�СИНДРОМ, ЭРИТРОЦИТЫ, КИСЛОТНАЯ
УСТОЙЧИВОСТЬ, ЭЛЕКТРОФОРЕТИЧЕСКАЯ ПОДВИЖНОСТЬ.

Респираторный дистрессCсиндром является одной из основных причин забоC
леваемости и смертности новорожденных с высоким риском в раннем неонаC
тальном периоде. Несмотря на существенные достижения в решении вопроC
сов этиологии и патогенеза данной патологии, заболеваемость сохраняется
на высоком уровне [1–4]. Поиск альтернативных путей улучшения газообмена
у новорожденных с респираторным дистрессCсиндромом — одно из разрабаC
тываемых в настоящее время направлений по оптимизации ведения новоC
рожденных с данной формой патологии [5, 6]. Нарушение функциональной
активности эритроцитов — важный фактор развития гипоксии [7].
Кислотная устойчивость эритроцитов отражает их функциональную активC
ность. В физиологических условиях соотношение эритроцитов, различных по
стойкости, строго стабильно и свидетельствует о динамическом равновесии в
системе крови, обеспечивающем соответствие между деятельностью кровеC
творной и кроверазрушающей систем [8]. 
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Электрофоретическая подвижность (ЭФП) эритроцитов
определяется величиной поверхностного заряда мембраC
ны, является важным физиологическим параметром
гомеостаза, имеет прямую связь с реологическими свойC
ствами крови, отражает стабильность мембраны эритроC
цита [9, 10].
Цель исследования — изучить кислотную устойчивость и
ЭФП эритроцитов у доношенных новорожденных с тяжеC
лым респираторным дистрессCсиндромом.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ  
Обследованы 2 группы новорожденных. В основную групC
пу вошли доношенные дети (n = 41), поступившие в отдеC
ление реанимации и интенсивной терапии Челябинской
детской областной клинической больницы с октября
2005 по ноябрь 2006 г., у которых в раннем неонатальном
периоде, развился тяжелый респираторный дистрессCсинC
дром, потребовавший искусственной вентиляции легких.
Критериями включения в основную группу служили: 
• декомпенсированная дыхательная недостаточность,

потребовавшая искусственной вентиляции легких чеC
рез интубационную трубку, возникшая у новорожденC
ного в раннем неонатальном периоде; 

• РаО2/FiО2 � 200 мм рт. ст.; 3) легочный комплаC
енс < 0,9 мл/кг/мм рт. ст.; 

• признаки пневмопатии на рентгенограмме. КритеC
риями исключения были тяжелые врожденные пороC
ки развития у новорожденных, не совместимые с
жизнью.

В группу сравнения вошли 44 доношенных новорожденC
ных, родившихся в Челябинском областном перинатальC
ном центре. Критерием включения в группу сравнения
было отсутствие респираторных нарушений в раннем неоC
натальном периоде, критериями исключения: наличие
врожденных пороков развития и патологические состояC
ния раннего неонатального периода.
Изучение кислотной устойчивости и ЭФП эритроцитов
у новорожденных с респираторным дистрессCсиндромом
проводилось в острую стадию заболевания, медиана
3 (1–5) сут жизни. У новорожденных без респираторC
ных нарушений исследование проводилось в аналогичC
ные сроки, медиана 3 (2–5) сут жизни. Группы новоC
рожденных были сопоставимы по возрасту на момент
исследования (р = 0,3). Для анализа использовали 20 мкл
капиллярной крови из объемов крови, взятых для рутинC
ных исследований.
Кислотную устойчивость эритроцитов определяли метоC
дом, предложенным И.И. Гительзоном, И.А. Терсковым [8].
Принцип метода: во взвесь эритроцитов в физиологичесC
ком растворе в стандартной концентрации добавляют
0,004 N раствор соляной кислоты в соотношении 1:1, кажC
дые 30 с регистрируется оптическая плотность взвеси
эритроцитов в растворе соляной кислоты при длине волC
ны 620 нм. В результате получается убывающий ряд знаC
чений оптической плотности, соответствующий распредеC
лению эритроцитов по стойкости. Оптическую плотность
регистрировали, пока не было получено 3 совпадающих
показания, что служит признаком конца гемолиза. РазC
ность между измерениями оптической плотности соответC
ствует количеству эритроцитов, распавшихся за время,
прошедшее между 2 измерениями. За 100% принимается
разность между первым и последним отсчетом. Данные
могут быть представлены в виде численных значений:
общее время гемолиза — время, в минутах, от начала отC
счета до завершения гемолиза. Стадия с максимальной
скоростью гемолиза показывает, на какой минуте распаC

лось максимальное количество эритроцитов. Уровень
максимального гемолиза — количество эритроцитов
(в %), распавшееся на стадии с максимальной скоростью
гемолиза. Количество высокостойких эритроцитов — коC
личество эритроцитов (в %), распавшихся после 10Cй мин
от начала гемолиза. 
Для определения ЭФП эритроцитов был использован
микрометод С.С. Харамоненко, принцип которого
заключается в том, что в специально сконструированной
микрокамере с помощью секундомера и микроскопа
с окулярмикрометром измеряется скорость перемещеC
ния эритроцитов в электрическом поле [10]. МикрокамеC
ра состоит из электродной системы Ag/AgCl, герметично
соединенной с измерительной ячейкой агаровым сиC
фоном и диализной мембраной. Стеклянный капилляр
заполняется 0,05% эритроцитной взвесью, суспензиC
рующей средой служит физиологический раствор хлоC
рида натрия. Капилляр помещается в измерительную
ячейку. При подключении установки к сети эритроциты
начинают двигаться в постоянном электрическом поле.
Сила тока в камере регистрируется миллиамперметром.
Расстояние, на которое перемещаются эритроциты, опC
ределяется по окулярной микрометрической сетке.
Среднюю ЭФП исследуемых эритроцитов высчитывают
по формуле:

U = S/tH, где

U — подвижность эритроцитов в мкм сC1 �C1 смC1; S — расC
стояние, на которое переместились исследуемые эритроC
циты, в мкм (в нашем исследовании — 200 мкм); t — вреC
мя в с, в течение которого эритроциты перемещаются на
указанное расстояние; H — градиент потенциала в � смC1,
который рассчитывали по формуле:

H = I/q	, где

I — сила тока, в амперах (в нашем исследовании —
0,0025 А); 	 — удельная электропроводность среды, в 
C1

(в нашем исследовании — 0,0130719 
C1); q — поперечC
ное сечение капилляра, в см2 (в нашем исследовании —
0,00785 см2). Таким образом, 

H = 0,0025 А/0,00785 см2�0,01307 
C1 = 24,37 �/см

Следовательно, 

U = S/tH = 200 мкм/t�24,37 �/см = 8,21/ t�мкм сC1/�C1/смC1

Статистическая обработка материала проведена с испольC
зованием пакета прикладных программ «Statistica 6.0».
Количественные признаки, представленные в виде медиаC
ны (25–75 процентиля), сравнивали с использованием неC
параметрического критерия Манна–Уитни. Для сравнения
качественных бинарных признаков использован двустоC
ронний тест Фишера. В качестве порогового уровня статисC
тической значимости принято значение 0,05. 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
Данные о половой принадлежности, гестационном возрасC
те, оценке по шкале Апгар, массе тела при рождении среC
ди новорожденных 2 групп представлены в табл. 1, из
которой видно, что группы были сопоставимы по указанC
ным параметрам. Статистически значимые различия выC
явлены при сравнении оценки по шкале Апгар на 1Cй и 5Cй
мин (р < 0,001).
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Данные о соматическом, акушерском анамнезе матерей
новорожденных сравниваемых групп приводятся в
табл. 2, из которой видно, что среди матерей новорожденC
ных группы сравнения реже встречались хронические заC
болевания на момент наступления беременности
(р = 0,04), прием алкоголя во время беременности
(р < 0,001), токсикоз первой ее половины, гестоз
(р = 0,001), кольпит (р = 0,02), эпизоды острых респираC
торных заболеваний (р < 0,001).
Данные об особенностях течения родов у матерей новоC
рожденных сравниваемых групп представлены в табл. 3.
Видно, что аномалии родовой деятельности, меконий в
околоплодных водах встречались реже у матерей новоC
рожденных группы сравнения (р < 0,001).
Данные о кислотной устойчивости эритроцитов новорожC
денных рассматриваемых групп представлены в табл. 4.
Наиболее значимые различия получены при сравнении
показателей стадии с максимальной скоростью гемолиза.
У доношенных новорожденных с тяжелым респираторным
дистрессCсиндромом стадия с максимальной скоростью
гемолиза наступает позднее — (на 8Cй мин) чем у детей
без дыхательных расстройств — (на 6Cй мин, р < 0,001),
т.е. кислотная стойкость основной массы эритроцитов у
новорожденных с тяжелым респираторным дистрессCсинC
дромом повышена, что может свидетельствовать о наруC

шении у них физикоCхимических свойств мембран эритроC
цитов, формировании жестких, ригидных мембран, более
устойчивых к действию кислотного гемолитика. Более
высокая устойчивость мембран эритроцитов к повреждаC
ющим воздействиям в условиях дыхательной недостаточC
ности показана А.А. Ненашевым, И.М. Тищенко: с нарастаC
нием степени тяжести дыхательной недостаточности у
пациентов отмечалось увеличение механической резисC
тентности эритроцитов [11]. В работе В.В. Банковой,
Н.Ф. Прищеповой, О.И. Авратинского отмечается, что
аутогемолиз эритроцитов у детей с дыхательной недостаC
точностью значительно понижен [12]. 
Повышение ригидности цитолеммы эритроцитов привоC
дит к снижению внутритканевого давления кислорода, так
как деформируемость ригидных эритроцитов понижена,
узкую часть капилляров эритроциты с пониженной дефорC
мируемостью минуют через шунтирующие анастомозы,
перенос кислорода в этом случае осуществляется путем
простой диффузии, чего недостаточно для адекватного
снабжения кислородом органов и тканей. Снижение кисC
лородной емкости крови связано с увеличением степени
механического гемолиза жестких эритроцитов в кровеC
носных сосудах, в порах венозных синусов селезенки [13].
Количество высокостойких эритроцитов у доношенных ноC
ворожденных с тяжелым респираторным дистрессCсиндC

Показатель

Мальчики/девочки, абс 25/16

Гестационный возраст, нед 39 (38–40)

Оценка по шкале Апгар на 1Cй мин, баллы

Оценка по шкале Апгар на 5Cй мин, баллы

4 (2–6)

6 (4–7)

Таблица 1. Общая характеристика обследованных новорожденных 

Основная группа

25/19

39 (38–40)

7 (7–8)

8 (8–8)

Группа сравнения

0,8

1,0 

< 0,001

< 0,001

Масса тела при рождении, г 3250 (2995–3621) 3345 (3160–3775) 0,2 

р

Признак

Возраст, годы 24 (21–29)

Хронические заболевания  в анамнезе 20

Курили до наступления беременности
Стаж курения, годы
Количество выкуриваемых сигарет в день

12
8
6

Таблица 2. Соматический и акушерский анамнез матерей новорожденных 2 групп

Основная группа

26 (22–31)

12

6
7

10

Группа сравнения

0,07

0,04

0,07
0,96

0,053

Курили во время беременности
Количество выкуриваемых сигарет в день 

8
6

4
6

0,2
0,8

Употребляли алкоголь во время беременности 

Желанная беременность

23

29

5

32

< 0,001

1,0

Воспалительные заболевания
репродуктивной системы 

19 18 0,7

Первая/повторная беременность 20/21 14/30 0,1

Угроза прерывания беременности

Токсикоз первой половины беременности

24

29

22

15

0,5

0,001

р

Гестоз 28 13 0,001

Анемия во время беременности 29 27 0,5 

Гестационный пиелонефрит 14 7 0,08 

Эпизоды ОРЗ во время беременности 30 14 < 0,001

Кольпит 22 12 0,02 
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ромом значимо выше (5,2%), чем у доношенных новорожC
денных без дыхательных расстройств (2,6%; р = 0,02).
Самой высокой кислотной стойкостью обладают незреC
лые эритроциты [8]. Увеличение количества высокостойC
ких эритроцитов у новорожденных с респираторным
дистрессCсиндромом свидетельствует об активации эритC
ропоэза в ответ на тканевую гипоксию. Таким образом,
определение кислотной устойчивости эритроцитов позвоC
ляет разделить последние по стойкости к слабому раствоC
ру соляной кислоты. При этом кислотная устойчивость
эритроцитов новорожденных с тяжелым респираторным
дистрессCсиндромом отличается от таковой у новорожденC
ных без респираторных нарушений.
Данные об ЭФП эритроцитов новорожденных сравниваеC
мых групп подтверждают значимые различия данного
показателя между группами. ЭФП эритроцитов у доношенC
ных новорожденных с тяжелым респираторным дистрессC
синдромом составила 1,026 мкм сC1 �C1 смC1, без дыхательC
ных расстройств — 1,173 мкм сC1 �C1 смC1, то есть была
значимо выше (р < 0,001). 
ЭФП эритроцитов тесно связана с процессами их энергоC
обеспечения. Энергодефицит в эритроцитах сопровождаC
ется снижением их ЭФП, а это приводит к изменению реоC
логических свойств крови, нарушению микроциркуляции,
агрегации эритроцитов, усугублению тканевой гипоксии
[13]. Нарушение реологических свойств крови является
одним из патогенетических факторов, способствующих
развитию респираторного дистрессCсиндрома [14]. 
Активация лейкоцитов и продукция ими провоспалительC
ных медиаторов приводит как к локальному, так и к сисC
темному повреждению клеточных мембран, в том числе
эритроцитов. Эритроциты с поврежденной мембраной
становятся источником свободных радикалов [15–17].
Избыток последних способствует повреждению альвеоC
лярноCкапиллярной мембраны в легких, инактивации сурC
фактанта и ингибированию его синтеза [14].
Функционально активные эритроциты способны инактиC
вировать свободные радикалы, так как обладают мощной
антиоксидантной системой [16]. Повышение кислотной

стойкости основной массы эритроцитов и снижение ЭФП
эритроцитов у новорожденных с тяжелым респираторным
дистрессCсиндромом свидетельствуют о нарушении функC
циональной активности эритроцитов, снижении их споC
собности связывать свободные радикалы. Результаты
нашего исследования позволяют сделать вывод о том, что
нарушение функциональной активности эритроцитов
может быть одним из звеньев патогенеза тяжелого респиC
раторного дистрессCсиндрома у новорожденных (рис.).
Таким образом, у новорожденных с тяжелым респираторC
ным дистрессCсиндромом повышается кислотная устойчиC

Показатель

Роды: первые/повторные 27/14

Способ родоразрешения:
самостоятельные/оперативные роды

26/15

Оперативные роды в плановом порядке/
по экстренным показаниям

Аномалии родовой деятельности 
(из количества самостоятельных родов)

8/7

22

Таблица 3. Особенности течения родов у матерей новорожденных 2 групп

Основная группа

25/19

23/21

12/9

5

Группа сравнения

0,5

0,4

1,0

< 0,001

Меконий в околоплодных водах 24 5 < 0,001

р

Кислотная устойчивость эритроцитов

Общее время гемолиза, мин 14,0 (12,5–16,5)

Стадия с максимальной скоростью 
гемолиза, мин

7,5 (6,5–8,0)

Уровень максимального гемолиза, %

Количество высокостойких эритроцитов, %

15,7 (13,0–18,0)

5,2 (1,5–11,0)

Таблица 4. Кислотная устойчивость эритроцитов у новорожденных 2 групп

Основная группа

13,0 (11,0–17,0)

5,5 (5,0–6,0)

15,5 (13,1–18,9)

2,6 (0,4–6,5)

Группа сравнения

0,4

< 0,001

0,7

0,02

р

Рис. Нарушение функциональной активности эритроцитов как
одно из звеньев патогенеза тяжелого респираторного дистрессC
синдрома у новорожденных

Гипоксия, гипероксия, инфекция,
активация нейтрофилов,

системный воспалительный ответ

Образование избытка
свободных радикалов

кислорода

Повреждение мембран
эритроцитов, нарушение

функциональной
активности эритроцитов,

снижение
деформируемости

эритроцитов, нарушение
реологических свойств

крови

Интенсификация
ПОЛ, денатурация

мембранных
белков

Повреждение
легких

Усугубление
тканевой
гипоксии

Стимуляция
синтеза

эритропоэтина

Стимуляция
эритропоэза

Полиорганная
недостаточность
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вость и снижается ЭФП эритроцитов. Это свидетельствует
о нарушении функциональной активности эритроцитов,
что сопровождается интенсификацией эритропоэза. НаруC
шение функциональной активности эритроцитов, возможC
но, является одним из звеньев патогенеза тяжелого
респираторного дистрессCсиндрома у новорожденных.

Перспективным направлением по улучшению газообмена
у новорожденных детей с тяжелым респираторным дисC
трессCсиндромом является поиск, разработка и внедреC
ние лекарственных средств, улучшающих энергетический
метаболизм в эритроцитах и стабилизирующих мембраны
последних.

Знаменательные и юбилейные даты из истории медицины

7 июля исполнилось 125 лет со дня
рождения Леона Абгаровича Орбели
(1882–1958), выдающегося отечественC
ного физиолога, академика АН СССР и
АМН СССР. Л.А. Орбели — Член ПрезидиуC
ма РАМН (1944–1946), академикCсекреC
тарь отделения биологических наук АН
(1939–1948) и вице — президент АН
(1942–1946), Герой Социалистического
Груда (1945), лауреат Государственной
премии (1941). В 1918–1946 гг. он рукоC
водил физиологическим отделением
НаучноCисследовательского института
им. П.Ф. Лесгафта и одновременно рабоC
тал профессором кафедры физиологии
1Cго Ленинградского медицинского инC
ститута и ВоенноCмедицинской академии
(1925–1950). В 1943–1950 гг. Л.А. ОрC
бели — начальник академии и одновреC
менно (1936–1950) директор ФизиолоC
гического института им. И.П. Павлова и
Института эволюционной физиологии и
патологии высшей нервной деятельности
им. И.П. Павлова (в Колтушах), с 1956 г. —
директор Института эволюционной физиC

ологии им. И.М. Сеченова. Л.А. Орбели —
один из основоположников эволюционC
ной физиологии, он создал школу физиоC
логов. Обосновал и развил учение об
адаптационноCтрофической функции
симпатической нервной системы и устаC
новил влияние последней на скелетные
мышцы (феномен Орбели — ГенецинскоC
го), рецепторы и всю ЦНС, включая кору
больших полушарий головного мозга. ПоC
лучил объективные данные о зависимосC
ти зрительных функций у животного от деC
ятельности полушарий головного мозга.
Обосновал теорию динамичности спинноC
мозговых координаций и совместно с соC
трудниками установил роль мозжечка в
регулировании функционального состояC
ния низших отделов ЦНС. Л.А. Орбели и
его школе принадлежат важные обобщеC
ния в области физиологии высшей нервC
ной деятельности и анализа её нарушеC
ний при различных формах патологии,
фундаментальные исследования в обласC
ти физиологии органов чувств, взаимоC
действия афферентных систем и др. Леон Абгарович Орбели 
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RETT SYNDROME REPRESENTS ONE OF THE MOST IMPORTANT NEUROPSYC
CHIATRIC GENETIC DISEASES. IT AFFECTS GENERALLY GIRLS WITH THE INCIC
DENCE 1:10000–1:15000. MUTATIONS IN XCLINKED GENE MECP2 ARE CONC
SIDERED AS THE MAIN CAUSE OF THE DISEASE. THE PARTICULAR PATTERNS
OF CHROMOSOME X REPLICATION (TYPE C) ARE OBSERVED IN AFFECTED
FEMALES ALLOWING THE CYTOGENETIC TECHNIQUE APPLICATION FOR THE
DIAGNOSIS. CYTOGENETIC AND MOLECULAR GENETIC STUDIES CARRIED OUT
IN THE PRESENT WORK ALLOWED US TO PROPOSE AN INTEGRATED
APPROACH FOR THE DIAGNOSIS OF THIS DISEASE. A CLINICAL DESCRIPTION,
CYTOGENETIC ANALYSES (ASSESSMENT OF AN ABNORMAL CHROMOSOME X
REPLICATION TYPE IN AFFECTED FEMALES AS WELL AS CHROMOSOME COMC
PLEMENT ABNORMALITIES IN AFFECTED MALES), MOLECULAR CYTOGENETIC
ASSAYS USING DNA PROBES SPECIFIC FOR MECP2 GENE REGION, STUDYING
MECP2 MUTATIONS, AND X CHROMOSOME INACTIVATION PATTERN STUDIES
WERE COMBINED IN ORDER TO PROVIDE THE EFFICIENT CLINICAL AND
GENETIC DIAGNOSIS OF RTT AS WELL AS COUNSELING OF FAMILY WITH
AFFECTED CHILDREN. THE DATA OBTAINED HAVE SHOWN TO INCREASE SIGC
NIFICANTLY THE EFFICIENCY OF THE DIAGNOSIS AS WELL AS GENETIC COUNC
SELING OF FAMILIES WITH RETT SYNDROME AFFECTED CHILDREN.
KEY WORDS: RETT SYNDROME, X�CHROMOSOME INACTIVATION, MECP2
MUTATIONS, REPLICATION OF CHROMOSOME X, CHILDREN.

И.Ю. Юров1, С.Г. Ворсанова1,2, В.Ю. Воинова�Улас2, П.В. Новиков2, Ю.Б. Юров1,2

1 Научный центр психического здоровья РАМН, Москва
2 Московский НИИ педиатрии и детской хирургии

СИНДРОМ РЕТТА ЯВЛЯЕТСЯ ОДНИМ ИЗ НАИБОЛЕЕ СОЦИАЛЬНО ЗНАЧИМЫХ НЕРВНОCПСИХИЧЕСКИХ НАСЛЕДСТВЕНC
НЫХ ЗАБОЛЕВАНИЙ У ДЕТЕЙ. ЭТОТ СИНДРОМ, В ОСНОВНОМ, ВСТРЕЧАЕТСЯ У ДЕВОЧЕК: ЕГО ЧАСТОТА СОСТАВЛЯЕТ
1:10 000–1:15 000. В НАСТОЯЩЕЕ ВРЕМЯ МУТАЦИИ В ХCСЦЕПЛЕННОМ ГЕНЕ МЕСР2 РАССМАТРИВАЮТСЯ КАК ОСC
НОВНАЯ ПРИЧИНА СИНДРОМА. У БОЛЬНЫХ ДЕТЕЙ ОБНАРУЖЕН ТАКЖЕ ОСОБЫЙ ТИП РЕПЛИКАЦИИ ХРОМОСОМЫ Х
(ТИП С), ЧТО ПОЗВОЛЯЕТ ИСПОЛЬЗОВАТЬ ЦИТОГЕНЕТИЧЕСКИЕ МЕТОДЫ ДЛЯ ДИАГНОСТИКИ СИНДРОМА. РЕЗУЛЬC
ТАТЫ ЦИТОГЕНЕТИЧЕСКИХ И МОЛЕКУЛЯРНЫХ ИССЛЕДОВАНИЙ ДЕТЕЙ И ИХ МАТЕРЕЙ ЛЕГЛИ В ОСНОВУ РАЗРАБОТC
КИ КОМПЛЕКСНОГО ПОДХОДА К ДИАГНОСТИКЕ СИНДРОМА РЕТТА. ОН ОСНОВАН НА ПРИМЕНЕНИИ КЛИНИКОCДИАC
ГНОСТИЧЕСКИХ КРИТЕРИЕВ, ЦИТОГЕНЕТИЧЕСКИХ МЕТОДОВ, МОЛЕКУЛЯРНОCЦИТОГЕНЕТИЧЕСКОГО АНАЛИЗА С
УЧЕТОМ ЛОКАЛИЗАЦИИ СПЕЦИФИЧНЫХ ДНК ПРОБ В УЧАСТКЕ МЕСР2 НА ХРОМОСОМЕ Х, ОПРЕДЕЛЕНИИ МУТАЦИЙ
ГЕНА МЕСР2, АНАЛИЗЕ ОСОБЕННОСТИ ИНАКТИВАЦИИ ХРОМОСОМЫ Х. КОМПЛЕКСНЫЙ АНАЛИЗ ДАННЫХ ЛАБОРАC
ТОРНЫХ ИССЛЕДОВАНИЙ И КЛИНИЧЕСКОГО ОПИСАНИЯ СЛУЧАЕВ ПОВЫШАЕТ ЭФФЕКТИВНОСТЬ ДИАГНОСТИКИ И
МЕДИКОCГЕНЕТИЧЕСКОГО КОНСУЛЬТИРОВАНИЯ СЕМЕЙ.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: СИНДРОМ РЕТТА, ИНАКТИВАЦИЯ ХРОМОСОМЫ Х, МУТАЦИИ ГЕНА МЕСР2, РЕПЛИКАЦИЯ
ХРОМОСОМЫ Х, ДЕТИ.

Синдром Ретта (MIM и OMIM, 312750) представляет собой тяжелое наследC
ственное заболевание, сопровождающееся нарушениями нервноCпсихичесC
кого развития пациентов. Синдром Ретта характеризуется нормальным разC
витием ребенка до 6–18 мес с последующей утратой им сформированных
ранее навыков самообслуживания и целенаправленных движений рук.
Они замещаются стереотипными «моющими» движениями, сочетающимися
с полной потерей речи. Это заболевание поражает преимущественно девоC
чек. Случаи синдрома Ретта у мальчиков встречаются крайне редко. ЧастоC
та синдрома Ретта составляет 1 на 10 000–15 000 детей женского пола, а в
отдельных регионах — 1 на 3000, что позволяет говорить о синдроме Ретта,
как об одной из наиболее частых причин всех случаев умственной отсталосC
ти у девочек [1]. Результаты обследования российской когорты больных поC
казывают, что среди девочек с умственной отсталостью примерно 2,5%
страдают синдромом Ретта [2]. Таким образом, синдром Ретта представляетC
ся одним из наиболее социально значимых среди детских наследственных
нервноCпсихических заболеваний.
В 1999 г. была определена генетическая причина болезни. Ген синдрома
Ретта, кодирующий метилCCpGCсвязывающий белок 2 — МЕСР2, располоC
жен в хромосоме Х (в районе q28) и участвует в регуляции транскрипции
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генома (эпигенетическом контроле транскрипции генов)
[3]. Мутации гена МЕСР2 встречаются у 35–80% детей с
синдромом Ретта. Известно также, что многие изменения
в последовательности расположения гена МЕСР2 не
могут рассматриваться как патогенные мутации. Таким
образом, определение мутаций гена МЕСР2 не является
единственным и специфичным методом лабораторной диC
агностики синдрома Ретта [1]. Помимо этого, неизвестна
генетическая природа синдрома Ретта у девочек без мутаC
ции в гене МЕСР2. Не определены также гены, в регуляC
ции транскрипции которых участвует белок МеСР2, а
также мутации, приводящие к синдрому Ретта. ИсследоваC
ния последних лет направлены на обнаружение биологиC
ческих маркеров (молекулярных и цитогенетических),
которые можно использовать в доклинической и пренаC
тальной диагностике синдрома Ретта. 
Целью настоящего исследования явилась разработка
комплексного клиникоCгенетического подхода к диагносC
тике синдрома Ретта на базе данных об особенностях
инактивации хромосомы Х у детей и их матерей, о мутациC
ях гена МЕСР2, выявляемых методом ПЦРCрестрикционC
ного анализа, а также с учетом клинической характерисC
тики больных. 

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ
Обследовано 80 детей с клиническим диагнозом «синдC
ром Ретта» (75 девочек и 5 мальчиков) и 80 матерей этих
детей. Диагностика проводилась с использованием межC
дународных критериев, которые представлены в таблице.
По клиническим признакам дифференцировали классиC
ческую и атипичные формы синдрома Ретта. 
Изучение особенностей инактивации хромосомы Х провоC
дилось по ранее описанному методу при помощи метилC
чувствительной рестрикции фланкирующей последоваC
тельности тринуклеотидных повторов (ЦАГ)n интрона 1 гена
андрогенного рецептора (HUMARA). В последующем приC
менялась количественная ПЦР с использованием мечеC
ных (IRDC800) праймеров. Количественная оценка метиC
лированых неактивных аллелей проводилась с помощью
математического анализа цифрового изображения электC
рофореграмм, полученных с помощью секвенатора [4].
Проведено исследование происхождения преимущестC
венно инактивированной хромосомы Х у девочек с синдC
ромом Ретта. Метод определения происхождения преимуC
щественно инактивированной хромосомы Х представляC
ет собой сравнительный анализ данных об особенностях
ХCинактивации у девочек с синдромом Ретта и их матерей

№ Обязательные диагностические критерии

Нормальное развитие в пренатальном и перинатальном периоде до начала заболевания

Нормальное психомоторное развитие в первые 6 мес жизни

Нормальная окружность головы при рождении

Уменьшение темпов роста головы между 5 мес и 4 годом жизни

Потеря приобретенных навыков целенаправленных движений рук между 6–18 мес жизни, связанная с коммуникативными
дисфункциями и социальной изоляцией

Развитие тяжело поврежденной экспрессивной и рецептивной речи и наличие очевидного психомоторного регресса

Стереотипные движения рук (потирание, похлопывание, постукивание, сосание пальцев и другие), возникшие после утраты
целенаправленных движений

Появление признаков апраксии и атаксии между 1–4 годами жизни

Установление предположительного диагноза между 2–5 годами жизни

Дополнительные диагностические критерии

Дыхательные расстройства: периодические приступы апноэ во время бодрствования, гипервентиляция, форсированное
изгнание воздуха и слюны

Судорожные приступы

Спастичность, часто сочетающаяся с дистонией и атрофией мышц

Периферические вазомоторные расстройства

Сколиоз

Задержка роста

Гипертрофичные маленькие ступни

Электроэнцефалографические изменения

Внутриутробная задержка роста

Органомегалия или другие признаки болезней накопления

Ретинопатия или атрофия дисков зрительных нервов

Микроцефалия при рождении

Перинатально приобретенное повреждение мозга

Наличие метаболического или другого прогрессирующего неврологического заболевания

Неврологические нарушения в результате инфекции или черепноCмозговой травмы

1

2

3

4

5

6

7

8

9

1

2

3

4

5

6

7

8

1

2

3

4

5

6

7

Таблица. Диагностические критерии синдрома Ретта [15, 16]
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в каждой семье с помощью исследования длины и интенC
сивности амплифицированных участков двух разных хроC
мосом Х. 
Определение восьми рекуррентных мутаций гена МЕСР2
(R160W, R133C, T158M, R168X, R255X, R270X, R294X,
R306C) проводилось с помощью качественного ПЦРCрестC
рикционного анализа (Enzymatic testing — ET) по ранее
описанному протоколу [5]. В работе также использованы
ранее полученные данные об особенностях репликации
хромосомы Х у детей с синдромом Ретта при помощи цитоC
генетических и молекулярноCцитогенетических методов, а
также данные о мутациях гена МЕСР2, определяемых меC
тодом секвенирования [6–10]. 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
По клиническим признакам в исследованной группе деC
тей с синдромом Ретта выявлены 62 девочки с классичесC
кой формой и 13 — с атипичными вариантами синдрома
Ретта. Среди мальчиков у одного была выявлена классиC
ческая форма, а у четырех — фенотипические проявлеC
ния, подобные синдрому Ретта. Все пробанды и их матери
были обследованы цитогенетическими методами. В реC
зультате этого в российской когорте больных синдромом
Ретта и их матерей численные хромосомные аномалии
были обнаружены у матери одного мальчика, а также —
одной девочки с классической формой синдрома Ретта —
мозаичная форма синдрома Тернера с кариотипами
45,Х[1]/46,ХХ[20] и 45,Х[1]/46,ХХ[16], соответственно.
У другой матери девочки с классической формой синдроC
ма Ретта обнаружен мозаицизм по трисомии хромосомы Х
и дополнительной маркерной хромосоме (кариотип —
47,ХХ,+mar[15]/48,XXX,+mar[2]). В результате молекулярC
ноCцитогенетических исследований методом флюоресC
центной гибридизации in situ (FISH), описанным ранее,
был подтвержден и уточнен цитогенетический диагноз маC
терей с мозаичными формами синдрома Тернера и трисоC
мии Х [11, 12]. Кроме того, определение происхождения
маркерной хромосомы показало, что она не содержит маC
териала хромосомы Х, а также материала околоцентроC
мерного гетерохроматина других хромосом. У мальчика с
классической формой синдрома Ретта в клетках мышечC
ной ткани обнаружен клон клеток с дисомией хромосомы
Х (47,XXY) в 14%. У остальных детей с синдромом Ретта и
их матерей численных аномалий хромосом с помощью меC
тода FISH не выявлено. МолекулярноCцитогенетический
анализ показал, что у всех 28 исследованных девочек с
синдромом Ретта обнаруживается ранее реплицированC
ный участок хромосомы Х (Хq28) [8].
При исследовании мутаций гена МЕСР2 у детей с синдроC
мом Ретта методом секвенирования и ПЦРCрестрикционC
ного анализа рекуррентных мутаций обнаружено, что муC
тации гена МЕСР2 имели 32 (84,2%) из 38 и один мальчик
с классической формой синдрома Ретта [10]. Обнаружено
13 миссенс мутаций (40,6%) — R133C (3 индивидуума),
T158M (4 индивидуума), T197M (1 индивидуум), R306C
(4 индивидуума), P388T (1 индивидуум); 16 нонсенс мутаC
ций (46,9%) — R168X (5 индивидуумов), R255X (6 индивиC
дуумов), R270X (3 индивидуума), R294X (1 индивидуум);
4 делеции (12,5%) — del466C470 (155F/S), 691delG
(230F/S), 732delG (239F/S), P403X (del1157C1197). Вклад
рекуррентных мутаций (R133C, T158M, R168X, R255X,
R270X, R294X, R306C) составил 81,2% (26 девочек).
У мальчика с классической формой синдрома Ретта обнаC
ружена мутация R270X [9].
В настоящем исследовании особенности инактивации
хромосомы Х (методом анализа статуса метилирования

фланкирующих участков экспансии (ЦАГ)n повторов гена
HUMARA) выявлены у 70 (93%) из 75 детей с синдромом
Ретта и одного сибса без клинических проявлений синдроC
ма Ретта; у 65 (81%) из 80 матерей девочек и одного мальC
чика с синдромом Ретта, а также четырех матерей мальчиC
ков с фенотипическими проявлениями болезни. Было
обнаружено, что у 12 (20%) из 60 матерей детей c синдроC
мом Ретта наблюдается неравная инактивация хромосоC
мы Х, что свидетельствует о наличии асимптомных носитеC
лей мутаций, приводящих к синдрому Ретта. Анализ
инактивации хромосомы Х у пяти матерей мальчиков с
классической формой синдрома Ретта и реттоподобными
фенотипическими проявлениями показал, что у 3 (60%) из
них имеется практически полный сдвиг инактивации хроC
мосомы Х. 
Изучение происхождения преимущественно инактивироC
ванной хромосомы Х проводили у детей с синдромом РетC
та, имеющих сдвиг инактивации более 60%. Учитывая 10%
погрешность используемого метода, это значение сдвига
инактивации хромосомы Х достоверно отличается от 50%
[4]. Кроме того, данное отклонение от равной ХCинактиваC
ции в определенной степени может повлиять на фенотиC
пические проявления синдрома Ретта [13]. В результате
исследования происхождения преимущественно неактивC
ной хромосомы Х из 20 девочек с синдромом Ретта, исслеC
дованных на наличие МЕСР2 мутации, 7 (35%) имели
материнское и 13 (65%) — отцовское происхождение преC
имущественно инактивированной хромосомы Х. Из 15 деC
вочек с синдромом Ретта, у которых не исследовали
МЕСР2 мутации, 4 (27%) имели материнское и 11 (73%) отC
цовское происхождение преимущественно неактивной
хромосомы Х. 
В настоящее время вопрос о диагностике синдрома Ретта
окончательно не решен. Это связано с тем, что не все слуC
чаи синдрома вызваны мутациями гена МЕСР2, а также не
охарактеризованы процессы, непосредственно приводяC
щие к синдрому Ретта [1, 2, 14]. Данные, полученные в наC
стоящей работе, в значительной степени могут способствоC
вать разработке методов дифференциальной диагностики
при нервноCпсихических заболеваниях у детей. Несмотря
на то, что в 1988 г. были определены диагностические криC
терии синдрома Ретта (см. таблицу), клиническая гетерогенC
ность данного заболевания затрудняет выделение болезни
изCза различных видов аутизма, а также других форм умстC
венной отсталости с психомоторными аномалиями [1].
Следовательно, более корректными методами, подтвержC
дающими диагноз синдрома Ретта, являются лабораторные
исследования. Анализ цитогенетических и молекулярноCгеC
нетических особенностей синдрома Ретта и их последуюC
щее сопоставление с клиническими проявлениями болезни
в каждом конкретном случае могут в значительной степени
помочь в постановке диагноза. 
На рисунке представлена схема дифференциальной диаC
гностики синдрома Ретта, которая была разработана на
базе полученных авторами этой статьи данных, с учетом
ранее опубликованных результатов по изучению особенC
ностей синдрома Ретта [6, 7, 9, 10].
Первой стадией комплексной диагностики синдрома
Ретта является клиническая диагностика. В настоящее
время практически все исследователи используют разраC
ботанные и дополненные диагностические критерии
[15, 16]. Эти критерии являются в достаточной степени
корректными. 
В качестве одной из стадий дифференциальной диагносC
тики можно предложить цитогенетический анализ. При
цитогенетическом исследовании особенностей репликаC
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ции хромосомы Х ранее выявлено, что у 90% больных синC
дромом Ретта имеется особый вариант поздно реплицируC
ющейся хромосомы Х (тип С) [6, 7, 9]. Этот факт свидетельC
ствует о том, что данный феномен (ранняя репликация
участка Хq28) также следует использовать для диагностиC
ки синдрома Ретта. Таким образом, можно сделать вывод
о том, что цитогенетические исследования детей с синдC
ромом Ретта могут иметь высокую эффективность при
проведении диагностики. Тип С обнаруживается в 90%
случаев синдрома Ретта, что нельзя не учитывать при исC
следовании случаев с синдромом Ретта [1, 6–9]. Другой
особенностью синдрома Ретта является наличие ранее
реплицированного участка хромосомы Х (Хq28), который
может быть выявлен с помощью молекулярноCцитогенеC
тических методов [8]. У мальчиков с синдромом Ретта в
большинстве случаев обнаруживается дополнительная
хромосома Х в кариотипе (47,XXY). Если дополнительная
хромосома Х не обнаружена, следует помнить о возможC
ности наличия тканевого мозаицизма, который не опреC
деляется в клетках крови. Таким образом, одной из стаC
дий дифференциальной диагностики синдрома Ретта у
мальчиков является FISH анализ численных аномалий
хромосомы Х в различных тканях [7, 9]. В связи с этим,
возникает необходимость идентификации кариотипа с
учетом возможного наличия тканевого мозаицизма, у
мальчиков с синдромом Ретта для корректной диагностиC
ки. Таким образом, цитогенетические и молекулярноCциC
тогенетические методы позволяют дифференцировать
формы умственной отсталости, вызванные хромосомныC
ми аномалиями, а также с высокой эффективностью, доC
стигаемой за счет выявления особого типа репликации
хромосомы Х (тип С), характерного для синдрома Ретта,
могут внести значительный вклад в диагностику этого
заболевания.

В ходе дифференциальной диагностики синдрома Ретта
следует учитывать определение мутаций гена МЕСР2 и
особенности инактивации хромосомы Х. Поиск МЕСР2
мутаций у детей с синдромом Ретта для экономии финанC
совых затрат и времени необходимо проводить в две стаC
дии: первая — энзиматический тест на наличие восьми
рекуррентных мутаций; вторая — секвенирование кодиC
рующей области и фланкирующих последовательностей
гена МЕСР2. Энзиматический тест на наличие восьми реC
куррентных мутаций (R160W, R133C, T158M, R168X,
R255X, R270X, R294X, R306C) не уступает по эффективC
ности секвенированию и позволяет определить мутации
гена МЕСР2 у 40–80% детей с синдромом Ретта. Для паC
циентов, у которых не обнаружены мутации при испольC
зовании энзиматического теста, необходимо проводить
исследование МЕСР2 мутаций методом секвенирования.
Поскольку в качестве первоначального метода опредеC
ления МЕСР2 мутаций предлагается использовать энзиC
матический тест при поиске МЕСР2 мутаций у детей с синC
дромом Ретта, временные и финансовые затраты будут
значительно меньшими. Следует также отметить недостаC
точную для диагностики синдрома Ретта эффективность
исследований изменения последовательности гена
МЕСР2. Так как разные мутации МЕСР2 приводят к разC
личным нервноCпсихическим заболеваниям у мальчиков,
некоторые исследователи предполагают, что у девочек
также определенные изменения последовательности геC
на МЕСР2 могут приводить к другим формам умственной
отсталости или являться непатогенными перестройками
[1]. Таким образом, наличие мутации гена МЕСР2 не явC
ляется достоверным критерием для диагностики синдроC
ма Ретта. 
Одним из основных методических подходов к диагностике
синдрома Ретта является исследование ХCинактивации у
детей и их матерей. Общая эффективность метода исслеC
дования данного феномена, использованного в данной
работе, составила 89,8%, что позволяет считать метод меC
тилCчувствительной рестрикции в сочетании с количестC
венной ПЦР адекватным для диагностики синдрома Ретта.
При подробном клиническом и генетическом анализе
каждого конкретного случая синдрома Ретта обнаружено,
что теоретически носительницами МЕСР2 мутаций могут
являться 7 из 69 матерей. При оценке вклада семейных
случаев при синдроме Ретта нами было показано, что
10 (14,5%) случаев из 69 могут быть определены как сеC
мейные. В работах других авторов считается, что 1% слуC
чаев синдрома Ретта являются семейными, тогда как в
данной работе их вклад составляет 14,5% [17]. Таким обC
разом, в нашей группе вклад семейных случаев больше,
чем было показано ранее. Анализ происхождения преC
имущественно инактивированной хромосомы Х показал,
что третья часть детей (11 из 33) имеет сдвиг ХCинактиваC
ции в сравнении с материнской хромосомой Х. ИсследоC
вания особенностей инактивации хромосомы Х у детей с
синдромом Ретта и их матерей позволяет определить ноC
сительство мутации, что крайне важно при последующих
беременностях, так как вероятность рождения ребенка с
синдромом Ретта у материCносительницы мутации составC
ляет 50%. Данный анализ позволяет также проводить диC
агностику у девочек с синдромом Ретта без МЕСР2 мутаC
ций, как было показано ранее [18]. Изучение инактиваC
ции хромосомы Х с учетом клинической картины у матери
и ребенка позволяет определить преимущественно инакC
тивированную хромосому Х, что важно для определения
носительства мутации и для дальнейшего прогноза. КроC
ме того, даже 15% отклонение от равной ХCинактивации в

Рис. Схема комплексной диагностики синдрома Ретта
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определенной степени может влиять на фенотип
синдрома Ретта. Таким образом, необходимость опредеC
ления ХCинактивации в ходе дифференциальной диагносC
тики синдрома Ретта продиктована тем, что данный феноC
мен характерен для синдрома Ретта, а также позволяет
идентифицировать носительство мутации без применения
методов секвенирования [13]. 
Завершающей стадией комплексной диагностики синдроC
ма Ретта должен стать анализ отдельно взятого случая и,
по возможности, семьи с учетом клинических характерисC
тик, данных цитогенетических и молекулярноCцитогенетиC
ческих исследований, факта наличия или отсутствия муC
тации гена МЕСР2 и результатов анализа особенностей
ХCинактивации у ребенка и матери. Данная схема диагноC
стики перекрывает весь широкий спектр клинической геC
терогенности синдрома Ретта, поскольку его применение

позволяет учитывать классическую и атипичные формы
синдрома Ретта, случаи без МЕСР2 мутаций, а также вариC
ант заболевания мальчиков с классической формой синдC
рома Ретта и реттоподобными проявлениями, связанныC
ми с мутациями в гене МЕСР2, а также выявлять асимптоC
матическое носительство у матерей. Помимо этого,
использование предложенной схемы комплексной диаC
гностики позволяет изучать корреляции генотипCфенотип,
что в свою очередь решает проблему прогнозирования теC
чения болезни и разработки тактики пренатальной диаC
гностики при последующей беременности. Необходимо
отметить, что обоснованное прогнозирование течения
заболевания, а также эффективная пренатальная диагноC
стика и корректное медикоCгенетическое консультироваC
ние при синдроме Ретта до настоящего времени не предC
ставлялись возможными.

Знаменательные и юбилейные даты из истории медицины

8 августа — 80 лет со дня рождения

Святослава Николаевича Федорова

(1927–2000), выдающегося российского

офтальмолога, членаCкорреспондента

РАН, академика РАМН. С 1969 г. С.Н. ФеC

доров — заведующий кафедрой глазных

болезней Московского медицинского стоC

матологического института, затем — диC

ректор Московского НИИ микрохирургии

глаза (1979), генеральный директор

Межотраслевого научноCтехнического

комплекса микрохирургии глаза (1986).

Он предложил для замены помутневшего

хрусталика искусственный хрусталик из

различных материалов. Разработал

способ хирургической коррекции близоC

рукости и астигматизма (радиальная кеC

ратотомия). Принимал участие в создании

отечественных моделей инструментов,

предназначенных для проведения операC

тивных вмешательств на стекловидном

теле и хрусталике. Предложил способы леC

чения тромбоза вен сетчатки, диабетичеC

ской ретинопатии, двухэтапный способ

кератопротезирования, микрохирургичеC

ский вариант сквозной субтотальной

кератопластики с применением неконC

сервированной роговицы. Был председаC

телем Всероссийского общества офтальC

мологов (1981).
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НАУЧНАЯ ПРОГРАММА КОНГРЕССА
Будет освещать все наиболее важные для детских врачей проблемы
педиатрии.
Заявки на доклады и симпозиумы принимаются до 11  ддееккааббрряя  22000077  гг..
по электронной почте (решения Оргкомитета по заявкам будут направC
лены адресатам также по электронной почте).
ВВннииммааннииюю  ддооккллааддччииккоовв:: для демонстрации презентаций необходимо
предоставлять материалы на CDCдисках или FlashCкартах.
Адрес: 111199999911,,  ММоосскквваа,,  ЛЛооммооннооссооввссккиийй  ппррооссппеекктт,,  22//6622

ГГУУ  ННааууччнныыйй  ццееннттрр  ззддооррооввььяя  ддееттеейй  РРААММНН
ТТииммооффеееевваа  ААннннаа  ГГееооррггииееввннаа

ECmail: ttiimmooffeeeevvaa@@nncczzdd..rruu

РЕГИСТРАЦИОННЫЙ ВЗНОС
Регистрационный взнос в размере 11550000  ррууббллеейй должен быть переведен
на расчетный счет Общественной организации «Союз педиатров России»:
ППооллууччааттеелльь  ппллааттеежжаа::  ООббщщеессттввееннннааяя  ооррггааннииззаацциияя  ««ССооююзз  ппееддииааттрроовв
РРооссссииии»»,,  ИИНННН  77770044002277005588,,  ККПППП  777733660011000011,,
рр//сс  4400770033881100337777002200009977000011  вв  ЗЗААОО  ««ММеежжддууннаарроодднныыйй  ппррооммыышшллеенннныыйй
ббааннкк»»,,  гг.. ММоосскквваа,,  кк//сс  3300110011881100000000000000000000774488,,  ББИИКК  004444552255774488
Копия платежного поручения об оплате регистрационного взноса с указаC
нием фамилий участников, названия учреждения должна быть выслана в
адрес Общественной организации «Союз педиатров России» (с пометкой
«Оплата регистрационного взноса»). Возможна оплата при регистрации.
Адрес ттоотт  жжее

ККоовваанноовваа  ННааттааллиияя  ННииккооллааееввннаа  
Телефон: ((449999))  113344CC1133CC0088;;  ECmail: kkoovvaannoovvaa@@nncczzdd..rruu

Участники Конгресса, оплатившие регистрационный взнос,
имеют право на:
• присутствие на всех заседаниях и симпозиумах Конгресса;
• получение папки со всеми официальными материалами Конгресса;
• получение бейджа участника Конгресса;
• размещение тезисов в сборнике материалов Конгресса.
Предварительная регистрация ведется на сайте Союза педиатров РосC
сии: www.pediatr�russia.ru

Во время работы XII Конгресса можно оплатить ежегодный членский
взнос в Союз педиатров России (2000 руб.) на 2008 г. Это позволит
бесплатно участвовать в ежегодных научных мероприятиях Союза пеC
диатров России, получать журналы, издаваемые  Союзом педиатров
России («Вопросы современной педиатрии» и «Педиатрическая фармаC
кология») и другие информационные материалы.

ПОСЛЕВУЗОВСКОЕ ПРОФЕССИОНАЛЬНОЕ ОБРАЗОВАНИЕ ВРАЧЕЙ
В рамках Конгресса проводятся «Школы специалистов».
В работе школ могут принять участие врачиCпедиатры различных спеC
циальностей, организаторы здравоохранения, специалисты в области
гигиены детей и подростков. Для участия в работе школ необходимо до
11 яяннвваарряя  22000088 гг.. прислать по почте или по eCmail заявку с информаC
цией об участнике (Ф.И.О., дата рождения, должность, место и стаж раC
боты, адрес домашний и служебный, контактный телефон, еCmail). При
посещении всех занятий слушатели получат сертификаты о прохождеC
нии школы с указанием часов.
ООббууччееннииее  ддлляя  ччллеенноовв  ССооююззаа  ппееддииааттрроовв  РРооссссииии  ббеессппллааттнноо!!
Адрес ттоотт  жжее

ААллееккссеееевваа  ЕЕккааттееррииннаа  ИИооссииффооввннаа,,  
ЧЧииссттяяккоовваа  ЕЕввггеенниияя  ГГееннннааддььееввннаа  

Телефон: ((449999))  113344CC1144CC9944;;  ECmail: sshhkkoollaa@@nncczzdd..rruu

КОНКУРС МОЛОДЫХ УЧЕНЫХ
В конкурсе могут принять участие врачи и научные сотрудники в возрасC
те до 35 лет. Для участия в конкурсе необходимо до 2200  яяннвваарряя  22000088  гг.
прислать по почте или eCmail заявку на участие, резюме работы объемом
не более 2 страниц текста (оформление — см. «Тезисы»). Заявка должна
содержать информацию об авторе (Ф.И.О., дата рождения, должность,
организация, город, страна, контактный телефон, eCmail) и быть завереC
на подписью руководителя учреждения. Авторы присланных работ
примут участие в постерной сессии конкурса молодых ученых и будут осC
вобождены от уплаты регистрационного взноса. Авторам лучших работ
будет предоставлена возможность выступить с устным докладом.
Адрес ттоотт  жжее

ННааммааззоовваа  ЛЛееййллаа  ССееййммууррооввннаа
Телефон: ((449999))  996677CC1155CC6666,,  996677CC1144CC1188;;  ECmail: kkoonnkkuurrss@@nncczzdd..rruu
* Опубликованы могут быть только работы, поступившие не позднее
11..1122..22000077  гг..

ТЕЗИСЫ
ООппллааттаа  ттееззииссоовв..  Для публикации тезисов необходимо перевести сумму в
размере 150 рублей на расчетный счет Общественной организации
«Союз педиатров России», либо оплатить регистрационный взнос, в котоC
рый входит сбор за одну публикацию тезисов. Копия платежного поручеC
ния об оплате сбора за публикацию тезисов должна быть выслана в адрес
Общественной организации «Союз педиатров России» с указанием на
бланке платежного поручения фамилии первого автора и названия мероC
приятия. Оплаченные тезисы должны поступить в Оргкомитет не позднее
11 ддееккааббрряя 22000077 гг.. по почте (обязательно с приложением дискеты!) или по
eCmail (с пометкой «Тезисы Конгресса педиатров России»).
Адрес ттоотт  жжее

ББииррююккоовваа  ЕЕллееннаа  ГГееннннааддььееввннаа
Телефон: ((449999))  996677CC1144CC1188;;  ECmail: tteezziiss@@nncczzdd..rruu  

ТРЕБОВАНИЯ К ОФОРМЛЕНИЮ ТЕЗИСОВ
Текст должен быть напечатан в редакторе MSWord, шрифтом Times New
Roman 11, через один интервал и умещаться в рамку размером
130 мм х 175 мм. Название работы печатается в верхнем регистре без
сокращений. С новой строки указываются фамилии авторов (инициалы
ставятся после фамилии), с новой строки — полное официальное назваC
ние учреждения и город. Текст тезисов должен иметь следующую струкC
туру: «Актуальность», «Цель исследования», «Пациенты и методы»,
«Результаты», «Заключение». В названии файла указываются фамилия
первого автора и город, набранные без пробелов латинскими буквами.
Если от одного автора или группы авторов направляется более одной
работы, то в конце названия файла ставится цифра 1, 2, 3 (например:
Ivanov Moscow, Ivanov Moscow1).
Работы, присланные по факсу, без дискеты или оформленные не в соответC
ствии с данными требованиями, а также позже установленного срока приC
ниматься не будут. Оргкомитет вправе отказать в публикации материалов,
не соответствующих тематике Конгресса или имеющих рекламную направC
ленность. В таких случаях оплата за публикацию не возвращается.
Лучшие, по мнению научных консультантов, тезисы будут отмечены логоC
типом Союза педиатров России, а их авторы получат возможность предC
ставить свои работы на постерной сессии Конгресса.
* Работы, присланные до 1155  нноояяббрряя  22000077  гг., публикуются бесплатно.
ВВннииммааннииее: любые организационные вопросы Вы можете задать, напиC
сав по адресу: oorrggkkoommiitteett@@nncczzdd..rruu

ВЫСТАВКА
Одновременно с Конгрессом будет работать 15Cя Международная меC
дицинская выставка «Здоровье матери и ребенка — 2008», на которой
российские и зарубежные компании представят современное медиC
цинское оборудование, новые лекарственные препараты, средства гиC
гиены, продукты питания для детей.
ООррггааннииззааттоорр  ввыыссттааввккии  ––  ВВыыссттааввооччннааяя  ккооммппаанниияя  ««ММееттккооммццееннттрр»»
Адрес: 112233661100,,  ММоосскквваа,,  ККрраассннооппрреессннееннссккааяя  ннаабб..,,  1122,,

ЦЦееннттрр  ммеежжддууннаарроодднноойй  ттооррггооввллии
Телефон: (495) 681C76C65, 631C14C12; ECmail: zzmmiirr@@ssuummaaiill..rruu

ГОСТИНИЦА
По желанию участников для них могут быть забронированы места в гостиC
нице. Стоимость проживания в гостинице не входит в регистрационный
взнос. Заявки на бронирование мест в гостинице принимаются не поздC
нее 2200 яяннвваарряя 22000088  гг..  Вопросами бронирования гостиниц для участников
Конференции занимается туристическая компания «Интел Сервис Центр:
Адрес: 111177991122,,  ММоосскквваа,,  ЛЛееннииннссккиийй  ппррооссппеекктт,,  2299,,  ооффииссыы  440011––440088

ККооммппаанниияя  ««ИИннттеелл  ССееррввиисс  ЦЦееннттрр»»
ККллееббаанноовваа  ИИррииннаа

Телефон: ((449955))  995566CC4444CC2222,,  995566CC2222CC4444;;  ECmail: iikklleebbaannoovvaa@@iinntteellsseerrvviiccee..rruu

XII КОНГРЕСС ПЕДИАТРОВ РОССИИ
«Актуальные проблемы педиатрии»

Москва, 19–21 февраля 2008 г.

Информация Союза педиатров России
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Eosinophilic inflammatory 
diseases of the gastrointestinal
tract and food allergy among
children

P.V. Shumilov, M.I. Dubrovskaya, O.V. Yudina,
Yu.G. Mukhina, A.S. Tertychnyi

Russian State Medical University, Moscow

WITHIN THE STRUCTURE OF THE INFLAMMATORY DISEASES OF THE GASC
TROINTESTINAL TRACT AMONG CHILDREN, ONE MAY SINGLE OUT A SPECIFIC
GROUP OF THE CHRONIC PATHOLOGY OF THE DIGESTIVE APPARATUS —
EOSINOPHILIC DISEASES OF THE GASTROINTESTINAL TRACT AND GASTROENC
TEROLOGICAL MANIFESTATIONS OF THE FOOD ALLERGY. THE FOOD ALLERGY
IS CHARACTERIZED BY THE PATHOLOGIC IMMUNE REACTIVITY AMONG COMC
MONLY GENETICALLY PREDISPOSED PEOPLE. DEPENDING ON THE PECULIARC
ITIES OF THE IMMUNE REACTIVITY OF A SICK PERSON AND THE NATURE OF
THE ALLERGEN, THE ALLERGIC REACTION MAY EVOLVE WITH PRIMARY
INVOLVEMENT OF THE DIFFERENT MECHANISMS OR TH2 IgECMEDIATED, OR
TH1 NONCIgECMEDIATED. CLINICAL PICTURE OF THE FOOD ALLERGY IS THE
MANIFESTATION OF THE IMMUNOINFLAMMATORY PROCESS CAUSED BY THE
INTERACTION OF THE FOOD ANTIGENS WITH THE STRUCTURES OF THE LYMC
PHOID TISSUES ASSOCIATED WITH THE MUCOUS MEMBRANES OF THIS OR
THAT TARGET ORGAN. THE MORPHOLOGICAL BASIS OF THE CLINICAL PICTURE
IS MOSTLY IMMUNE INFLAMMATION WITH PRIMARILY EOSINOPHILIC TISSUE
INFILTRATION. THE EOSINOPHILIC LESIONS OF THE GASTROINTESTINAL TRACT
INCLUDE EOSINOPHILIC ESOPHAGITIS, EOSINOPHILIC GASTROENTERITIS,
EOSINOPHILIC ENTERITIS, EOSINOPHILIC COLITIS, EOSINOPHILIC PROCTITIS
AND OTHER STATES. DURING THE FOOD ALLERGY EACH OF THE CLINICAL
FORMS OF THE GASTROINTESTINAL TRACT LESION HAS ITS OWN PECULIARIC
TIES WITH REGARDS TO THE PRIMARY DEVELOPMENT MECHANISM, AGE OF
MANIFESTATION, CHARACTER OF THE RUN AND BEHAVIOUR TACTICS.
KEY WORDS: EOSINOPHILIC INFLAMMATION, ESOPHAGITIS, GASTROEN�
TERITIS, COLITIS, FOOD ALLERGY.

П.В. Шумилов, М.И. Дубровская, О.В. Юдина, Ю.Г. Мухина, А.С. Тертычный

Российский государственный медицинский университет, Москва

В СТРУКТУРЕ ВОСПАЛИТЕЛЬНЫХ ЗАБОЛЕВАНИЙ ЖЕЛУДОЧНОCКИШЕЧНОГО ТРАКТА (ЖКТ) У ДЕТЕЙ МОЖНО ВЫДЕC
ЛИТЬ ОСОБУЮ ГРУППУ ХРОНИЧЕСКОЙ ПАТОЛОГИИ ОРГАНОВ ПИЩЕВАРЕНИЯ — ЭОЗИНОФИЛЬНЫЕ ЗАБОЛЕВАНИЯ
ЖКТ И ГАСТРОЭНТЕРОЛОГИЧЕСКИЕ ПРОЯВЛЕНИЯ ПИЩЕВОЙ АЛЛЕРГИИ. ПИЩЕВАЯ АЛЛЕРГИЯ ХАРАКТЕРИЗУЕТСЯ
ПАТОЛОГИЧЕСКОЙ ИММУННОЙ РЕАКТИВНОСТЬЮ ОБЫЧНО У ГЕНЕТИЧЕСКИ ПРЕДРАСПОЛОЖЕННЫХ ЛИЦ. В ЗАВИC
СИМОСТИ ОТ ОСОБЕННОСТЕЙ ИММУННОЙ РЕАКТИВНОСТИ БОЛЬНОГО ЧЕЛОВЕКА И ПРИРОДЫ АЛЛЕРГЕНА
АЛЛЕРГИЧЕСКАЯ РЕАКЦИЯ МОЖЕТ РАЗВИВАТЬСЯ С ПРЕИМУЩЕСТВЕННЫМ ВОВЛЕЧЕНИЕМ РАЗЛИЧНЫХ МЕХАНИЗC
МОВ — ИЛИ TH 2 IgECОПОСРЕДОВАННОГО, ИЛИ TH 1 НЕCIgECОПОСРЕДОВАННОГО. КЛИНИЧЕСКАЯ КАРТИНА ПИЩЕC
ВОЙ АЛЛЕРГИИ СЛУЖИТ ПРОЯВЛЕНИЕМ ИММУНОВОСПАЛИТЕЛЬНОГО ПРОЦЕССА, ВЫЗВАННОГО ВЗАИМОДЕЙСТC
ВИЕМ ПИЩЕВЫХ АНТИГЕНОВ СО СТРУКТУРАМИ ЛИМФОИДНЫХ ТКАНЕЙ, АССОЦИИРОВАННЫХ СО СЛИЗИСТЫМИ
ОБОЛОЧКАМИ ТОГО ИЛИ ИНОГО ОРГАНАCМИШЕНИ. МОРФОЛОГИЧЕСКОЙ ОСНОВОЙ КЛИНИЧЕСКОЙ КАРТИНЫ В
БОЛЬШИНСТВЕ СЛУЧАЕВ ЯВЛЯЕТСЯ ИММУННОЕ ВОСПАЛЕНИЕ С ПРЕИМУЩЕСТВЕННО ЭОЗИНОФИЛЬНОЙ ИНФИЛЬC
ТРАЦИЕЙ ТКАНЕЙ. К ЭОЗИНОФИЛЬНЫМ ПОРАЖЕНИЯМ ЖКТ ОТНОСЯТСЯ ЭОЗИНОФИЛЬНЫЕ ЭЗОФАГИТ, ГАСТРОЭНC
ТЕРИТ, ЭНТЕРИТ, КОЛИТ, ПРОКТИТ И РЯД ДРУГИХ СОСТОЯНИЙ. КАЖДАЯ ИЗ КЛИНИЧЕСКИХ ФОРМ ПОРАЖЕНИЯ ЖКТ
ПРИ ПИЩЕВОЙ АЛЛЕРГИИ ИМЕЕТ СВОИ ОСОБЕННОСТИ, КАСАЮЩИЕСЯ ПРЕИМУЩЕСТВЕННОГО МЕХАНИЗМА РАЗC
ВИТИЯ, ВОЗРАСТА МАНИФЕСТАЦИИ ЗАБОЛЕВАНИЯ, ХАРАКТЕРА ЕГО ТЕЧЕНИЯ И ТАКТИКИ ВЕДЕНИЯ ПАЦИЕНТА.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: ЭОЗИНОФИЛЬНОЕ ВОСПАЛЕНИЕ, ЭЗОФАГИТ, ГАСТРОЭНТЕРИТ, КОЛИТ, ПИЩЕВАЯ АЛЛЕРГИЯ.

В структуре воспалительных заболеваний желудочноCкишечного тракта (ЖКТ)
у детей можно выделить особую группу хронической патологии органов пищеC
варения — эозинофильные заболевания ЖКТ и гастроэнтерологические проC
явления пищевой аллергии. При аллергическом поражении в патологический
процесс может быть вовлечен любой отдел ЖКТ — от ротовой полости до пряC
мой кишки. Большинство из этих заболеваний не имеют специфических клиC
нических симптомов, что значительно затрудняет их своевременную диагносC
тику и назначение адекватной терапии. Поздняя диагностика эозинофильных
заболеваний ЖКТ также обусловлена отсутствием достаточных знаний по
проблеме аллергических поражений пищеварительного тракта как у участкоC
вых педиатров, так и у детских гастроэнтерологов.
Пищевая аллергия чаще отмечается в раннем детстве, преимущественно в
первые 2 года жизни. У детей раннего возраста ее частота составляет 6–8%.
С возрастом заболеваемость снижается, в общей популяции пищевая аллерC
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гия отмечается у 2,5% населения. По данным зарубежных
авторов, у детей раннего возраста пищевую аллергию чаC
ще вызывают молоко (2,5%), яйцо (1,3%), арахис (0,8%),
лесной орех (0,2%), рыба (0,1%) и морепродукты (0,1%) [1].
Это перекликается с данными отечественных исследоваC
телей, показывающих, что у детей первого года жизни,
страдающих пищевой аллергией, наиболее часто выявляC
ется гиперчувствительность к белкам коровьего молока
(85%), куриного яйца (62%), глютену (53%), белкам банана
(51%), риса (50%) [2]. Реже встречается сенсибилизация к
белкам гречи (27%), картофеля (26%), сои (26%), еще реC
же — к белкам кукурузы (12%), различных видов мяса
(0–3%). 
Динамика прогрессирования пищевой аллергии зависит
от своевременности диагностики, верификации и элимиC
нации причиннозначимых пищевых аллергенов. В больC
шинстве случаев пищевая аллергия с возрастом разрешаC
ется. В первую очередь это касается основных пищевых
аллергенов (яйцо, молоко, пшеница, соя), аллергия к котоC
рым почти полностью угасает к 5Cлетнему возрасту [3].
Проспективные исследования показали, что 85% детей
первых 2 лет жизни с аллергией к белкам коровьего молоC
ка приобретают к ним толерантность к 3Cлетнему возрасC
ту, а у 80% детей с аллергией к яйцу толерантность формиC
руется к 5 годам [4].
Пищевая аллергия характеризуется патологической имC
мунной реактивностью у генетически предрасположенных
лиц. В последние годы стало очевидно, что ЖКТ выполняC
ет не только пищеварительную функцию, но и является
главным иммунным органом, который на протяжении
всей жизни человека взаимодействует приблизительно с
1 тонной белков, каждый из которых обладает разнообC
разными биологическими функциями. Иммунная система
ЖКТ выполняет двойную селективную функцию: осущеC
ствляет отбор основных питательных веществ, необходиC
мых для роста и развития организма, и предотвращает
развитие патологических иммунных реакций к белкам пиC
щи, которые и проявляются пищевой аллергией. В больC
шинстве случаев иммунная реакция к белкам пищи не
развивается благодаря уникальной способности иммунC
ной системы ЖКТ формировать пищевую толерантность.
Более 98% потребленных белков при условии сохранносC
ти слизистого барьера ЖКТ и адекватности полостного пиC
щеварения подвергаются деградации и последующему
всасыванию. Лишь незначительная часть (не менее 2%)
всасывается в неизмененном виде или как крупные пепC
тиды. После приема пищи чужеродные неизмененные
белки или пептиды проникают через слизистый барьер и
взаимодействуют с Т и В лимфоцитами непосредственно
либо через посредников — антигенпрезентирующие клетC
ки (АПК), которые в ЖКТ представлены макрофагами, денC
дритными клетками или специализированными микроC
ворсинчатыми эпителиальными клетками (МCклетки).
Клеточный состав этого взаимодействия и определяет
дальнейший сценарий развития иммунной реакции —
развернутый иммунный ответ или иммунологическая толеC
рантность. Оба пути вовлекают целый набор иммунных меC
ханизмов, при котором распознавание антигена ТCклеткой
требует комплексного взаимодействия 3 молекул: ТCклеC
точного рецептора (TCR), пептидаCантигена и молекулы
главного комплекса гистосовместимости (MHC) I и II класC
са. Процесс распознавания антигена ТCклетками возмоC
жен только в том случае, если белок презентируется в
комплексе с молекулами МНС на мембране клетки.
Иммунный ответ в организме осуществляется с вовлечеC
нием двух основных путей презентации антигена: экзогенC

ного пути, при котором экзогенный антиген подвергается
процессингу путем эндоцитоза и презентируется ТCклетC
кам на мембране АПК в комплексе с молекулами МНС
II класса; эндогенного пути, при котором эндогенные антиC
гены подвергаются процессингу в цитозоле и презентируC
ются в мембране клеткиCмишени в комплексе с молекулаC
ми МНС I класса.
Рецепторный аппарат ТCклеток (TCR) играет центральную
роль в определении антигенной специфичности ответа и
вызывает активацию клеткиCмишени в комплексе с молеC
кулами МНС и пептидом или активацию АПК через ее
комплекс антигенCМНС II класса. Для развития полного
иммунного ответа для ТCклеток необходимо 2 отдельных
сигнала для активации и последующей пролиферации эфC
фекторных клеток: начальный сигнал (сигнал 1), который
вызывается взаимодействием комплекса TCRCCD3, и коC
стимулирующий сигнал (сигнал 2), который вызывается
взаимодействием молекул CD28 на поверхности ТCклеток
и В7 на АПК.
Большинство белков пищи, всасывающихся в тощей
кишке, презентируются Т и В лимфоцитам в комплексе с
молекулами МНС II класса без участия дендритных клеток.
При этом сценарии развития реакции отсутствует коCстиC
мулирующий сигнал, и это приводит к подавлению активC
ности ТCклеток. Таким образом, не развивается полный
иммунный ответ на белок пищи, а формируется иммуноC
логическая толерантность, вызванная супрессорными
CD8Cлимфоцитами. Однако если белок в малоизмененC
ном виде достигает терминальных отделов подвздошной
кишки, подвергается процессингу МCклетками и презентиC
руется дендритными клетками в комплексе с молекулой
II класса МНС, то ТCклетки получают оба стимулирующих
сигнала, что приводит к развитию полного иммунного
ответа с активацией всей иммунной системы, проявляюC
щейся развитием клинической картины пищевой аллерC
гии. При этом Т и В лимфоциты активируются в Пейеровых
бляшках и попадают через лимфоидные фолликулы и лимC
фатическую систему в общий кровоток.
Далее активированные Т и В лимфоциты мигрируют в орC
ганыCмишени, к которым относят ЖКТ, кожу, дыхательную
систему, центральную нервную систему (ЦНС). Точный меC
ханизм этой миграции не известен. Предполагается, что
он связан с определенным тропизмом клеток к тканям тоC
го или иного органа. Этот тропизм генетически уникален
для каждого человека, страдающего аллергией, и обусC
ловлен определенным набором селективных молекул
адгезии, которые и направляют Т и В лимфоциты в опреC
деленные органы. В органахCмишенях Т и В лимфоциты
после встречи с аллергеном активируются и вызывают
развитие иммунной реакции с высвобождением биологиC
чески активных веществ: антител, вазоактивных пептиC
дов, интерлейкинов (ИЛ), интерферонов (ИФН) и других
цитокинов, которые обуславливают постагрессивную реC
акцию в пораженном органе, что проявляется определенC
ной клинической картиной.
При развитии ТCклеточной активности происходит целая
цепь иммунных событий, с участием 2 субпопуляций TCклеC
ток: Th1Cклеток, регулирующих преимущественно клеC
точноCопосредованный иммунный ответ, и Th2Cклеткок,
регулирующих в основном продукцию антител. ДифференC
цировка наивных Th0Cклеток может идти по любому из
2 возможных путей в зависимости от ряда факторов: геC
нетической предрасположенности, возраста больного,
вовлеченных органовCмишеней, природы антигена,
воздействия цитокинов, а также продукции трансформиC
рующего фактора роста � (ТФРC�) Th3Cклетками (рис. 1).
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Наивные Th0Cклетки в присутствии ТФР �, ИФН � и ИЛ 2
дифференцируются по Th1Cпути, тогда как Th2Cпуть возмоC
жен в присутствии ИЛ 4 и ИЛ 5. У лиц с атопической предC
расположенностью отмечаются дефицит Th1Cответа и
преобладание Th2Cпути, что способствует гиперпродукции
иммуноглобулина (Ig) E.
Соотношение Th1/Th2, определяющее преимущественC
ный путь иммунного ответа (клеточный или гуморальный),
имеет возрастные особенности. Во внутриутробном периC
оде и на первом году жизни отмечается Th2Cсдвиг
Th1/Th2Cпарадигмы, обусловливающий относительную
склонность в этот период к гуморальному иммунному отC
вету. С возрастом усиливается Th1Cпуть в связи с более
интенсивным воздействием на организм ребенка старше
1 года различных бактериальных возбудителей, и баланс
Th1/Th2 приближается к таковому у взрослых.
Учитывая феномен Th2Cсдвига в Th1/Th2Cпарадигме у деC
тей первого года жизни, необходимо избегать раннего
введения в рацион ребенка чужеродных белков, поэтому
предпочтительным видом вскармливания является есC
тественное (материнское грудное молоко). У детей, нахоC
дящихся на грудном вскармливании, IgA материнского
молока не только обеспечивает антимикробную защиту
кишечной стенки, но и предотвращает развитие иммунноC
го (потенциально аллергического) ответа на белок, а такC
же обеспечивает становление нормальной микрофлоры
кишечника в первые месяцы жизни, что способствует
нормализации баланса Th1/Th2. Однако, если новорожC
денные дети (с естественным Th2Cсдвигом) рано начинают
получать белки коровьего молока (БКМ), резко возрастаC
ет вероятность развития у них иммунологической сенсиC

билизации и Th2Cопосредованных реакций в виде IgEC
опосредованной аллергии к белкам коровьего молока.
Эти ранние иммунологические изменения могут иметь сеC
рьезные последствия на протяжении всей жизни.
В зависимости от особенностей иммунной реактивности
больного человека и природы аллергена аллергическая
реакция может развиваться с преимущественным
вовлечением различных механизмов, или Th2 IgECопоC
средованного, или Th1 неCIgECопосредованного. КлиниC
ческая картина пищевой аллергии служит проявлением
иммунноCвоспалительного процесса, вызванного взаиC
модействием пищевых антигенов со структурами лимфоC
идных тканей, ассоциированных со слизистыми оболочC
ками того или иного органаCмишени. Они обусловлены
относительным дисбалансом Th1/Th2Cпарадигмы, котоC
рый и регулирует выраженность пищевой аллергии.
В табл. 1 представлены основные проявления IgECопоC
средованного, неCIgECопосредованного и смешанных
(IgE/неCIgE) механизмов пищевой аллергии в зависимоC
сти от органаCмишени.
Гастроэнтерологические проявления пищевой аллергии
довольно разнообразны и зависят от вида и дозы аллерC
гена, возраста пациента, уровня и глубины поражения
ЖКТ. Морфологической основой клинической картины в
большинстве случаев является иммунное воспаление с
преимущественно эозинофильной инфильтрацией тканей
при отсутствии других причин для тканевой эозинофилии
таких, как паразитарные заболевания, новообразования,
коллагенозы, системные васкулиты, воспалительные заC
болевания кишечника (язвенный колит, болезнь Крона).
К эозинофильным поражениям ЖКТ относятся эозиноC
фильные эзофагит, гастроэнтерит, энтерит, колит, проктит
и ряд других состояний. Эозинофилы в норме присутствуC
ют в ЖКТ, селезенке, лимфатических узлах, тимусе и играC
ют важную роль по защите организма от паразитарных
инвазий. В пищеварительной системе эозинофилы обычC
но находятся в собственной пластинке слизистой оболочC
ки практически всех отделов ЖКТ (желудка, тонкой и толC
стой кишки), за исключением пищевода. В зависимости от
отдела ЖКТ нормальное содержание эозинофилов варьиC
рует в широких пределах (рис. 2), при превышении этого
уровня следует заподозрить эозинофильное поражение
данного органа.
Каждая из клинических форм поражения ЖКТ при пищеC
вой аллергии имеет свои особенности, касающиеся
преимущественного механизма развития, возраста маниC
фестации заболевания, характера его течения и тактики
ведения пациента. Как уже отмечалось, клиническая
симптоматика зависит не только от локализации поражеC
ния, но и от глубины эозинофильной инфильтрации. При

Рис. 1. Схема созревания Т лимфоцитов и формирования
иммунного ответа

Иммунологический
механизм

IgECопосредованный

НеCIgECопосредованный

Таблица 1. Клинические проявления пищевой аллергии в органахCмишенях в зависимости от иммунологического механизма

Гиперчувствительность немедленного типа ЖКТ, оральный аллергический синдром
Острая крапивница, отек Квинке
Бронхоспазм; астма; анафилаксия

Целиакия, БКМCэнтеропатия, аллергический энтероколит, колит при естественном
вскармливании, проктоколит, проктит
Герпетиформный дерматит
HeinerCсиндром 
Нарушения поведения

Клинические проявления

Смешанный (IgE/неCIgE) Эозинофильный эзофагит, эозинофильный гастроэнтерит
Атопический дерматит
Бронхиальная астма с пищевой сенсибилизацией

Орган�мишень

ЖКТ
Кожа
Дыхательная система

ЖКТ

Кожа
Дыхательная система
ЦНС

ЖКТ
Кожа
Дыхательная система
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эозинофильных поражениях ЖКТ у детей условно выделяC
ют слизистую, мышечную и серозную формы, хотя в поC
вседневной практике мы чаще имеем дело со смешанныC
ми формами, с различной степенью выраженности
отдельных компонентов.
Слизистая форма — наиболее распространенная, обычно
она проявляется болями в животе, тошнотой, рвотой и диC
ареей. Симптоматика при этой форме эозинофильной паC
тологии во многом зависит от уровня поражения ЖКТ.
Дисфагия и боли за грудиной — наиболее характерные
жалобы при эозинофильном эзофагите; болями в эпиC
гастрии и рвотой обычно проявляется эозинофильная
гастропатия. Эозинофильное поражение тонкой кишки хаC
рактеризуется диареей, иногда с клинической картиной
выраженного синдрома мальабсорбции, а при наиболее
тяжелых формах возможны существенные потери белка
кишечником с развитием гипоальбуминемии и отечного
синдрома. Поражение толстой кишки характеризуется наC
личием дизентериеподобного синдрома с большим колиC
чеством слизи и примесью крови в стуле.
Эозинофильное воспаление при мышечной форме эозиC
нофильной гастроэнтеропатии может иметь локальный
или генерализованный характер. Наиболее часто патолоC
гический процесс локализуется в антральном отделе жеC
лудка, вызывая выраженное утолщение желудочной стенC
ки и проявляется клинической картиной обструктивного
синдрома. У детей раннего возраста при этой форме
симптоматика часто напоминает гипертрофический пилоC
ростеноз. При поражении кишечника отмечается диффузC
ное или сегментарное утолщение стенки кишки, что требуC
ет дифференциальной диагностики со стенотической
формой болезни Крона. Эозинофильная инфильтрация
аппендикса клинически напоминает течение обострения
хронического или острого аппендицита.
Серозная форма эозинофильной гастроэнтеропатии проC
текает достаточно тяжело, но встречается крайне редко.
Клинически она проявляется эозинофильным асцитом с
признаками разлитого перитонита и выраженным метеоC
ризмом.
Не всегда поражения ЖКТ при пищевой аллергии проявC
ляются выраженной клинической картиной. В ряде случаC
ев употребление определенных пищевых аллергенов,
независимо от времени возникновения аллергического
процесса, может вызывать скудную, стертую клиническую
картину. Кроме того, своевременную диагностику затрудC
няет рецидивирующий характер течения, при котором
обострения могут сменяться довольно продолжительными
«светлыми» промежутками.

БКМ;ИНДУЦИРОВАННЫЙ ГАСТРОЭЗОФАГЕАЛЬНЫЙ
РЕФЛЮКС. ЭОЗИНОФИЛЬНЫЙ ЭЗОФАГИТ  
В детском возрасте часто гастроэзофагеальный рефлюкс
(ГЭР) этиологически связан с аллергией к БКМ или вториC
чен по отношению к ней. У детей первого года жизни ГЭР
более чем в 30% случаев связан с пищевой аллергией.
БКМCиндуцированный ГЭР по своей клинической картине
практически не отличается от «классического» ГЭР. ТипичC
ными симптомами являются повторяющаяся рвота,
проявления со стороны дыхательной системы в виде
бронхообструктивного синдрома и повторных пневмоний,
в осложненных случаях отмечается выраженная задержC
ка физического развития.
В последние десятилетия в большинстве крупных исслеC
довательских центров Северной Америки, Европы и Азии
отмечен существенный рост заболеваемости эозиноC
фильным эзофагитом, как среди детей, так и среди
взрослого населения. Эозинофильный эзофагит может
диагностироваться в любом возрасте. По данным исслеC
дования R. Noel et al., проведенного в 2003 г. среди детC
ского населения штата Огайо, частота эозинофильного
эзофагита составила 1 случай на 10 тыс. в год, а его расC
пространенность в этой популяции приближается к 4 на
10 тыс. человек [7]. При подобном исследовании среди
взрослого населения Швейцарии частота эозинофильноC
го эзофагита составила около 0,15 случаев на 10 тыс. в
год при распространенности этой патологии до 2,9 на
10 тыс. населения [8]. Эти данные показывают, что частоC
та эозинофильного эзофагита сопоставима с таковой
при иммуннопатологических состояниях — таких, как
воспалительные заболевания кишечника. В клинической
картине у детей старшего возраста и у взрослых пациенC
тов преобладают жалобы на «ком в горле», поперхивание
и другие признаки дисфагии, изжогу, боли в груди, в то
время как у детей раннего возраста преобладают срыгиC
вание, тошнота, рвота, анорексия, боли в животе,
раздражительность, беспокойство. Клиническая и эндоC
скопическая картина эозинофильного эзофагита неспеC
цифична и практически не отличается от возникающей
при «классическом» эзофагите. При диагностике эозиноC
фильного поражения пищевода мало помогают исследоC
вание общего IgE, уровень которого часто остается в
пределах нормы или слегка повышен; эозинофилия в пеC
риферической крови не обязательна, а результаты
кожных проб часто отрицательные. На мысль об эозиноC
фильной патологии наводит отсутствие положительной
динамики на фоне традиционной медикаментозной тераC
пии, а порой и безрезультативность хирургической
коррекции. У таких пациентов часто отмечаются осложC
ненный аллергологический анамнез и отягощенная наC
следственность по атопии.
Верифицировать диагноз можно только при эндоскопичеC
ском исследовании с последующим морфологическим
подтверждением. В отличие от «классического» рефлюксC
эзофагита эозинофильный эзофагит не всегда связан с
ГЭР. Для него характерно поражение пищевода на всем
протяжении, а не только дистального отдела.
При гистологическом исследовании биоптатов слизистой
оболочки пищевода выявляются эозинофильная инфильтC
рация с участками ТCклеточной активации в слизистом и
подслизистом слоях, гипертрофия папиллярной и базальC
ной зон. Морфологические изменения ограничиваются
только пищеводом и не выявляются в желудке и двенадC
цатиперстной кишке. Эозинофильная инфильтрация иноC
гда может отмечаться и при гастроэзофагеальной рефC
люксной болезни, но тогда ее уровень не превышает
5 эозинофилов в поле зрения, в то время как при эозиноC

Рис. 2. Нормальный уровень эозинофильной инфильтрации
тканей различных отделов ЖКТ [5, 6]
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фильном эзофагите достигает 15–25 в поле зрения.
Правомочность диагноза эозинофильного поражения пиC
щевода может быть подтверждена хорошим лечебным эфC
фектом элиминационной (с удалением из рациона приC
чинных и облигатных аллергенов) или элементной диеты
(на основе смеси синтетических аминокислот), а также
эффективностью системных или топических стероидных
препаратов.
Эозинофильный гастроэнтерит — хроническое заболеваC
ние, характеризующееся эозинофильной инфильтрацией
стенки желудка, кишечника. При эозинофильном гастроC
дуодените чаще поражается антральный отдел желудка.
Антральный гастрит диагностируется при эндоскопичесC
ком исследовании с последующим морфологическим изуC
чением биоптата слизистой оболочки, при котором выявC
ляется > 20 эозинофилов в поле зрения. Эозинофильный
гастродуоденит часто может сочетаться с инфицированноC
стью H. pylori, и один диагноз совершенно не исключает
другого. Более чем в 50% случаев эозинофильный гастC
роэнтерит сочетается с периферической гиперэозинофиC
лией (> 1000 эозинофилов). Клиническая картина
представлена болевым синдромом, диареей, рвотой, разC
дражительностью, нарушением сна, признаками ГЭР, наC
рушением аппетита и задержкой физического развития.
Традиционная эрадикационная и антисекреторная тераC
пия часто бывает неэффективной, а элементная диета
позволяет достигнуть состояния ремиссии и поддержиC
вать его. При рефрактерных формах показано применеC
ние иммуносупрессивной терапии.
БКМCиндуцированная энтеропатия, аллергическая энтеC
ропатия, аллергический энтероколит являются болезнями
детей первого года жизни. Эти неCIgECопосредованные наC
рушения главным образом обусловлены ТCклеточными
иммунными механизмами, хотя ВCклетки также вовлечеC
ны в патологический процесс, что доказывает инфильтраC
ция плазматическими клетками, особенно собственной
пластинки кишечных ворсин.
БКМCиндуцированная энтеропатия манифестирует чаще
в возрасте старше 4 мес и проявляется клиникой типичC
ного синдрома мальабсорбции. Для этого заболевания
характерны хроническая профузная диарея, рвота, сущеC
ственный дефицит массы тела, мышечная дистрофия,
большой живот, вторичная задержка физического и
нервноCпсихического развития. ИзCза частого сочетания
с гипопротеинемией, могут отмечаться отеки. С учетом
возраста, в котором имеется заболевание, и схожести
клинической картины часто необходимо проводить дифC
ференциальную диагностику с целиакией, но, как правиC
ло, все серологические маркеры целиакии (аутоантитела
к тканевой трансглутаминазе, антиретикулиновые и
антиэндомизиальные антитела) отрицательные. МорфоC
логическая картина также напоминает целиакию, отC
мечается атрофический энтерит с атрофией ворсин,
гиперплазией крипт, но в слизистом и подслизистом слоC
ях число эозинофилов повышено.
БКМCиндуцированный аллергический энтероколит чаще
отмечается у детей в возрасте от 1 нед до 3 мес. В клиниC
ческой картине преобладают упорные срыгивания, рвота,
выраженный жидкий стул с большим количеством слизи,
примесью крови, хотя классический синдром мальабC
сорбции развивается крайне редко. При отсутствии
адекватной терапии и коррекции отмечается задержка
физического развития. Как и при БКМCиндуцированной
энтеропатии, при БКМCиндуцированном энтероколите
исследование общего и специфических IgE неинформаC
тивно, кожные пробы также часто отрицательные. МорфоC
логическая картина характеризуется активным иммунным

эозинофильным воспалением слизистой оболочки и подC
слизистого слоя тонкой кишки. Дифференциальную диаC
гностику в этом случае проводят с аномалиями развития
кишечника и кишечной инфекцией.
Аллергический колит, колит при естественном вскармлиC
вании, проктоколит являются патологией детей первых
месяцев жизни, и проявляются прожилками крови в стуле
без других явных признаков заболевания. Большинство
из этих детей получают материнское грудное молоко, и
лишь в 40% случаев такая клиническая картина отмечаетC
ся при искусственном вскармливании. Считается, что
чужеродные белки, например БКМ, употребляемые матеC
рью, в последующем поступают в молоко и вызывают у реC
бенка неCIgECопосредованный аллергический процесс.
КлеточноCопосредованные иммунные реакции с преимуC
щественным Th1Cответом и продукцией ИЛ 2 и ИФН� выC
зывают поражение сегментов толстой кишки. Изменение
материнской диеты в виде ограничения употребления коC
ровьего молока позволяет часто решить эту проблему и
сохранить грудное вскармливание. При рефрактерных
формах показано полное исключение коровьего белка,
его замена аминокислотными смесями или немолочными
источниками диетического белка.
Эозинофильный проктит также является болезнью детей
первых месяцев жизни. В клинической картине отмечаC
ются беспокойство и раздражительность, нарушение у
ребенка аппетита, а копрологический синдром предC
ставлен разжиженным стулом с примесью крови от неC
больших прожилок в слизи до тяжелых кровотечений.
Кровопотери иногда могут приводить к анемии легкой
степени тяжести. При эндоскопическом исследовании
обнаруживаются линейные эрозии, отек слизистой
оболочки дистальных отделов кишечника, а при гистолоC
гическом исследовании определяются признаки иммуC
новоспалительного процесса с преимущественной эозиC
нофильной инфильтрацией. Однозначного мнения по
поводу этиологии и патогенеза эозинофильного проC
ктита нет, считается, что это преимущественно клеточC
ноопосредованная патология. Заболевание манифестиC
рует в первые недели жизни без видимой причины,
большинство заболевших детей находятся на естественC
ном вскармливании [10]. В отличие от другой аллергиC
ческой патологии элиминационная и элементные диеты
часто бывают неэффективными, обострения возможны
даже при приеме смесей с глубоким гидролизом белка и
на основе синтетических аминокислот. Только применеC
ние стероидной и иммуносупрессивной терапии дает отC
носительный положительный эффект.
В отличие от описанной выше патологии БКМCиндуцироC
ванным запором чаще страдают дети старше 2 лет. ОбычC
но нарушенной дефекации сопутствуют другие аллергичеC
ские проявления и отягощенный семейный анамнез по
атопии. При длительном течении процесса БКМCиндуцироC
ванный запор может сочетаться с анальными трещинами,
отеком и гиперемией прямой кишки. По патогенетическоC
му механизму БКМCиндуцированный запор относится к
функциональным, связан с нарушением слизеобразоваC
ния в толстой кишке, что приводит к замедленному пассаC
жу каловых масс в дистальном направлении. МорфологиC
ческой основой этой патологии являются лимфоцитарная
инфильтрация, лимфоидные узлы, интерстициальный
отек, эозинофильная инфильтрация собственной пласC
тинки с интраэпителиальными «эозинофильными абсцесC
сами». Данная патология рефрактерна к традиционной
терапии, но на фоне элиминационной диеты отмечается
положительная динамика (особенно это касается периC
анальных поражений).
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ДИАГНОСТИКА
Ключевым в диагностике пищевой аллергии является
изучение подробного анамнеза заболевания, особенно
диетического и аллергологического. Основные пункты в
анамнезе, на которых стоит внимательно остановиться,
следующие: подозрительный пищевой агент; подвергалC
ся продукт термической обработке или был сырым;
промежуток между употреблением предположительного
аллергена и проявлением реакции; количество продукта,
вызывающее появление реакции; частота и повторяеC
мость реакции; динамика клинических симптомов и лоC
кализация процесса. Важно также уточнить семейный
анамнез, который часто бывает осложнен по атопичесC
ким заболеваниям.
Большое значение придается подробному аллергологиC
ческому обследованию с изучением всех возможных
иммунологических механизмов (кожный тест, радиоаллерC
госорбционный тест, кожная аллергическая проба, опреC
деление специфических IgG, IgA, IgE, реакция бласттрансC
формации лимфоцитов, реакция торможения миграции
лимфоцитов и т.д.). При поражении ЖКТ особое место
занимают лабораторные методы, оценивающие поврежC
дение слизистой оболочки кишечника путем оценки
кишечной проницаемости (тест с ксилозой, манитолом,
рамнозой), а также определения экскреции с калом биоC
логически активных веществ, указывающих на активность
процесса (эозинофильного катионного протеина, фактора
некроза опухоли и иммуноглобулинов). Основным морфоC
логическим критерием диагностики эозинофильных забоC
леваний ЖКТ является уровень тканевой эозинофилии.
Морфологический диагноз правомочен, если в биоптате
эозинофильные лейкоциты составляют не менее 25–50%
клеточного инфильтрата или 20–25 эозинофилов в поле
зрения.

ЛЕЧЕНИЕ
Основным в терапии пациентов с эозинофильными забоC
леваниями ЖКТ, как и пищевой аллергии, является лечебC
ное питание, ведущими принципами которого являются:
определение и элиминация причинноCзначимых аллергеC
нов с обязательной их адекватной заменой; индивидуальC
ный подход к составлению элиминационного рациона.
Поскольку у детей раннего возраста главным аллергеном
является БКМ, основным принципом диетотерапии являC
ется полное исключение коровьего молока и продуктов на
его основе из рациона ребенка или диеты матери, если
ребенок находится на естественном вскармливании. Если
у ребенка на грудном вскармливании отмечаются тяжеC
лые проявления аллергии или имеет место поливалентная
сенсибилизация, из рациона матери помимо молочных
продуктов следует исключить и другие потенциально алC
лергенные продукты — яйцо, глютен, рыбу, морепродукты.
Отчасти положительная клиническая динамика на фоне
элиминации аллергенов может быть обусловлена восстаC
новлением барьерной функции слизистой оболочки
кишки, что предотвращает чрезмерное поступление в орC
ганизм других случайных антигенов (потенциальных
аллергенов).
Поскольку молоко является важным источником основC
ных питательных веществ для детей раннего возраста,
безмолочная диета не может обеспечить нутритивные
потребности активно растущего организма, особенно в
первые месяцы жизни, когда молоко является основой
ежедневного рациона. По мере взросления ребенка его
диета расширяется, и доля молока уменьшается. В этот пеC
риод особенно важно избегать продуктов, содержащих в
своем составе БКМ (скрытые источники БКМ), так как даC

же употребление небольшого количества аллергена моC
жет вызвать тяжелую клиническую реакцию.
Молоко, полученное не от коровы, а от других млекопиC
тающих (козы, овцы, ослицы, кобылицы и т.д.), может приC
меняться в элиминационной диете у детей с легкими
формами аллергии к БКМ или в питании их матерей, если
ребенок находится на естественном вскармливании.
Однако существует ряд лимитирующих моментов. ВоCперC
вых, это — несбалансированный состав данного молока,
так, применение козьего молока может привести к развиC
тию фолиеводефицитной анемии, а в молоке ослицы
крайне низкий уровень жиров. ВоCвторых, велика вероятC
ность перекрестных иммунных реакций на белки коров,
овец, коз и т.д. Вследствие высокой гомологичности этих
белков, перекрестные аллергические реакции к ним отC
мечают более чем у 80% пациентов с аллергией к БКМ.
ВCтретьих, согласно рекомендациям экспертов ВОЗ, приC
менение цельного молока у детей в возрасте до 12 мес
нежелательно. На российском рынке имеется продукт на
основе козьего молока — смесь «Нэнни» (Бибиколь, Новая
Зеландия), производители которой рекомендуют использоC
вать ее с первых суток жизни ребенка, однако данный заC
менитель грудного молока является частично адаптированC
ным и содержит в своей основе сухое козье молоко.
На вопрос «Что является лучшим заменителем молочных
смесей?» получить однозначный ответ невозможно.
За прошедшее столетие были открыты и применялись разC
ные источники белка, способные заменить БКМ, однако
наиболее исследованными и широко используемыми явC
ляются изолят соевого белка, гидролизаты казеина, гидC
ролизаты сывороточных белков и смеси синтетических
аминокислот.
Идеальный заменитель молока должен иметь сбалансиC
рованный состав (обеспечивать потребности детского орC
ганизма в питательных веществах); приятный вкус (чтобы
обеспечить комплаентность терапии со стороны ребенка
и родителей) и аналлергенность (не вызывать развитие
аллергических реакций).
В клинической практике наиболее широкое применение
получили соевые смеси и смеси на основе гидролизатов
молочных белков. Оба типа заменителей грудного молока
обеспечивают хорошие темпы физического и нервноCпсиC
хического развития ребенка.
Соевые смеси имеют достаточно приятный вкус, в широC
ком ассортименте представлены на современном рынке
заменителей грудного молока (табл. 2); благодаря низкой
стоимости они являются достаточно популярным видом
заменителей молочных смесей, особенно в странах
Северной Америки. Однако хорошо известно, что у детей с
аллергией к БКМ довольно быстро развивается вторичC
ная аллергия к соевым белкам (таким же аллергенным,
как и БКМ). Поэтому смеси на основе изолята соевого
белка не могут широко рекомендоваться для питания деC
тей с предположительной и доказанной аллергией к БКМ.
Смеси на основе гидролизатов молочных белков предC
ставлены в табл. 3. Их белковый компонент (казеин или
сывороточные белки) подвергнут большей или меньшей
степени гидролиза. Гидролиз осуществляется с целью сниC
жения аллергенности БКМ. По степени гидролиза все
смеси на основе гидролизатов белка делят на 2 группы:
смеси с глубоким и частичным гидролизом белка.
Смеси с глубоким гидролизом белка производятся на осC
нове гидролизата белка, частицы которого настолько
малы, что обеспечивают выполнение критерия 90%
клинической толерантности у детей с доказанной IgECопоC
средованной аллергией к БКМ (95% доверительный инC
тервал), который определен Европейским обществом
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педиатровCаллергологов и клинических иммунологов
(ESPACI) и Комитетом по питанию Американской акадеC
мии педиатрии.
Вопрос об аналлергенности смесей на основе гидролиза
белков беспокоит исследователей давно. Более 40 разC
личных белков коровьего молока потенциально могут
вызывать развитие аллергии. Наиболее мощными аллерC
генами являются казеин и сывороточные белки — �CлакC
тальбумин и �Cлактоглобулин. Путем термической
обработки и ферментативного гидролиза основные проC
изводители заменителей грудного молока стараются макC
симально снизить аллергенный потенциал белкового
компонента смесей, однако эффективность этой работы
требует тщательного исследования. В одном из первых наC
учных исследований немецкие ученые путем ряда тестов
in vivo и in vitro попытались оценить потенциальную алC
лергенность 6 гипоаллергенных смесей: 2 гидролизатов
казеина («Нутрамиген» и «Прегестимил», Мид Джонсон),
3 гидролизатов сывороточных белков («Альфаре»,
«Beba HA» и экспериментальный ультрафильтрат, Nestle) и
соевоCколлагенового гидролизата («Pregomin», Milupa)
[11]. Как показали результаты кожной скарификационной
пробы со стандартизированными разведениями всех
смесей и коровьего молока, теста связывания специфиC
ческого IgE в сыворотке больного аллергией к БКМ, теста
RASTCингибирования и пероральной провокационной
пробы наиболее ареактогенными являются смеси на осC
нове гидролизата казеина («Нутрамиген» и «ПрегестиC
мил»), результаты всех тестов у этих смесей были отрицаC
тельными. Хорошие результаты лабораторных проб были
получены и для смеси «Альфаре», но при проведении проC
вокационной пробы у 2 из 12 детей было отмечено развиC
тие аллергической реакции немедленного типа. Смеси

«Beba HA», «Good Start HA» и соевоCколлагеновый гидролиC
зат («Pregomin») показали свою высокую аллергенность. 
В другом исследовании авторы попытались оценить в
12 смесях на основе гидролизата молочного белка (6 смеC
сей с глубоким и 6 с частичным гидролизом белка) содерC
жание потенциально аллергенных субстанций, способных
вызвать или облегчить развитие аллергических реакций у
детей [12]. Датскими учеными на основании физикоCхимиC
ческих и иммунохимических методов исследования было
показано, что смеси существенно различаются по максиC
мальному размеру содержащихся в них пептидных частиц,
но все содержат потенциально аллергенные субстанции
(табл. 4). На основании полученных результатов авторы
разделили все 12 смесей на 4 группы по мере снижения
аллергенности: 1Cя — «НАН ГА», «Beba HA»; 2Cя —
«Aptamil HA», «Aptamil Hypoantigen»; 3Cя — «Альфаре»,
«Нутрилон Пепти», «Nutrilon Pepti Plus», «Pepti Junior»,
«Profylac», «Pregomin»; 4Cя — «Нутрамиген», «Прегестимил».
Справедливость этого деления смесей на группы аллерC
генности подтверждена на клиническом этапе исследоваC
ния данными кожных и провокационных проб.
Многие исследования показывают, что при лечении пищеC
вой аллергии наиболее эффективны смеси на основе
глубокого гидролиза казеина, однако значительная разC
нородность проведенных исследований, небольшое число
участвовавших в них пациентов, отсутствие единого подC
хода в оценке эффективности диктует необходимость
проведения крупномасштабных двойных слепых рандомиC
зированных исследований для подтверждения эффективC
ности при лечении пищевой аллергии тех или иных типов
смесей на основе глубокого гидролиза молочного белка.
Смеси с частичным гидролизом белка содержат пептиды
достаточно крупных размеров, которые способны выC

Название

«НутрилакCсоя»

«НутрилонCcоя»

«ГаллияCcоя»

«ФрисоCсоя»

«ХуманаCСЛ»

Нутритек

Нутриция

Данон

Фрисленд

Хумана

Таблица 2. Химический состав и энергетическая ценность детских специализированных смесей на основе изолята соевого белка
(на 100 мл смеси) [9]

Страна Производитель

1,8

1,8

1,9

1,7

2,0

3,6

3,6

3,5

3,5

3,6

белки жиры

6,7

6,7

8,3

7,1

7,9

67

67

72

67

72

углеводы

Калорийность,
ккал

«ЭнфамилCcоя» Мид Джонсон 1,76 3,7 6,8 68

Россия

Голландия

Франция

Голландия

Германия

США

Химический состав, г

Белковый 
компонент

Казеиновые «Нутрамиген»
«Прегестимил»
«Фрисопеп АС»

Сывороточные «Альфаре»
«Нутрилон Пепти ТСЦ»
«Нутрилак пептиди СЦТ»

«ТуттелиCПептиди»
«Фрисопеп» 

Таблица 3. Смеси на основе гидролизатов белка, зарегистрированные в Российской Федерации

название смеси

Мид Джонсон, США
Мид Джонсон, США

Фризленд Нутришн, Голландия

Нестле, Швейцария 
Нутриция, Голландия 

Нутритек, Россия 
Валио, Финляндия 

Фризленд Нутришн, Голландия

НАН ГА 1 и 2 
«Нутрилак ГА» 

Нутрилон Комфорт 1 и 2 
Нутрилон ГА 1 и 2

ХиПП ГА 1 и 2 
Хумана ГА 1 и 2 

производитель, страна название смеси

Нестле, Швейцария 
Нутритек, Россия 

Нутриция, Голландия 
Нутриция, Голландия

ХиПП, Австрия 
Хумана, Германия 

производитель, страна

Частичный гидролиз белкаГлубокий гидролиз белка
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звать аллергическую реакцию у больных детей, поэтому
не могут быть рекомендованы в качестве лечебной смеси
при аллергии к БКМ. Их применение с профилактической
целью активно изучается, но до сих пор однозначного
мнения об их эффективности нет. Не вызывает сомнения
профилактическая роль при аллергии к БКМ смесей с выC
сокой степенью гидролиза белка [10].
Стратегической целью профилактики аллергии к БКМ
является предотвращение влияния факторов риска у геC
нетически предрасположенных лиц. Профилактические
мероприятия состоят из 2 этапов:
• выявление лиц с риском развития пищевой аллергии; 
• уменьшение воздействия пищевых аллергенов у детей

с атопической предрасположенностью.
С целью исследования профилактической роли различC
ных смесей на основе гидролизатов молочного белка в
Германии в 1995–1998 гг. проводилось проспективное
двойное слепое рандомизированное исследование
(GINI Study), в котором приняли участие 2252 ребенка с
генетической предрасположенностью к развитию атопиC
ческих заболеваний [13]. Согласно линиям рандомизации
все дети, участвующие в исследовании, с момента вклюC
чения в него до возраста 12 мес получали 4 вида смесей:
стандартную молочную смесь («Nutrilon Premium»,
Нутриция), смесь с частичным гидролизом сывороточного
белка («Beba HA», Нестле), смесь с глубоким гидролизом
сывороточного белка («ХиПП ГА», ХиПП), смесь с глубоким
гидролизом казеина («Нутрамиген», Мид Джонсон). В каC
честве критериев эффективности профилактического дейC
ствия смесей оценивали частоту клинических проявлений
пищевой аллергии и отдельно — атопического дерматита.
Результаты GINI Study показали лучшую эффективность в
предотвращении развития пищевой аллергии и атопичесC
кого дерматита у детей на первом году жизни смесей на
основе глубокого гидролиза казеина, которые значительC
но превосходили в этом плане смеси с частичным и глубоC
ким гидролизом сывороточного белка.
У смесей с глубоким гидролизом белка сохраняется остаC
точная аллергенность, клинически проявляющаяся у
5–10% детей с аллергией к БКМ, которые не переносят

данный вид лечебных смесей [11]. В этом случае показаC
но применение элементных диет (диеты на основе смеси
синтетических аминокислот).
Смеси на основе синтетических аминокислот применяютC
ся у детей с непереносимостью смесей на основе глубокоC
го гидролизата казеина или сывороточных белков. Такие
пациенты часто страдают тяжелыми формами аллергичесC
ких заболеваний (тяжелая экзема или клеточноCопосреC
дованное аллергическое поражение ЖКТ) или имеют
поливалентную аллергию и, как следствие, нуждаются в
выраженных диетических ограничениях. Данные смеси
полностью аналлергенны, совершенно не содержат пепC
тидов, их белковый компонент представлен смесью
свободных аминокислот. Главным ограничением для их
широкого применения являются высокая стоимость и
обычно крайне неприятные органолептические свойства,
хотя в последнее время их вкус несколько улучшился.
При недостаточной эффективности лечебного питания в
виде монотерапии и невозможности или безрезультатносC
ти применения элементных диет в комплексном лечении
пищевой аллергии необходимо применение медикаменC
тозных препаратов. Препаратами первого выбора являC
ются пероральные формы кромогликата натрия, которые
достаточно эффективны как при IgEC, так и неCIgECопосреC
дованных формах пищевой аллергии, резистентных к диеC
тическим мероприятиям [14]. Отечественными учеными
накоплен достаточный опыт применения кромогликата
натрия, в частности его пероральной формы (Налкром) в
лечении пищевой аллергии у детей, но, к сожалению, в наC
стоящее время ни один препарат из этой группы не зареC
гистрирован в России [15]. 
Следующей группой препаратов, эффективных при пищеC
вой аллергии, являются Н1Cантагонисты, обладающие
способностью стабилизировать мембраны тучных клеток
(кетотифен). При длительности курса от 3 нед до 4–6 мес
часто отмечается существенная положительная динамика
на фоне приема кетотифена в возрастной дозировке, как
при кожных формах аллергии, так и при ряде эозинофильC
ных поражений ЖКТ (эозинофильные гастроэнтерит, коC
лит, некоторые формы эозинофильного проктита) [14].

«НАН ГА»
«Beba HA»
«Альфаре»

«Нутрилон Пепти» 
«Nutrilon Pepti Plus»
«Pepti Junior»

> 30 000
> 30 000
14 000

11 000
12 000
12 000

гидролиз

Максималь�
ная молеку�

лярная масса
пептидов, Да

48 180
96 250

198

207
18
13

+++
+++

–

–
–
–

Содержа�
ние ��лак�

тоглобу�
линa, мкг/л

анти�
сыворотка

–
–
–

–
–
–

анти�
казеин

анти�
KSTI*

«Aptamil HA»

«Aptamil Hypoantigen»

«Pregomin»

«Нутрамиген»
«Прегестимил»

«Profylac»

> 30 000

14 000

> 30 000

77

359

4,7

–

+

–

+

–

+

Сывороточный
Сывороточный
Сывороточный

Сывороточный
Сывороточный
Сывороточный

Коллаген +
соевый

Сывороточный
+ казеиновый

Коллаген +
соевый

< 3
< 3
< 3

< 3
< 3
< 3

Содер�
жание
KSTI*,
мкг/л

12

< 3

< 3

++
++
–

++
++

+++

–

+++

–

Дот�иммуноблоттинг

Продукт Производитель

Нестле,
Швейцария

Нутриция,
Нидерланды

Milupa,
Германия

7000
7000

1,1
5,0

–
–

–
–

Казеиновый
Казеиновый

< 3
< 3

–
–

Мид Джонсон,
США

Частичный
То же

Глубокий

Частичный
То же

Глубокий

Частичный

То же

Глубокий

То же
То же

Глубокий 12 000 23 – –Сывороточный < 3 –ALK, Дания

Таблица 4. Исследование молекулярного веса и остаточной аллергенности  смесей на основе гидролизата молочного белка [12]

тип белка

Белковый компонент

Примечание: 
* — Kunitz soybean trypsin inhibitor (соевый ингибитор трипсина Куница).
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При лечении эозинофильного эзофагита кромогликат наC
трия, как и кетотифен, недостаточно эффективен. В то же
время существенная положительная динамика эозиноC
фильного эзофагита отмечена на фоне приема топическоC
го кортикостероида — флютикозона пропионата, который
обычно используется при лечении бронхиальной астмы.
На фоне его приема в возрастной дозе (по 44 мкг у детей в
возрасте 2–4 лет, по 110 мкг — в 5–10 лет и по 220 мкг —
в возрасте старше 11 лет 2 раза в сутки) в течение 8 нед
отмечается достижение как клинической (к концу 1Cй нед
приема), так и морфологической ремиссии (существенно
уменьшается степень эозинофильной инфильтрации) [16].
Топические кортикостероиды с успехом применяются и
при других эозинофильных поражениях ЖКТ у детей с
первых месяцев жизни. В частности, отмечена положиC
тельная динамика на фоне приема будесонида при неC
которых формах аллергического энтероколита и проктоC
колита [17].
В ряде случаев при тяжелых и рефрактерных формах пиC
щевой аллергии возникает необходимость в использоваC
нии системных кортикостероидов и даже иммуносупресC
сантов (азатиоприн) по жизненным показаниям.
В настоящее время активно изучается применение антиC
цитокиновых и антилейкотриеновых препаратов при
некоторых формах эозинофильного поражения ЖКТ.
В частности, в западных странах активно изучается эфC
фективность ингибитора экспрессии рецептора лейкотриC
ена (cysCLT1), препарата монтелукаст. Он блокирует дейстC

вие лейкотриена D4, который является специфическим
эозинофильным хемоаттрактантом. Показана эффективC
ность монтелукаста при эозинофильном эзофагите и
эозинофильном энтероколите [18–20]. Другим активно
изучаемым агентом является антиинтерлейкин 5, препаC
рат меполизумаб (mepolizumab) [21]. При проведении отC
крытого клинического испытания антиинтерлейкина 5 у
пациентов с эозинофильным эзофагитом показана сущеC
ственная положительная динамика. На фоне приема преC
парата меполизумаб отмечено уменьшение периферичесC
кой и тканевой эозинофилии, исчезновение клинической
симптоматики и морфологических изменений в пищевоC
де. Подобные исследования проводятся и при эозиноC
фильном гастроэнтерите.
Последние несколько лет ознаменованы активным изуC
чением эозинофильных заболеваний пищеварительной
системы у взрослых и детей. Стало ясно, что это достаточC
но частая патология, имеющая свои особенности в диаC
гностике и тактике ведения пациентов. Постоянно пополC
няются данные о патогенезе этих заболеваний и о тонких
молекулярных механизмах, что позволяет разрабатыC
вать новые методы терапии с применением современC
ных генноинженерных технологий. Это требует от врачей
различных специальностей активного самообразования
с помощью современных печатных и электронных источC
ников информации, а на последипломном этапе медиC
цинского образования — внедрения новых технологий
обучения врачей.
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В СТАТЬЕ ПРЕДСТАВЛЕНЫ СОВРЕМЕННЫЕ ПОДХОДЫ К ТЕРАПИИ АТОПИЧЕСКОГО ДЕРМАТИТА У ДЕТЕЙ И ВЗРОСЛЫХ,
РАССМОТРЕНЫ ПРИНЦИПЫ НАЗНАЧЕНИЯ НАРУЖНОЙ ТЕРАПИИ С УЧЕТОМ ЛОКАЛИЗАЦИИ ВЫСЫПАНИЙ У ПАЦИЕНC
ТА. ПРИВЕДЕНЫ НАИБОЛЕЕ ВАЖНЫЕ РЕЗУЛЬТАТЫ КЛИНИЧЕСКИХ ИСПЫТАНИЙ КРЕМА ПИМЕКРОЛИМУСА, В ТОМ
ЧИСЛЕ СВЕДЕНИЯ ОБ ЭФФЕКТИВНОСТИ И ПЕРЕНОСИМОСТИ КРЕМА ПРИ НАНЕСЕНИИ НА ЛИЦО И ДРУГИЕ УЧАСТКИ
С ТОНКОЙ И ЧУВСТВИТЕЛЬНОЙ КОЖЕЙ. 
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: АТОПИЧЕСКИЙ ДЕРМАТИТ, ДЕТИ, ВЗРОСЛЫЕ, ТЕРАПИЯ, ПИМЕКРОЛИМУС.

Атопический дерматит (АтД) — хроническое заболевание, развивающееся у лиц
с генетической предрасположенностью к атопии, имеющее рецидивирующее
течение с определенной возрастной динамикой и характеризующееся зудом,
экзематозными и лихеноидными высыпаниями, сухостью кожи, повышенным
уровнем сывороточного иммуноглобулина класса Е и гиперчувствительностью к
аллергенным и неаллергенным факторам, провоцирующим обострение. КлиниC
ческие симптомы заболевания обусловлены аллергическим воспалением с инC
фильтрацией кожи Т лимфоцитами, эозинофилами и другими клетками.
Распространенность АтД среди детей и взрослых неуклонно возрастает. В разC
витых странах около 10–15% детей в возрасте до 5 лет страдают АтД. ЗаболеC
вание часто приводит к физической и эмоциональной дезадаптации пациента и
членов его семьи. 
Проявления АтД могут возникнуть в первые дни и недели жизни ребенка. Часто
АтД дебютирует после окончания грудного вскармливания и перевода ребенка
на питание молочной смесью, в возрасте 2–6 мес. В 50% случаев диагноз АтД
уже устанавливается к 1 году жизни [1]. 
Клинические проявления болезни изменяются с возрастом. «Младенческая»
фаза характеризуется клинической симптоматикой экземы. На фоне эритемы поC
являются папулы и пузырьки, которые вскрываются с образованием эрозий и
мокнутием кожи. На участках мокнутия образуются корки, процесс разрешается
через шелушение или возобновляется микровезикуляция с мокнутием. Типичная
для данного возраста локализация высыпаний: лицоCщеки и лоб, волосистая
часть головы, разгибательные поверхности голеней, бедер, предплечий. 
В возрасте 9–18 мес происходит трансформация детской экземы в нейродерC
мит. Поражение локализуется на лице (блефарит, хейлит, периоральная
область), шее, в локтевых и подколенных сгибах, на запястьях. Высыпания предC
ставлены папулами и бляшками, присутствуют вторичные элементы: шелушеC
ние, лихенификация, экскориации, трещины. Зуд интенсивный, нередко отмечаC
ются биопсирующие расчесы. Типичные признаки при АтД — складки
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Денье–Моргана (дополнительные складки кожи нижнего
века), блефарит, трещины кожи за ушами, экзема сосков
(односторонняя или двусторонняя). 
АтД начинается в первые месяцы жизни с минимальных
проявлений и с возрастом приобретает хроническое течеC
ние. Мнение о том, что проявления АтД, имеющиеся на перC
вом году жизни, бесследно исчезнут и не нуждаются в
активной терапии, в корне ошибочно. Лишь у 60% детей
проявления заболевания со временем полностью исчезаC
ют, у остальных рецидивы продолжаются в течение длительC
ного времени [1]. Своевременное начало лечения при миC
нимальных проявлениях АтД:
• обеспечивает обратную его трансформацию вплоть до

клинического выздоровления;
• предотвращает развитие тяжелых, непрерывно рецидиC

вирующих форм заболевания;
• предотвращает прогрессирование атопической болезC

ни в целом и формирование аллергического ринита и
бронхиальной астмы [2].

Комплекс лечебных мероприятий при АтД включает:
• индивидуальный подбор диеты, ограничение провоциC

рующих факторов: аллергенов домашней пыли, раздраC
жающих веществ;

• уход за кожей (специальные очищающие и увлажняюC
щие средства);

• топическую и системную фармакотерапию;
• просвещение больного и его семьи, включающее поняC

тие о воспалительном характере заболевания, расшифC
ровку причин обострений, обоснование терапии,
профилактику стероидофобии. 

Современные эффективные и безопасные средства для наC
ружной противовоспалительной терапии АтД — это топичеC
ские ингибиторы кальциневрина и топические глюкокортиC
костероиды (ТГКС).
Топические ингибиторы кальциневрина представлены в
России препаратом пимекролимусом (Элидел, зарегистриC
рован в России в 2002 г.), в форме 1% крема. Механизм
действия пимекролимуса — подавление транскрипции
цитокинов в Т лимфоцитах и других клетках участниках восC
паления путем обратимого ингибирования ключевого ферC
мента кальциневрина. Крем применяют 2 раза в день
после впитывания предварительно нанесенного увлажняC
ющего средства. 
ТГКС высокоэффективны и в течение многих лет считаются
стандартом топической терапии АтД. ТГКС наносят 1 раз в
день, после впитывания предварительно нанесенного увC
лажняющего крема. ТГКС в Европе подразделяются на
I–IV классы по силе противовоспалительного действия [3].
Возможные нежелательные эффекты ТГКС — в первую очеC
редь кожные: телеангиэктазии, гипопигментация, акне, гиC
пертрихоз, периоральный (розацеаподобный) дерматит,
striae distensae. ТГКС эффективно тормозят трансляцию
провоспалительных медиаторов (цитокинов, простагландиC
нов), но одновременно обратимо подавляют синтез коллаC
гена, вызывая истончение эпидермиса и дермы. Атрофия
кожи — наиболее частое нежелательное действие ТГКС,
развивающееся при длительном их применении. Кожа в
местах нанесения ТГКС истонченная, сухая, со сглаженным
рельефом и сниженной пигментацией.
Возможны и системные эффекты ТГКС: угнетение гипоталаC
моCгипофизарноCнадпочечниковой системы, задержка
роста, повышение риска развития глаукомы, катаракты.
Чрескожная абсорбция зависит от дозы и места нанесения
ТГКС, всасывание сильнее в себорейных участках (волосиC
стая часть головы, лицо, гениталии) или под повязками
(например, под подгузником). При равной абсорбции вероC
ятность нежелательных эффектов выше для препаратов
высокой активности.
При выборе топического препарата для пациента учитыC
вают:

1. Выраженность проявлений АтД. Выбирают препарат
ТГКС нужной активности либо пимекролимус, сопостаC
вимый по противовоспалительному действию с ТГКС
I класса. ТГКС характеризуются быстрым наступлением
клинического эффекта — уменьшения зуда и выраженC
ности высыпаний можно ожидать в первые дни от наC
чала курса. При применении пимекролимуса зуд и
морфологические проявления экземы достоверно
уменьшаются к 3–4Cму дню [4].

2. Возрастные ограничения. У детей рекомендуется приC
менять только ТГКС слабой и умеренной активности и
воздерживаться от назначения ТГКС, имеющих в струкC
туре молекулы 1 или более атомов фтора, изCза поC
вышенного риска местных нежелательных эффектов
и системной абсорбции. Пимекролимус (Элидел) в РосC
сии зарегистрирован для применения у детей 3 мес и
старше.

3. Площадь поражения. Общая площадь нанесения преC
парата ТГКС не должна превышать 20% поверхности
тела. Для пимекролимуса ограничений по площади
нанесения нет.

4. Характер течения АтД (продолжительность обостреC
ний и периодов ремиссии). Мометазона фуроат рекоC
мендуется применять не более 2 нед подряд, метилC
преднизолона ацепонат — не более 4 нед. Такие курсы
достаточны для полного купирования обострения АтД у
многих пациентов. Однако при АтД любой степени тяжеC
сти нередки случаи непрерывноCрецидивирующего
течения, при которых высыпания возобновляются в
первые же дни после отмены топического препарата.
Доказательные сведения о том, какая терапевтическая
тактика в отношении ТГКС в этих случаях безопасна, отC
сутствуют. Принято считать, что неоднократные курсы
ТГКС безопасны, если периоды ремиссии как минимум
равны по продолжительности периодам применения
ТГКС. Для пимекролимуса ограничений по длительности
применения нет.

5. Локализация высыпаний. Рекомендуется избегать
нанесения ТГКС на губы, в периорбитальной области, в
области волосистой части головы, шеи, подмышечных и
паховых складок. Если этого не избежать, продолжиC
тельность лечения на чувствительных участках ограниC
чивается несколькими днями. Пимекролимус применяC
ется на любых участках кожи.

В клинической практике приходится встречаться с неадекC
ватным применением ТГКС и грубыми нарушениями разумC
ных ограничений. Это случаи самолечения с длительным
(более 1 года подряд) нанесением ТГКС, использования
ТГКС высокой активности, фторированных соединений у деC
тей, а также применения для лечения периорального
дерматита ТГКС, когда они противопоказаны. У таких пациC
ентов развиваются побочные эффекты ТГКС, в первую очеC
редь атрофия кожи. У пациентов с непрерывно рецидивиC
рующим течением АтД не удается полностью купировать
обострение за 2–4 нед, а после отмены ТГКС быстро настуC
пает ухудшение, что вынуждает проводить топическую тераC
пию длительно.
С другой стороны, у значительной части пациентов с АтД
заболевание не лечится в связи с боязнью или полным
отрицанием стероидной терапии. ТГКС применяют лишь в
качестве средств резерва при наиболее выраженных обоC
стрениях. Как показало международное исследование каC
чества жизни пациентов с АтД (ISOLATE), 49% людей с АтД
(или родителей детей с АтД) сомневаются в безопасности
ТГКС и оттягивают начало их применения в среднем до 7Cго
дня обострения [5].
Применение топических противовоспалительных средств
на участках с тонкой или чувствительной кожей заслуживаC
ет особого обсуждения. С одной стороны, нанесение ТГКС
на эти участки нежелательно в связи с повышенным рисC
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ком местных побочных эффектов и системной абсорбции.
С другой стороны, лицо, области вокруг глаз и рта, за ушаC
ми, шея, области кожных складок и сгибов конечностей —
участки типичной локализации высыпаний АтД. Высыпания
на лице воспринимаются многими пациентами и окружаюC
щими людьми как косметический дефект, что причиняет
больному дополнительные страдания.
Характерные для АтД дисфункция кожного барьера и макC
роскопические повреждения кожи (расчесы, трещины, эроC
зии) способствуют повышенному всасыванию различных
веществ с поверхности кожи. И в норме, и при патологии
резорбционная способность кожи выше на участках с тонC
кой кожей.
Предосторожности при назначении топических препаратов
на участки тонкой кожи в полной мере относятся к детям, так
как у них вся кожа тонкая. Толщина эпидермиса у детей ранC
него возраста не превышает 0,15–0,25 мм (у взрослых —
0,25–0,36 мм). Средняя толщина всей кожи у детей первых
3 лет жизни составляет 1 мм, от 7 до 14 лет — 1,5–2 мм и
лишь к 20–25 годам достигает 3 мм. Роговой слой кожи тоC
нок (у новорожденного он представлен 2–3 рядами орогоC
вевших клеток). Базальная мембрана, разделяющая
эпидермис и дерму, слабо развита. Дерма имеет преимущеC
ственно клеточную структуру. Морфологическая неполноC
ценность эластических и коллагеновых волокон дермы отмеC
чается до 6 лет, а полное развитие волокон продолжается до
35 лет. Характерно богатое кровоснабжение кожи с больC
шим количеством поверхностно расположенных кровеносC
ных сосудов. В связи с перечисленными особенностями реC
зорбционная способность кожи ребенка повышена. 
Большее соотношение площади поверхности кожи к массе
тела у детей (например, у новорожденных — 704 см2/кг, у
5Cлетних детей — 456 см2/кг; для сравнения: у взрослых —
221 см2/кг) увеличивает степень системной абсорбции, есC
ли препаратом обрабатывается немалая доля поверхности
кожи ребенка. 
С учетом перечисленных анатомоCфизиологических осоC
бенностей кожи у детей, а также известных нежелательных
эффектов ТГКС, ограничивающих их применение на участC
ках тонкой кожи, рассмотрим опыт применения пимекролиC
муса на участках тонкой и чувствительной кожи, сведения о
системной абсорбции, а также местные нежелательные эфC
фекты.
В ряде исследований показано, что для лечения АтД с лоC
кализацией на лице и шее у детей в возрасте 3 мес и старC
ше и у взрослых пимекролимус более (!) эффективен, чем
традиционная схема, сочетающая ТГКС и увлажняющие
средства [6, 9]. При нанесении пимекролимуса ощущение
жжения возникало преимущественно на туловище (6,9%),
значительно реже — на лице (1,8%) и в складках кожи
(0,3%). При нанесении пимекролимуса на лицо случаев
раздражения кожи не отмечено [6].
WeiseCRiccardi et al. наблюдали 200 пациентов 12 лет и
старше с высыпаниями АтД на лице и (или) шее и непереноC
симостью ТГКС (выражены местные нежелательные эффекC
ты — розацеа, атрофия, телеангиэктазии, периоральный
дерматит, аллергические реакции) либо зависимостью от
них (ТГКС требовались более 4 дней в нед, длительно).
Отобранных по этим критериям пациентов перевели на
лечение пимекролимусом, ТГКС были отменены. Через
6 нед у 46,5% пациентов достигнуто очищение кожи лица,
отмечена выраженная положительная динамика в отношеC
нии блефарита. Полное отсутствие зуда или легкий зуд
отмечались в 69% случаев. У пациентов, у которых при
включении в исследование была атрофия кожи, в половине
случаев отмечено улучшение дерматоскопической картиC
ны, ухудшения не зарегистрировано [11]. Данное исследоC
вание с вовлечением значимой по объему выборки демонC
стрирует практический подход к ведению больных АтД с
признаками непереносимости ТГКС, или тех, кто изCза упорC

ного течения АтД не может отказаться от применения топиC
ческого препарата на сколькоCнибудь длительное время.
Пимекролимус по сравнению с ТГКС имеет большую молеC
кулярную массу и меньше подвержен чрескожной абсорбC
ции. При нанесении на поверхность кожи 1 г 1% крема, соC
держащего 10 000 мкг пимекролимуса, в роговом слое
оказывается 700 мкг, а в дерму проникает 2 мкг препарата
[12]. Однако небольшие количества пимекролимуса при наC
несении на кожу попадают в системный кровоток. Чтобы
правильно оценить эти количества, необходимо учитывать,
что токсичность пимекролимуса в отношении почек, поджеC
лудочной железы и лимфоидной ткани показана на животC
ных при пероральном приеме и концентрации в кроC
ви > 100 нг/мл [13]. При АтД пимекролимус показан только
для наружного применения, но есть опыт его перорального
применения у людей при псориазе. При суточной дозе 60 мг
концентрация пимекролимуса в крови в среднем составиC
ла 54 нг/мл, токсических эффектов не выявлено [14].
В фармакокинетических исследованиях у взрослых, больC
ных АтД, с большой площадью обработки кремом пимекроC
лимусом в 78% образцов крови концентрация его была
ниже порога выявления (0,5 нг/мл), а максимальная конC
центрация составила 1,4 нг/мл [15]. При наложении окклюC
зионной повязки на ночь на кисти рук, смазанные кремом
пимекролимусом, в 73,6% случаев концентрация его в кроC
ви была ниже порога определения (0,1 нг/мл), максимальC
ная концентрация составила 0,91 нг/мл [16].
В фармакокинетических исследованиях у детей от 3 мес до
14 лет, в том числе с тяжелым течением АтД и площадью обC
работки до 92% поверхности кожи, также выявлены крайне
низкие или неопределяемые уровни пимекролимуса в кроC
ви, но несколько выше, чем у взрослых (наивысший уроC
вень 2,6 нг/мл). При сравнении концентрации в начале и в
конце курса терапии (на 4Cй и 22Cй дни, а также, через
1 год) существенной разницы не выявлено, что свидетельC
ствует об отсутствии кумуляции препарата. Не выявлено
разницы в степени системной доступности пимекролимуса
для детей в возрасте 3–23 мес и старше 2 лет. У детей проC
слеживается зависимость концентрации пимекролимуса в
крови от площади его нанесения, но разница при площади
90 и 10% невелика — всего 0,4 нг/мл [12, 17–20].
Пимекролимус применяли при синдроме Нетертона, на
фоне глубоких дефектов кожного барьера; при площади
поражения до 99% поверхности тела, концентрация пимеC
кролимуса в крови на всем протяжении курса терапии не
превышала 2,4 нг/мл [12]. Синдром Нетертона — тяжелое,
редкое аутосомноCрецессивное заболевание, манифестируC
ет с рождения ребенка в форме эритродермии, локализоC
ванного или генерализованного врожденного ихтиоза.
Другие проявления синдрома — аномалии волос (trichor

rhexis invaginata — «волосCбамбук»), скрученные волосы, воC
лосы с изменчивым диаметром, алопеция, иммунодефицит,
гиперэозинофилия, гипериммуноглобулинемия Е, экзема,
аллергический ринит.
В ряде клинических исследований показано, что пимекроC
лимус обладает стероидсберегающим эффектом [21–24].
У детей первого года жизни с персистирующим АтД (количеC
ство дней с чистой кожей — 60–80 за год наблюдения) пиC
мекролимус был эффективен при каждом обострении, и поC
требность в применении ТГКС полностью отсутствовала в
течение года в 63% случаев легкого течения АтД и в 43%
случаев АтД средней степени тяжести [11]. 
Известны такие местные побочные эффекты пимекролимуC
са, как жжение кожи, гиперемия и раздражение в местах
нанесения крема. Частота местных побочных эффектов
оценивалась в ряде двойных слепых исследований в сравC
нении с такой при применении мазевой основы, не содерC
жащей пимекролимуса (табл.).
Для клинициста важно знать, что жжение и раздражение
кожи могут появиться в первые дни применения пимекроC





58

О
б

з
о

р
 л

и
те

р
а

ту
р

ы

лимуса, приблизительно у 1 пациента из 10. Эти явления
обычно слабо выражены и проходят самостоятельно, не
вынуждая прервать лечение [6–10].
Ни в одном из клинических испытаний пимекролимуса, в
том числе длительных, продолжительностью до 2 лет, не отC
мечено развития атрофии кожи [1].
Таким образом, пимекролимус не обладает клинически
значимыми местными нежелательными эффектами и хороC
шо переносится при нанесении крема на участки с тонкой и
чувствительной кожей, в том числе на лице. Препарат хаC
рактеризуется низкой системной абсорбцией, в том числе,
при нанесении на кожу у детей раннего возраста. ЭфC
фективное противовоспалительное средство Элидел
(Новартис Фарма, Германия) гармонично дополняет сущестC
вующие терапевтические возможности. В отличие от ТГКС
пимекролимус можно использовать на любых участках тела

в течение длительного времени, в том числе на участках с
тонкой и чувствительной кожей [1]. 
У больного АтД на различных участках кожи могут быть выC
сыпания разного характера и разной степени выраженносC
ти. У значительной части пациентов пимекролимус эффекC
тивен на всех участках высыпаний при каждом обострении
АтД. Если это не так, в терапии могут одновременно примеC
няться различные средства противовоспалительного дейC
ствия: Элидел может заменить ТГКС при легком и умеренC
ном течении АтД, в том числе на участках, где нанесение
ТГКС нежелательно (лицо, области вокруг глаз и рта, за
ушами, шея, области кожных складок и сгибов конечносC
тей). ТГКС применяются более короткими курсами на тех
участках, где проявления АтД носят тяжелый характер.
Такой подход к терапии позволяет оптимизировать роль
ТГКС и уменьшить риск развития нежелательных явлений.
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THE ARTICLE ANALYZES THE DATA ON THE PHYSIOLOGICAL ROLE OF CALCIC
UM, MOST SIGNIFICANT RISK FACTORS FOR THE PHOSPHOCCALCIC
EXCHANGE DISORDERS IN THE CHILDHOOD, CLINICAL MANIFESTATIONS OF
THE CALCIUM DEFICIT. THE AUTHORS ALSO PRESENT THE MODERN
APPROACHES TO THE PREVENTION AND CORRECTION OF THE MICRONUTRIC
ENT DEFICIENCY AMONG CHILDREN.  
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О.В. Стенникова, Н.Е. Санникова

Уральская государственная медицинская академия, Екатеринбург

В СТАТЬЕ АНАЛИЗИРУЮТСЯ СВЕДЕНИЯ О ФИЗИОЛОГИЧЕСКОЙ РОЛИ КАЛЬЦИЯ, НАИБОЛЕЕ ЗНАЧИМЫХ ФАКТОРАХ
РИСКА РАЗВИТИЯ НАРУШЕНИЙ ФОСФОРНОCКАЛЬЦИЕВОГО ОБМЕНА В ДЕТСКОМ ВОЗРАСТЕ, РАССМАТРИВАЮТСЯ
КЛИНИЧЕСКИЕ ПРОЯВЛЕНИЯ ДЕФИЦИТА КАЛЬЦИЯ. ПРЕДСТАВЛЕНЫ СОВРЕМЕННЫЕ ПОДХОДЫ К ПРОФИЛАКТИКЕ
И КОРРЕКЦИИ МИКРОНУТРИЕНТНОЙ НЕДОСТАТОЧНОСТИ У ДЕТЕЙ.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: ДЕТИ, КАЛЬЦИЙ, ОБМЕН, ДЕФИЦИТ, ПРОФИЛАКТИКА.

Роль кальция (Ca) в организме велика, особенно в детском возрасте. Рост и
развитие ребенка в значительной мере зависят от состояния минерального
обмена, под которым понимается, прежде всего, обмен Ca и фосфора (Р) как
основных составных элементов сложных апатитов костной ткани [1]. НепреC
менным условием роста скелета и поддержания нормальной жизнедеятельC
ности человека служит постоянное и сбалансированное поступление Ca
с пищей [2, 3].
Ca — минерал, содержащийся в организме человека в больших, чем другие
ионы, количествах. В среднем в теле человека содержится около 1 кг Ca, 99%
которого находится в скелете, 0,87 г — в мышцах, 0,41 г — в коже [4]. Между
костной тканью и тканевой жидкостью постоянно происходит обмен Ca. В орC
ганизме Ca существует в свободной форме (ионизированный), связанной с
протеинами, комплексированной с анионами (лактат, бикарбонат, цитрат и
др.), что принципиально важно для определения Ca и интерпретации изменеC
ний его уровня [5]. Ионизированный Ca составляет около 50% всего его колиC
чества в крови и является наиболее информативным показателем кальциеC
вого обмена [3, 5, 6].
Ca выполняет ряд важнейших функций в организме, среди которых [4]:
• формирование костей, дентина и эмали зубов;
• обеспечение процессов сокращения мышц (регулирует трансмембранный

потенциал клетки), нервной и нервноCмышечной проводимости;
• участие в коагуляции крови с контролем всех этапов каскада свертывания

крови;
• уменьшение проницаемости стенок сосудов;
• регуляция кислотноCщелочного состояния организма;
• активация ряда ферментов и некоторых эндокринных желез, например,

усиление действия вазопрессина, гормона, регулирующего тонус сосудов;
• противовоспалительное, антистрессовое, десенсибилизирующее, протиC

воаллергическое действие;
• участие в формировании кратковременной памяти и обучающих навыков;
• активация апоптоза и транскрипционного аппарата клеток.
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Большинство функций с участием Ca реализуется на внутC
риклеточном уровне, поэтому уровень Ca в сыворотке и
внеклеточных жидкостях связан с его количеством в мемC
бране и органеллах клетки. Столь широкие физиологичесC
кие функции Ca предопределяют значительные нарушеC
ния роста, развития, адаптации организма к условиям
внешней среды, возникающие как при недостаточном, так
и при избыточном поступлении Ca в организм [2].
В обычных физиологических условиях обмен Ca складыC
вается из нескольких направлений [7]:
• всасывание в тонкой кишке и поступление в кровоток

при участии CaCсвязывающего белка;
• перенос с кровью и фиксация в костях скелета (минеC

рализация);
• высвобождение, мобилизация из костей в кровоток;
• поступление в мягкие ткани (нервная, мышечная и др.)

и выход из них в кровоток;
• секреция из крови в просвет кишечника и удаление с

экскрементами (основной путь выведения Ca из оргаC
низма);

• секреция с мочой и обратная реабсорбция в почечных
канальцах (с мочой выделяется не более 20–30% Ca,
выводимого из организма).

ФосфорноCкальциевый обмен в организме регулируется
многокомпонентной гормональной системой, важнейшиC
ми звеньями которой являются: витамин D и его активная
форма 1,25Cдиоксивитамин D (кальцитриол), паратиреоC
идный гормон, тиреокальцитонин, а также гормон роста,
половые гормоны, пролактин, инсулин и ряд других [8].
Благодаря взаимодействию этих регуляторов удается подC
держивать постоянство соотношения Са/Р в крови, необC
ходимое для правильного формирования скелета [9].
С метаболизмом Ca тесно связан обмен фосфора. ПоследC
ний во внутриутробном периоде активно поступает к плоC
ду против градиента концентрации и затем более 80%
этого элемента находится в костях. Уровень P в сыворотке
крови у детей первого года жизни несколько выше
(1,29–2,26 ммоль/л), чем в последующие годы
(от 2–14 лет — 0,65–1,62 ммоль/л) [10]. Содержание P в
сыворотке крови, в отличие от Ca, может меняться в течеC
ние суток. Такие колебания обусловлены приемом пищи и
действием паратиреоидного гормона [5, 11].
Паратиреоидный гормон — один из регуляторов фосфорC
ноCкальциевого гомеостаза и костного метаболизма.
Он вырабатывается главными клетками околощитовидC
ных желез. Стимуляция секреции паратиреоидного горC
мона снижает уровень ионизированного Ca в крови по
механизму обратной связи. Основное воздействие параC
тиреоидного гормона на костную ткань — это стимуляция
костной резорбции путем активации остеокластов и осC
теоцитов, мобилизация Ca из костей. Паратиреоидный
гормон является функциональным антагонистом кальциC
тонина [11, 12].
Кальцитонин — гормон, вырабатываемый СCклетками щиC
товидной железы. Главным органомCмишенью для него
является костная ткань. Основной биологический эфC
фект — торможение костной резорбции за счет снижения
активности и количества остеокластов. Кальцитонин
уменьшает реабсорбцию Ca и P в почечных канальцах,
усиливает отложение Ca в костную ткань [7]. 
Важную роль в обеспечении организма Ca играет витаC
мин D. За последние годы представления о роли витамина
D как активного регулятора обмена Ca значительно доC
полнились данными о преобразовании этого витамина в
организме, что привело к изменению взглядов на витаC
мин D. Это единственный из витаминов, который может

синтезироваться самим организмом в коже из 7CдегидроC
холестерола под действием ультрафиолетовых лучей
[1, 13]. Образующийся в коже витамин D3 (холекальцифеC
рол) депонируется в мышцах, печени, жировой ткани и явC
ляется основным источником витамина D в организме.
Около 10% витамина D поступает с пищей — это витамин D2

(эргокальциферол). Исходные формы витамина D становятC
ся биологически активными после изменения их структуры
в процессе метаболизма. В печени фермент 25CгидроC
ксилаза превращает холекальциферол в 25CОНCD3

(кальцидиол), который обладает достаточно выраженной
активностью. Наиболее активным метаболитом витамина
D3 является 1,25C(ОН)2CD3 (кальцитриол), синтезирующийC
ся в почках в результате действия фермента �CгидроксиC
лазы. Кальцитриол рассматривают как быстродействуюC
щее гормональноCактивное соединение, которое играет
важную роль в усилении всасывания Ca в кишечнике и в
его доставке к органам и тканям. Кальцитриол оказывает
влияние на дифференциацию остеобластов и через них
стимулирует активность остеокластов [14, 15]. Т.е. в услоC
виях гипокальциемии витамин D действует на кость анаC
логично паратиреоидному гормону, временно увеличивая
резорбцию костной ткани, и одновременно усиливая всаC
сывание Ca из кишечника. После восстановления уровня
Ca в крови до нормы витамин D улучшает качество костC
ной ткани: способствует увеличению количества остеоC
бластов, уменьшает кортикальную порозность и резорбC
цию кости [16].
Следовательно, биологическое действие активных метаC
болитов витамина D3 заключается в стимуляции кишечной
абсорбции Ca и P, активации костного обмена и усилении
экскреции Ca с мочой [17].
Таким образом, на сегодняшний день хорошо известна
структурная роль Ca, образующего вместе с другими соC
единениями минеральную основу скелета. Доказано
исключительное многообразие биологических эффектов
Ca на уровне клетки, обеспечивающих процессы роста,
развития, адаптации организма к условиям внешней
среды. Описана сложная гормональная регуляция фосC
форноCкальциевого метаболизма. Однако недостаточно
освещены вопросы фосфорноCкальциевого обмена в ранC
нем детстве и в возрастном аспекте с учетом критических
периодов развития, когда велика вероятность возникноC
вения нарушений метаболизма Ca.
Обеспеченность растущего организма Ca зависит от уровC
ня его поступления во внутриутробный и постнатальный
периоды. Источником Ca для плода является организм маC
тери. Существуют данные, что у беременных с дефицитом
Ca чаще рождаются дети с врожденным рахитом [18, 19].
Не вызывает сомнений, что активность поступления Ca к
плоду зависит от его содержания в крови матери, а также от
скорости и объема плацентарного кровотока. Осложнения
беременности, сопровождающиеся нарушениями маточноC
плацентарного кровообращения, могут способствовать неC
достаточной передаче Ca от матери плоду [3, 20].
Адекватное количество микронутриентов при полноценC
ном питании беременной женщины играет важную роль в
нормальном течении беременности, предупреждении
преждевременных родов и благополучном нутритивном
статусе новорожденного ребенка. Скорость включения Ca
в скелет плода существенно возрастает в последний триC
местр беременности, Поэтому при преждевременных
родах он не получает необходимые для развития компоC
ненты рациона [10, 21]. В связи с этим проблеме фосфорC
ноCкальциевого обмена у недоношенных детей в последC
ние годы посвящен ряд работ, в которых описывается
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характер изменений параметров минерального гомеостаC
за CaCрегулирующих гормонов и других показателей здоC
ровья у преждевременно родившихся младенцев [22, 23]. 
Как уже указывалось ранее, осложнения беременности
оказывают негативное влияние на фосфорноCкальциевый
обмен. Гестоз — наиболее распространенное и тяжелое
осложнение — в ряде случаев приводит к рождению детей
с признаками недостаточной минерализации костей,
дисгармоничностью развития, склонных к рахиту или имеC
ющих симптомы этого заболевания в период новорожденC
ности [24, 25]. По мере увеличения тяжести гестоза
прогрессирует выраженность гипокальциемии. 
Наличие экстрагенитальной патологии у матери (гипертоC
ническая болезнь, хронические заболевания почек, печеC
ни) по данным литературы, также является значимым
фактором риска развития нарушений минерального
обмена у плода и новорожденного [20]. 
Следовательно, на депонировании витаминов и минеC
ральных веществ у ребенка негативно отражаются отягоC
щенное течение антенатального периода, наличие у
женщины хронической соматической патологии и нерациC
ональное питание.
Развитие кости после рождения зависит от поступления
Ca с пищей. Известно, что полноценное питание обеспеC
чивает адекватные процессы роста и развития организC
ма, укрепление здоровья, в том числе нормальный
уровень минерализации ткани. Для ребенка до 6 мес осC
новным продуктом питания является грудное молоко,
содержание Ca в котором прежде всего зависит от харакC
тера питания женщины и получения кальцийсодержащих
добавок [26]. При условии достаточного обеспечения
женщины в период лактации эссенциальными нутриентаC
ми младенцу с материнским молоком поступает до
200–250 мг Ca ежедневно. Это количество оптимально
для роста скелета в данном возрасте [27].
Ряд авторов причиной нарушения фосфорноCкальциевого
обмена у детей первого года жизни считает именно недоC
статочное содержание Ca в грудном молоке [28]. В ходе
проведенного на Среднем Урале исследования было устаC
новлено, что содержание Ca и P в зрелом грудном молоке
ниже рекомендуемых ВОЗ показателей в 1,5–2 раза [29].
Таким образом, в настоящее время складывается неблаC
гоприятная ситуация, связанная с отсутствием полноценC
ного питания и профилактики заболеваний, обусловленC
ных дефицитом микроэлементов.
По мнению зарубежных исследователей, неблагоприятC
ные воздействия в «критические» периоды развития реC
бенка (внутриутробный, грудной), в частности избыточное
или недостаточное питание, дефицит отдельных микронутC
риентов имеют отдаленные долговременные последствия,
касающиеся метаболизма, роста, развития и заболеваеC
мости в старшем возрасте. Эта гипотеза об их «програмC
мировании» питанием получила в настоящее время широC
кое распространение [23].
Рост и развитие кости у детей старше 6 мес, находящихся
на грудном вскармливании, зависят не только от получаеC
мого с молоком Ca. На минерализацию кости и увеличеC
ние линейного роста ребенка после года влияют качество
прикорма и состав пищи [30]. Усвояемость Ca из пищевых
продуктов по данным литературы, составляет 20–30%, из
грудного молока 50–70% [1, 31].
К алиментарным факторам, затрудняющим всасывание
минеральных веществ, относится избыточное содержание
в пище фитиновой кислоты, фосфатов, жиров и щавелеC
вой кислоты, которые могут связывать Ca, образуя нерасC
творимые соединения, плохо всасывающиеся в кишечниC
ке [13]. В литературе сообщается, что раннее введение в

рацион ребенка молочных смесей с добавлением круп
или частое употребление злаковых продуктов приводит к
снижению всасывания Ca и P в кишечнике, т.е. служит
фактором риска развития нарушений фосфорноCкальциеC
вого обмена [32].
Суточная потребность в Ca, по данным ВОЗ, составляет в
возрасте до 3 лет — 600 мг, от 4 до 10 лет — 800 мг, от
10 до 13 мг — 1000 мг, от 13 до 16 лет — 1200 мг [4]. 
Согласно действующим в Российской Федерации нормам,
потребление Ca для детей в возрасте 1–3 лет должно соC
ставлять 800 мг/сут, 4–6 лет — 900–1000 мг/сут,
7–10 лет — 1100 мг/сут, 11–17 лет — 1200 мг/сут [33].
Лучшим пищевым источником Ca являются молоко и моC
лочные продукты, которые удовлетворяют физиологичесC
кие потребности в этом нутриенте на 50–60%. Недостаток
молочных продуктов в ежедневном рационе питания
детей неизбежно ведет к дефициту Ca, способствует поC
степенному развитию обменных нарушений [13]. ПровеC
денные в России научные исследования показали, что от
употребления молока отказывается каждый 5Cй ребенок,
проживающий в сельской местности. В городах ситуация
складывается еще более неблагоприятно, так как больC
шой выбор газированных напитков, соков вообще вытесC
няет молоко из ежедневного рациона детей, особенно
дошкольного и школьного возраста [34]. 
Данные последних лет свидетельствуют о неадекватности
и несбалансированности питания детского населения в
условиях дошкольных образовательных учреждениях,
школах. Отклонения выражаются в недостаточном содерC
жании в рационах питания основных пищевых веществ,
витаминов, минеральных элементов [35]. Исследования
выявили наличие среди детского населения кальциевого
дефицита. В разных регионах РФ количество таких детей
колеблется от 30 до 76% [36, 37]. Большинство авторов
указывают на нарушение оптимального соотношения Ca и
P в рационах с преобладанием последнего, что, естестC
венно, ухудшает усвоение этих элементов в организме
[38]. По данным американских исследователей только
25% мальчиков и 10% девочек ежедневно получают доC
статочное количество Ca [35]. 
Установлено влияние низкого содержания белка в пище
на формирование дефицита Ca у детей, так как известно
стимулирующее действие белка на всасывание Ca в киC
шечнике [15, 39].
Многие авторы, анализируя фактические рационы питаC
ния детей дошкольного и школьного возраста, выявили
белковый дефицит, что связано с уменьшением употребC
ления продуктов животного происхождения (рыбы, мяса,
творога, молока). Преобладающими в питании были
хлебобулочные, кондитерские и макаронные изделия.
Обнаружена избыточность рационов по жировому и углеC
водному компонентам [40, 41].
С учетом изложенного, следует подчеркнуть важную роль
фактора питания в развитии изменений кальциевого гоC
меостаза.
Отечественные и зарубежные источники указывают на
связь соматической патологии с нарушениями обмена Ca.
В ряде случаев указанные нарушения могут стать причиC
ной манифестации таких заболеваний, как кариес, эпиC
лепсия, нарушения ритма сердца, малая ортопедическая
патология [42, 43]. Однако спектр хронических соматичеC
ских заболеваний, приводящих к кальциевому дисбаланC
су, более широк. Ведущими среди них являются патологиC
ческие состояния эндокринной системы, почек и органов
пищеварения в связи с участием их в регуляции уровня Ca
и P в организме. Развитию нарушений фосфорноCкальциC
евого обмена, по мнению исследователей, способствуют
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различные эндокринные заболевания (патология щитоC
видной железы, соматотропная недостаточность, сахарC
ный диабет), патология почек (хроническая почечная
недостаточность, идиопатическая гиперкальциурия), синC
дром мальабсорбции (при лактазной недостаточности,
целиакии), заболевания верхних отделов пищеварительC
ного тракта (гастродуоденит, язвенная болезнь двенадцаC
типерстной кишки, ассоциированная с Helicobactеr pylori),
ревматические болезни с преимущественным вовлечениC
ем опорноCдвигательного аппарата [44, 45]. Ряд работ поC
священ влиянию гормональноCзависимых заболеваний
(болезнь Крона, бронхиальная астма) на состояние кальC
циевого метаболизма.
По результатам проведенных исследований, при укаC
занных выше заболеваниях, установлено снижение
показателей фосфорноCкальциевого обмена. У обследоC
ванных детей установлен высокий риск развития остеоC
пении и остеопороза. Наиболее выраженные изменения
наблюдались у больных с энзимопатиями тонкой кишки,
поскольку желудочноCкишечный тракт играет главную
роль в абсорбции Ca, витамина D и его метаболитов.
Поэтому не удивительно, что нарушения костного и минеC
рального обмена выявляются у пациентов с патологией
кишечника [15].
Таким образом, в последние годы ученые активно изучаC
ют особенности фосфорноCкальциевого обмена у больных
с разнообразными соматическими заболеваниями, не
уделяя достаточного внимания практически здоровым деC
тям. Однако, по данным М.В. Назимовой, О.А. Масягиной
(2004), нарушения кальциевого метаболизма выявляются
более чем у 50% здоровых школьников.
Изменения регуляции фосфорноCкальциевого обмена слуC
жат причиной различных заболеваний и синдромов гипоC
кальциемии, развивающихся у ребенка. На первом году
жизни и в раннем возрасте нарушения, связанные с деC
фицитом Ca, занимают ведущее место. У детей первых лет
жизни в большинстве случаев выявляется рахит, обусловC
ленный изменениями регуляции фосфорноCкальциевого
обмена и дефицитом витамина D (DCдефицитный младенC
ческий рахит), что объективно связано с особенностями
питания и образа жизни ребенка в этот возрастной пеC
риод. Некоторые авторы считают, что гиповитаминоз D и
рахит — неоднозначные понятия [16, 36].
Установить предрасположенность детей к нарушениям
фосфорноCкальциевого обмена можно только на основаC
нии анализа неблагоприятных факторов. К развитию
рахита у ребенка могут приводить: нерациональное
вскармливание, недоношенность, недостаточная двигаC
тельная активность. Решающее значение имеют социальC
ные факторы и экологическое неблагополучие. Важную
роль в формировании нарушений фосфорноCкальциевого
обмена у детей раннего возраста играют факторы риска у
матери: возраст до 17 или старше 35 лет, несбалансироC
ванное по основным пищевым нутриентам питание в пеC
риод беременности, недостаточные инсоляция и двигаC
тельный режим, наличие экстрагенитальной патологии,
отягощенный антеC и интранатальный периоды [46].
Данные о распространенности рахита весьма противореC
чивы. Несмотря на проводимую в течение многих лет спеC
цифическую профилактику этого заболевания у детей ранC
него возраста (преимущественно в первый год жизни),
его частота остается высокой, составляя от 30 до 66%
[10]. Другие авторы указывают на наличие рахита у
50–70% младенцев первого года жизни в России [16].
По мнению В.Ф. Демина, у 100% детей грудного возраста
можно диагностировать легкую степень этого заболеваC
ния и у 25–55% — рахит средней степени тяжести. СледоC

вательно, рахит остается и в наши дни серьезной проблеC
мой у детей грудного и раннего возраста.
Несмотря на огромное количество публикаций, посвященC
ных рахиту, у педиатров до настоящего времени нет единоC
го представления о механизме развития этой патологии.
В связи с углублением изучения метаболических аспектов
рахита расхождение во взглядах на эту проблему не
уменьшилось, а наоборот, увеличилось.
Нерешенным остается и вопрос о классификации рахиC
та. Сегодня педиатры используют хорошо известную
классификацию С.О. Дулицкого (1947). Однако, по мнеC
нию ряда авторов в современных условиях она требует
уточнения [47].
Попытку пересмотра классификации рахита предприняли
Е.М. Лукьянова и соавт. (1988). Ученые объединили разC
ные по этиологической сущности витамин — DCдефицитC
ный рахит и рахитоподобные заболевания и, предложили
выделять при младенческом рахите кальцийпенический,
фосфопенический варианты и вариант без отклонений от
нормы уровня Ca и P в сыворотке крови. Но большинство
авторов отмечают, что речь при этом идет не о вариантах
заболевания, а о стадиях метаболических расстройств в
развитии рахита [46].
Клиническая картина рахита хорошо известна. Следует
лишь подчеркнуть, что он развивается в первые месяцы
жизни ребенка и первоначально характеризуется функциC
ональными изменениями со стороны центральной и веC
гетативной нервной системы (раздражительность, бесC
покойство, потливость, пугливость, нарушения сна).
Постепенно в патологический процесс вовлекается костC
ная система: сначала обнаруживаются признаки остеомаC
ляции (мягкость краев большого родничка, повышенная
податливость костей черепа, краниотабес), а затем и деC
формации грудной клетки, искривления трубчатых костей
конечностей. Зубы прорезываются несвоевременно, бесC
порядочно. Развивается мышечная гипотония, сопровожC
дающаяся нарушениями моторики желудочноCкишечного
тракта и появлением склонности к запору. Современный
рахит чаще имеет подострое течение с медленным разC
витием рахитического процесса. Со стороны костной сиC
стемы преобладают явления остеоидной гиперплазии
(«рахитические четки», «браслеты», «нити жемчуга»). При
прогрессировании заболевания выявляются биохимичесC
кие (гипокальциемия, гипофосфатемия, повышение
уровня щелочной фосфатазы) и рентгенологические приC
знаки рахита (остеопороз, бокаловидные расширения меC
тафизов, размытость и нечеткость зон обызвествления)
[10, 16, 48].
Рахитические изменения скелета могут отмечаться при
патологических состояниях, сопровождающихся наруC
шениями кишечного всасывания (целиакия, муковисциC
доз и др.), болезнях обмена веществ (цистинурия, тироC
зинемия), дефиците ряда микроэлементов, длительном
приеме противосудорожных препаратов. Наиболее выC
раженные изменения костной системы наблюдаются
при рахитоподобных заболеваниях (тубулопатиях).
Последние фенотипически очень похожи на витаC
мин DCдефицитный рахит, но этиологически связаны с
наследственными дефектами. Наследственные заболеC
вания и синдромы являются нозологическими единицаC
ми и манифестируют у детей старше года. К рахитопоC
добным заболеваниям относятся: витамин DCзависимый
рахит 1Cго и 2Cго типа, витамин DCрезистентный рахит
(фосфатCдиабет), почечный тубулярный ацидоз, синдром
Тони–Дебре–Фанкони, цистиноз. В литературе достаC
точно полно освещены клиникоCрентгенологическая
картина, характер нарушений фосфорноCкальциевого



обмена и его связь с функциями почек и процессами
всасывания Ca и P в кишечнике при указанных заболеC
ваниях. Диагностика тубулопатий хорошо разработана и
доступна [1]. 
По данным исследователей к дошкольному возрасту обнаC
руживаемые признаки нарушения фосфорноCкальциевоC
го обмена проявляются: патологическим изменением
осанки, единичным или множественным кариесом зубов,
замедленным появлением сменного прикуса, изменениC
ем формы грудной клетки, ХC и ОCобразными деформацияC
ми нижних конечностей, снижением мышечного тонуса.
За рубежом и в России нарушения кальциевого обмена у
детей старше 3 лет предпочитают называть терминами
«остеопения», «остеопороз», «остеомаляция». Эти понятия
достаточно четко очерчены и разграничены; как варианты
нарушений кальциевого метаболизма они служат клиниC
ческим проявлением и витамин DCдефицитного рахита, и
рахитоподобных заболеваний [1, 49].
Эпидемиологические исследования, проведенные
Л.А. Щеплягиной и соавт. (2002), показали, что остеопеC
ния (снижение показателей костной массы) имеется у
7–42% детей в возрасте 5–16 лет. При этом следует наC
помнить о том, что недостаток поступления Ca в организм
может длительно не проявляться клинически. В дальнейC
шем недиагностированный скрытый дефицит Ca нередко
становится причиной остеопении, а в критические периоC
ды жизни ведет к остеопорозу [3, 50].
Таким образом, отягощенное течение беременности,
отсутствие предобеспечения нутриентами, хроническая
соматическая патология у матери и ребенка, нерациоC
нальное вскармливание и другие неблагоприятные
факторы способствуют формированию нарушений фосC
форноCкальциевого обмена в детском возрасте. ПризнаC
ки дефицита Ca в виде изменений костноCмышечной сисC
темы и опорноCдвигательного аппарата встречаются в
динамике роста у достаточно большого количества детей.
По мнению большинства авторов, такие нарушения требуC
ют медикаментозной коррекции или профилактического
лечения с обязательным учетом возрастных особенностей
детского организма.
Согласно методическому письму МЗ РФ (1990) профилакC
тические мероприятия в отношении рахита рекомендуется
начинать в антенатальном и продолжать в постнатальном
периоде. Основой антенатальной профилактики является
рациональное питание беременной с использованием
специализированных молочных продуктов, обогащенных
белком, витаминами и микроэлементами, которые
способны предупредить нарушения фосфорноCкальциевоC
го обмена и у женщины, и у плода. При отсутствии таких
продуктов авторы рекомендуют применять поливитаC
минные препараты, содержащие Ca и витамин D, для
нормализации показателей минерального обмена и сниC
жения риска возникновения остеопенического синдрома
у детей [10, 16]. 
Большое внимание в литературе уделяется постнатальной
неспецифической профилактике. Лучшим для ребенка
первых 2 лет жизни является грудное вскармливание при
условии правильного питания кормящей женщины. ОтечеC
ственные и зарубежные исследователи доказали, что в
период лактации целесообразно продолжить прием витаC
минноCминеральных комплексов или специализированC
ных молочных напитков, начатый еще в период беременC
ности [19, 28, 30].
Авторы придерживаются единого мнения о необходимосC
ти при отсутствии грудного молока назначать максимальC
но адаптированные смеси, содержащие витамин D, Ca и P
в оптимальном соотношении [21, 30, 32].
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На первом году жизни c целью предотвращения нарушеC
ний фосфорноCкальциевого обмена важно своевременно
назначать ребенку пищевые добавки и прикорм. Так, изC
вестно, что отказ от введения указанных продуктов до 6CмеC
сячного возраста, в соответствии с рекомендациями по
свободному вскармливанию способствует появлению и
усугублению клинических проявлений рахита [33].
Больше всего спорных вопросов остается по проведеC
нию специфической постнатальной профилактики рахиC
та. По мнению большинства авторов, профилактику раC
хита следует проводить физиологическими дозами
400–500 МЕ витамина D на первом и втором годах жизC
ни ребенка, руководствуясь данными Методических реC
комендаций МЗ РФ (1990) [51]. Ряд исследователей счиC
тают дозу 1000 МЕ профилактической для детей из групп
риска по развитию нарушений фосфорноCкальциевого
обмена [10, 16].
Таким образом, только комплексный подход к профилакC
тике витамин DCдефицитного рахита, включая антенатальC
ную профилактику, раннее назначение витамина D и
рациональное вскармливание, позволит предотвратить
развитие указанного патологического состояния у детей
первых 3 лет жизни.
Для проведения специфической профилактики и лечения
рахита многие годы используются различные препараты
витамина D (эргокальциферол или холекальциферол).
Длительное время педиатры назначали масляный или
спиртовый раствор витамина D2 (эргокальциферол).
Однако формы выпуска этих препаратов неудобны для исC
пользования изCза сложности дозирования. В 60–70 гг.
XX века, по данным литературы, применение препаратов
витамина D2 привело к всплеску заболеваемости гиперC
витаминозом D среди детского населения [52].
С начала 1990Cх годов на российском рынке появился ноC
вый и более безопасный водорастворимый витамин D3,
содержание его в одной капле — 500 МЕ. Опубликовано
много статей о преимуществах данного препарата витаC
мина D3 по сравнению с существующими формами эргоC
кальциферола. Однако, некоторые авторы и сегодня не
сомневаются в эффективности и безопасности масляных
растворов витамина D2 и продолжают применять их на
практике [10].
Тем не менее, большинство исследователей и практичесC
ких врачей предпочитают назначать детям наиболее
современные формы витамина D3 [47]. По мнению ряда
авторов для профилактики и лечения рахита перспекC
тивным является применение масляных растворов витаC
мина D3. Благодаря жировому составу он хорошо всасыC
вается, что позволяет рекомендовать его в качестве
препарата выбора не только для профилактики рахита у
здоровых детей, но и для коррекции нарушений фосфорC
ноCкальциевого обмена при хронической патологии желуC
дочноCкишечного тракта, в том числе при синдроме
мальабсорбции [16]. Отсутствие эффекта от лечебных доз

витамина D в течение месяца указывает на возможное
развитие витамин DCрезистентного рахита [1, 46].
Результаты массовых обследований детей старшего возC
раста свидетельствуют о недостаточном потреблении ими
витаминов и микроэлементов, причем глубина их дефиC
цита сохраняется не только в зимнеCвесенний период, но
и в более благоприятные летние и осенние месяцы.
С целью коррекции микронутриентной недостаточности
авторы считают необходимым регулярный прием витаC
минноCминеральных комплексов или включение в рацион
специализированных продуктов питания, обогащенных
полным спектром витаминов и микроэлементов. Так, спеC
циалистами института питания РАМН разработаны
концентраты витаминизированных напитков с солями жеC
леза, Ca и магния для профилактики витаминноCминеC
рального дефицита [52]. 
В литературе имеются данные об использовании витаминC
ноCминерального комплекса «Кальцинова» (KRKA, СловеC
ния) для нормализации показателей кальциевого обмена
у детей дошкольного возраста с нарушением осанки и
сколиозом [53]. В состав витаминного препарата, рекоC
мендованного Союзом педиатров России, введены физиC
ологические дозы Ca, P, витаминов D, А и С, важных для
процессов формирования костей. Исследования, провеC
денные Л.А. Щеплягиной и соавт. (2001), показали, что
назначение витаминноCминерального комплекса «КальC
цинова» детям по (1 таблетке 3 раза в день в течение
3 мес), приводит к существенному улучшению показатеC
лей костного метаболизма. Анализировали уровень Ca, P,
магния, цинка в сыворотке крови и моче, а также уровень
остеокальцина, СCконцевых телопептидов, щелочной фосC
фатазы в сыворотке крови и оксипролина в моче. ОсобенC
но значимым явилось повышение средних показателей
остеокальцина, что свидетельствовало об активации
функции остеобластов. Результаты проведенного исслеC
дования доказывают, что «Кальцинова» может считаться
препаратом выбора для коррекции нетяжелых нарушений
костного метаболизма у дошкольников с патологией опорC
ноCдвигательного аппарата. ВитаминноCминеральный
комплекс «Кальцинова» рекомендован ведущими специаC
листами Союза педиатров России.
Таким образом, приведенные выше данные о физиоC
логической роли Ca и широкой распространенности
нарушений фосфорноCкальциевого обмена у детей убеC
дительно свидетельствуют о необходимости оптимиC
зации потребления макроC и микронутриентов с учетом
периодов детского возраста. Наибольший эффект наC
блюдается в случае применения Ca в комплексных
препаратах с витаминами, в том числе с витамином D и
его активными метаболитами, а также в составе виC
таминноCминеральных комплексов. В качестве альтерC
нативы могут использоваться специализированные
молочные продукты детского питания, обогащенные
кальцием и витамином D. 
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Московская медицинская академия им. И.М. Сеченова

НАСТОЯЩАЯ ПУБЛИКАЦИЯ — ВТОРАЯ В СЕРИИ КРАТКИХ ЛЕКЦИЙ, ПОСВЯЩЕННЫХ ХАРАКТЕРИСТИКЕ СИСТЕМЫ ИМC
МУНОБИОЛОГИЧЕСКОГО КОНТРОЛЯ ЗА ИНДИВИДУАЛЬНЫМ И ПОСТОЯННЫМ АНТИГЕННЫМ СОСТАВОМ ОРГАНИЗC
МА, А ТАКЖЕ — НАИБОЛЕЕ ЧАСТЫХ У ЧЕЛОВЕКА ИММУНОПАТОЛОГИЧЕСКИХ СИНДРОМОВ: АЛЛЕРГИИ, ИММУНОДЕC
ФИЦИТНЫХ СОСТОЯНИЙ, ПАТОЛОГИЧЕСКОЙ ТОЛЕРАНТНОСТИ, БОЛЕЗНЕЙ ИММУННОЙ АУТОАГРЕССИИ. В ПЕРВОЙ
ЛЕКЦИИ БЫЛИ ПРОАНАЛИЗИРОВАНЫ СОВРЕМЕННЫЕ ДАННЫЕ О СТРУКТУРЕ И ФУНКЦИИ СИСТЕМЫ ИММУНОБИОC
ЛОГИЧЕСКОГО НАДЗОРА. НИЖЕ ОБСУЖДАЮТСЯ ЭТИОЛОГИЯ, ПАТОГЕНЕЗ И ПРИНЦИПЫ ТЕРАПИИ АЛЛЕРГИЧЕСКИХ
РЕАКЦИЙ И СОСТОЯНИЙ.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: АЛЛЕРГИЯ, МЕДИАТОРЫ АЛЛЕРГИИ, ЦИТОКИНЫ, МЕМБРАНОАТАКУЮЩИЙ КОМПЛЕКС,
ГИПОСЕНСИБИЛИЗАЦИЯ. 

АЛЛЕРГИЧЕСКИЕ РЕАКЦИИ И СОСТОЯНИЯ
Расстройства механизмов иммунобиологического надзора за индивиC
дуальным и однородным антигенным составом организма проявляются
разнообразными иммунопатологическими состояниями: аллергией, иммуноC
дефицитами, патологической толерантностью, реакциями «трансплантат проC
тив хозяина», болезнями иммунной аутоагрессии (рис. 1). Наиболее частым и
клинически значимым из них является аллергия. 

Общая характеристика аллергических реакций и состояний
Аллергия выявляется не менее чем у 10–20% населения. Заболеваемость
различными формами аллергии прогрессирующе возрастает: аллергические
болезни уступают лидерство только сердечноCсосудистым, онкологическим и
инфекционным болезням. 
Развитие иммунопатологических процессов нередкое явление при многих
болезнях у детей. Эти процессы и состояния могут быть либо одним из инициC
альных и/или центральных звеньев патогенеза заболеваний, либо их резульC
татом. Они развиваются как следствие первичного (наследуемого или врожC
денного) либо вторичного (приобретенного) дефекта одного или нескольких

Рис. 1. Типовые нарушения

Типовые нарушения

Иммунодефицитные

Патологическая
толерантность

Состояния иммунной
аутоагрессии

Реакции
«трансплантант 

против хозяина»

Аллергические
реакции
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звеньев системы иммунобиологического надзора, обесC
печивающей в норме эффективный иммунный ответ и
поддерживающей (благодаря этому) постоянный и одноC
родный генетический и антигенный состав органов и
тканей. О существенной роли иммунопатологических проC
цессов в развитии ряда заболеваний у детей свидетельстC
вуют факты нарушения механизмов регуляции иммунного
ответа, наличия в тканях и жидких средах организма спеC
цифических антигенов и иммуноглобулинов, иммунных
комплексов, Т и В лимфоцитов, медиаторов аллергичесC
ких реакций и болезней иммунной аутоагрессии, признаC
ков иммунодефицитных состояний.
В норме система иммунобиологического надзора (ИБН)
обеспечивает эффективный иммунный ответ и поддержаC
ние (благодаря этому) постоянного и однородного генетиC
ческого и антигенного состава организма. При обнаружеC
нии носителя чужеродной антигенной информации (вируC
са, бактерии, паразита, опухолевой клетки, аномального
белка и др.) система ИБН, как правило, обеспечивает его
нейтрализацию, деструкцию и удаление из организма.
Иммунные реакции, однако, не всегда протекают по этой
схеме. Нередко в ходе их реализации одновременно поC
вреждаются и разрушаются собственные клетки и ткани.
Это сопровождается расстройством функций многих
органов и физиологических систем. Такой тип иммунных
реакций получил название реакций измененной, аноC
мально повышенной чувствительности (гиперчувствиC
тельности). Австрийский патолог фон Пирке в 1906 г.
предложил для обозначения этих реакций термин «аллерC
гия» (что означает: «иная», «другая» — по сравнению с
иммунитетом — реакция).
Аллергия представляет собой патологическую форму имC
муногенной реактивности. Она развивается, как правило,
в результате повторного контакта клеток иммунной систеC
мы с чужеродным антигеном и сопровождается изменениC
ем (обычно — повышением) чувствительности к данному
антигену. 
Важно, что аллергические реакции характеризуются обяC
зательным обнаружением и часто (но не всегда!) деструкC
цией и элиминацией чужеродного антигена из организма.
Однако при этом всегда (!) повреждаются его собственC
ные структуры, снижаются адаптивные возможности и наC
рушается жизнедеятельность. 

Общие признаки аллергии
Аллергия является аномальным вариантом иммуногенной
реактивности организма. В отличие от ее физиологичесC
кой формы — иммунитета, аллергическим реакциям свойC
ственны, помимо прочих, четыре обязательных признака: 
• повреждение (более или менее выраженное по интенC

сивности и масштабу) наряду с чужеродными, собстC
венных структур организма; 

• неадекватность реакции на антиген (по выраженности
она, как правило, гиперергическая, по масштабу часто
системная); 

• развитие в организме, наряду с собственно аллерC
гической, также и других — неиммунных реакций
(например, лихорадочной, воспалительной, гемовасC
кулопатической);

• снижение адаптивных возможностей и резистентносC
ти организма в целом, что нередко способствует возC
никновению других форм патологии.

Этиология аллергии
Причиной аллергических реакций являются антигены белC
ковой или небелковой (гаптены) природы. Аллерген предC
ставляет собой вещество экзоC или эндогенного происC

хождения, вызывающее образование антител, сенсибиC
лизированных лимфоцитов и медиаторов аллергии, поC
вреждающих как аллергены и их носителей, так и собстC
венные структуры организма (в отличие от иммунитета). 
Аллергены могут попадать в организм извне (экзогенные
аллергены) или образовываться в нем самом (эндогенные
аллергены). В последнем случае — это белки или белоксоC
держащие соединения, являющиеся компонентами клеC
ток, неклеточных структур или биологических жидкостей.
Наиболее часто это происходит в результате денатурации
белковых молекул, либо при их соединении с молекулами
других веществ эндоC или экзогенного происхождения.
Важными условиями развития аллергических реакций явC
ляются свойства аллергена и особенности реактивности
организма. Свойства аллергена (как и вообще антигена)
определяются его молекулярной массой, химической гетеC
рогенностью, генетической чужеродностью, количеством,
путями попадания в организм и т.д. Состояние реактивносC
ти организма во многом определяет возможность самого
возникновения аллергии, а также особенности ее течения
(форму, распространенность, интенсивность) и исходы.
Важное значение имеют наследственная предрасполоC
женность индивида к аллергическим реакциям. Она значиC
тельно выше у людей, в родословной которых имелись
лица, страдавшие какойCлибо формой аллергии.

Виды аллергии
Имеется несколько подходов к классификации аллергичеC
ских реакций, в основу которых положены различные криC
терии. Наиболее обоснованными, значимыми и информаC
тивными являются критерии, базирующиеся на оценке
особенностей патогенеза реакций гиперчувствительносC
ти, характера аллергенов, происхождения аллергизируюC
щих антител или сенсибилизированных лимфоцитов,
времени развития клинических проявлений после возC
действия разрешающего агента. 
В зависимости от особенностей патогенеза аллергичесC
ких реакций их разделяют на четыре основных типа (класC
сификация Джелла и Кумбса). Вместе с тем, необходимо
помнить, что большинство иммунопатологических процесC
сов, состояний и болезней пациентов является результаC
том комбинации звеньев патогенеза различных (часто —
всех) типов аллергии! 
В зависимости от природы сенсибилизирующего и разреC
шающего аллергенов выделяют специфические и «неспеC
цифические» формы аллергии. Специфические формы ее
вызываются повторным попаданием в организм или обC
разованием в нем того же самого аллергена (его называC
ют разрешающим), который при первом воздействии сенC
сибилизировал этот организм (т.е. обусловил выработку
специфических антител и T лимфоцитов). «НеспецифичесC
кие» формы аллергии имеют две разновидности: 
• параллергия (при ней сенсибилизирующий и разрешаC
ющий аллергены являются белками, имеющими близкую,
но не идентичную структуру. Параллергические реакции
наблюдаются, например, при проведении массовых поC
вторных вакцинаций с небольшими промежутками времеC
ни между ними); 
• гетероаллергия (она возникает в тех случаях, когда
разрешающим агентом является какое либо неантигенC
ное воздействие — избыточная инсоляция, охлаждение,
перегревание, интоксикация, облучение организма и
т.п.). Примером гетероаллергии может служить клиничеC
ская манифестация ревматоидного артрита или острого
диффузного гломерулонефрита (либо периодическое
обострение их хронических форм) после воздействия на
пациента какогоCлибо из указанных выше факторов.
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Ясно, что разрешающим агентом в подобных случаях явC
ляется не сама инсоляция, охлаждение, интоксикация
или облучение, а те вещества (аллергены, цитокины и
др.), которые образуются в организме под влиянием укаC
занных факторов.
В зависимости от происхождения аллергических антител
или сенсибилизированных лимфоцитов аллергические
реакции дифференцируют на «активные» и «пассивные».
Активная аллергия формируется самим организмом в
ответ на внедрение в него аллергена или образование в
нем аутоаллергена (т.е. «активно»). Пассивная аллергия
является результатом введения в организм сыворотки
крови либо ее компонентов, например, при переливаC
нии цельной крови или лейкоцитарной массы, взятых у
страдающего аллергией донора и содержащих уже готоC
вые аллергические иммуноглобулины и сенсибилизироC
ванные лимфоциты. Такую аллергическую реакцию наC
зывают еще перенесенной или трансплантированной
(«пассивной»).
В зависимости от времени начала клинических проявлеC
ний аллергии после действия на сенсибилизированный
организм разрешающего антигена аллергические реакC
ции подразделяют на немедленные, отсроченные и замедC
ленные. Аллергическая реакция немедленного типа
клинически проявляется через несколько минут после
контакта организма с аллергеном (например, развитие
аллергического конъюнктивита, анафилактического шоC
ка, атопической формы бронхиальной астмы). Аллергиче�
ская реакция отсроченного (позднего) типа выявляетC
ся через несколько часов, но, как правило, не позднее
первых 5–6 ч после контакта с разрешающим антигеном
(например, гемолитические анемии, тромбоцитопении
или лейкопении аллергического генеза; отдельные разноC
видности сывороточной болезни). Аллергическая реак�
ция замедленного типа регистрируется обычно через
несколько часов или суток (чаще через 1–2 сут) после
разрешающего воздействия аллергена на сенсибилизиC
рованный организм (например, туберкулиновая, хламиC
дийная реакции или контактный дерматит).
Существенно, что приведенные выше критерии классифиC
кации аллергических реакций, с одной стороны, не являC
ются изолированными (одна и та же реакция может быть
охарактеризована с позиций различных критериев), а с
другой стороны, рамки названных критериев не являются
жесткими. Так, если характеризовать атопическую форму
бронхиальной астмы, то по ведущему звену патогенеза
она относится к типу I реакций гиперчувствительности
(по Джеллу и Кумбсу). Однако, в ее патогенезе всегда имеC
ются звенья, характерные для реакций гиперчувствительC
ности типов III и IV. По идентичности сенсибилизирующего
и разрешающего аллергена атопическая форма бронхиC
альной астмы является специфической реакцией, но
отдельные приступы астмы могут возникать и после охC
лаждения (что характерно для гетероаллергии). ПроисхожC
дение сенсибилизирующих антител при бронхиальной астC
ме обычно активное, хотя при повторном переливании
крови у реципиента могут появиться приступы удушья и
под влиянием того же антигена, который вызвал астму у
донора (что свидетельствует о пассивном генезе астмы у
реципиента). По времени начала приступа бронхиальной
астмы она, как правило, относится к аллергическим реакC
циям немедленного типа, но у некоторых больных отмечаC
ется отсроченное начало приступа — через 60–80 мин. 
Стадии аллергических реакций. В динамике любой
аллергической реакции можно выделить три последоваC
тельных стадии: иммуногенную, патобиохимическую и
клинических проявлений.

Иммуногенная стадия (син.: сенсибилизации, первичноC
го контакта с антигеном) включает несколько последоваC
тельных и взаимосвязанных явлений: — обнаружение
аллергена иммунокомпетентными клетками; — процесC
синг (переработку) антигена антигенпредставляющими
клетками и передачу информации о нем лимфоцитам
(презентация); — синтез плазматическими клетками алC
лергических пулов иммуноглобулинов и/или пролифераC
цию сенсибилизированных лимфоцитов; — образование
клеток иммунной памяти; — фиксацию иммуноглобулинов
и сенсибилизированных лимфоцитов преимущественно в
регионе локализации сенсибилизирующего аллергена
(при развитии ее местной формы), либо в биологических
жидкостях — крови, лимфе, ликворе (при ее генерализоC
ванной форме).
Клинически состояние сенсибилизации практически не
проявляется. Это состояние может длиться несколько
дней, месяцев и даже лет. Вместе с тем, специальными
методами (проведением аллергических проб in vitro или in
vivo) можно обнаружить отклонения от нормы реактивных
свойств сенсибилизированных органов, активности опреC
деленных ферментов, уровня иммуноглобулинов, числа
отдельных пулов иммуноцитов и другие. 
Патобиохимическая стадия (син.: стадия биохимических
реакций) развивается при повторном попадании в оргаC
низм или образовании в нем того же антигена, которым
он был сенсибилизирован. При этом формируются комC
плексы аллергена со специфическими антителами и/или
сенсибилизированными лимфоцитами. Во многих реакциC
ях в этот комплекс включаются и факторы системы комC
племента. Образовавшиеся иммунные комплексы фиксиC
руются в местах наибольшей концентрации аллергена
(при местных аллергических реакциях, например — феноC
мене Артюса), либо в биологических жидкостях (при генеC
рализованной аллергии, например — анафилактическом
шоке или сывороточной болезни). Под действием указанC
ных комплексов в различных клетках образуются, активиC
руются и высвобождаются биологически активные вещеC
ства (БАВ) различного спектра действия — медиаторы
аллергии. При каждом типе аллергической реакции, а
также на разных стадиях аллергии одного типа набор меC
диаторов иной. Медиаторы аллергии, в свою очередь,
обусловливают как дальнейшее развитие аллергической
реакции (ее динамику, специфику, выраженность, длиC
тельность), так и формирование характерных для нее
общих и местных признаков. Под действием иммунных
комплексов, медиаторов аллергии и вторичных метаболиC
тов, образующихся в клетках, тканях и органах — мишенях
развиваются характерные для определенных форм аллерC
гических реакций физикоCхимические и функциональные
изменения.
Стадия клинических проявлений (син.: аллергических
реакций, патофизиологическая, клинических проявлений)
характеризуется развитием как местных патологических
процессов (в клеткахCмишенях и тканяхCмишенях), так и
системных расстройств жизнедеятельности организма.
Патологические процессы местного характера проявляC
ются различными видами дистрофий, воспаления, отека
тканей, образованием внутрисуставных экссудатов, повыC
шением проницаемости сосудистых стенок, гипоксией,
расстройствами регионарного кровообращения, тромбоC
зом микрососудов, болевым синдромом. ГенерализованC
ные расстройства жизнедеятельности организма проявC
ляются различными системными нарушениями. Так, при
аллергической форме бронхиальной астмы развивается
дыхательная недостаточность, при аллергическом миоC
кардите — сердечная, при диффузном гломерулонефриC
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те — почечная, при тиреоидите Хасимото — гипотиреодное
состояние, при аллергическом энтероколите — нарушение
всасывания продуктов питания (синдром мальабсорбции) и
т.д. В тяжелых случаях могут развиваться анафилактичесC
кий шок, синдром диссеминированного внутрисосудистого
свертывания крови, коматозные состояния.

Патогенез аллергических реакций
В 1964 г. Джелл и Кумбс предложили классификацию,
выделяя несколько основных (вначале — четыре) типов
реакций гиперчувствительности немедленного («гумоC
рального») и один тип замедленного («клеточного»)
типов. В основе их лежат различия в иммуногенных меC
ханизмах аллергии. Принадлежность ее к тому или иному
типу определяется особенностями антигенов, локалиC
зацией аллергических реакций в тех или иных тканях
организма, состоянием его реактивности, классом имC
муноглобулинов и иммуноцитов, взаимодействующих с
антигенами, «комплектом» медиаторов аллергии и лейC
коцитов, обеспечивающих эффекторные механизмы
аллергии. 
Первый (I) тип — анафилактические реакции (син.:
реагиновые, атопические). Развитие этого типа аллергии
опосредовано иммуноглобулинами класса IgE и IgG. ВзаиC
модействие аллергена с фиксированными на поверхности
тучных клеток или базофилов иммуноглобулинами привоC
дит к активации этих клеток, что сопровождается высвоC
бождением ими медиаторов аллергии.
Второй (II) тип — цитотоксические аллергические
реакции (син.: цитолитические). Образующиеся при этом
типе аллергии IgG и/или IgM определенных классов взаиC
модействуют с антигенами, находящимися на поверхности
клеток собственных тканей индивидуума. Связывание
иммуноглобулинов с антигенами на клеточной поверхносC
ти приводит к активации факторов комплемента. ПоврежC
дающее действие мембраноатакующего комплекса
комплемента дополняют вовлекаемые в реакцию лейкоC
циты. Кроме того, в аллергической реакции могут участвоC
вать цитотоксические Т лимфоциты с FcCрецепторами для
IgG. Связываясь с антителами Т лимфоциты участвуют в
формировании антителозависимой клеточной цитотокC
сичности.
Третий (III) тип — иммунокомплексные аллергические
реакции (син.: преципитиновые). Они характеризуются
формированием комплексов антигенов с определенными
классами IgG и IgM, имеющими крупные размеры. ОбразуC
ющиеся иммунные комплексы фиксируются в капиллярах
тканей, где они активируют факторы системы комплеменC
та. Это стимулирует миграцию лейкоцитов, активацию и
высвобождение ферментов, повреждающих ткани, в котоC
рых фиксированы такие иммунные комплексы.
Четвертый (IV) тип — аллергия замедленного типа
(син.: клеточноCопосредованная, инфекционноCаллергиC
ческая, замедленного или туберкулинового типа). При
этих реакциях контакт антигена со специфическими реC
цепторами на Th1Cклетках приводит к клональному увелиC
чению этой популяции лимфоцитов и их активации с выдеC
лением лимфокинов.
Ниже приводится характеристика специфики ключевых
звеньев патогенеза I и II типов аллергических реакций в
соответствии с патогенетическим принципом их классиC
фикации по Джеллу и Кумбсу.

АЛЛЕРГИЧЕСКИЕ РЕАКЦИИ ТИПА I
При развитии реакций гиперчувствительности типа I
(син.: немедленного типа, атопические, реагиновые, анаC
филактические) происходит взаимодействие антигенов с

антителами (IgE и определенными фракциями IgG). Это
приводит к высвобождению биологически активных веC
ществ (БАВ) из тучных клеток тканей и базофилов крови.
Причиной аллергических реакций типа I чаще всего являC
ются экзогенные агенты (некоторые лекарственные
средства, компоненты пыльцы растений, трав, цветов,
деревьев, животные и растительные белки, органичесC
кие и неорганические химические вещества). Основные
звенья патогенеза аллергических реакций типа I привеC
дены на рис. 2.
Стадия сенсибилизации. На начальном этапе стадии
сенсибилизации антиген (аллерген) поглощается клеткаC
ми системы мононуклеарных фагоцитов (антигенпрезенC
тирующими клетками), подвергается в них переработке
(«процессингу») и информация об антигеннной детермиC
нанте представляется («презентируется») лимфоцитам.
Последние трансформируются в плазматические клетки,
синтезирующие IgE и IgG (у человека, по видимому G4).
Эти — «аллергические» — иммуноглобулины фиксируются
на клеткахCмишенях первого порядка (преимущественно
тучных клетках и базофилах), имеющих большое число выC
сокоаффинных рецепторов к ним. Именно на этом этапе
организм становится сенсибилизированным к данном алC
лергену.
Патобиохимическая стадия. При повторном попадаC
нии аллергена в организм происходит его взаимодейстC
вие с фиксированными на поверхности клетокCмишеней
первого порядка (тучных клеток и базофильных лейкоциC
тов) молекулами IgE и IgG. Это сопровождается немедC
ленным выбросом содержимого гранул указанных клеC
ток в интерстиций и/или кровь. Дегрануляция тучных
клеток и базофилов имеет, как минимум, два важных поC
следствия: воCпервых, во внутреннюю среду организма
попадает большое количество разнообразных БАВ —
медиаторов аллергии, оказывающих различное дейстC
вие на эффекторные клетки тканей и органов (преимуC
щественно на сократительные и секреторные); воCвтоC
рых, многие медиаторы аллергии, высвободившиеся при
дегрануляции клетокCмишеней первого порядка, активиC
руют клеткиCмишени второго порядка (нейтрофилы,
эозинофилы, лимфоциты, тромбоциты, моноциты и макC
рофаги), которые, в свою очередь, секретируют различC
ные медиаторы аллергических реакций. При участии меC
диаторов аллергии, выделившихся из клетокCмишеней
первого и второго порядков, осуществляется каскад
многочисленных эффектов, совокупность которых и
обеспечивает реализацию реакций гиперчувствительноC
сти типа I (табл. 1). 
Секреция клетками медиаторов аллергии и реализация
их эффектов обусловливает: повышение проницаемости
стенок микрососудов и развитие отека тканей; наруC
шения кровообращения и кровоснабжения тканей;
сужение просвета бронхиол и спазм кишечника; гиперC
секрецию слизистых бронхиол, бронхов и желудочноCкиC
шечного тракта; прямое повреждение клеток и неклеточC
ных структур.
Стадия клинических проявлений. Определенная комбиC
нация указанных выше и других эффектов создает своеобC
разие клинической картины отдельных форм аллергии.
Чаще всего по описанному механизму развиваются полC
линозы, аллергические формы бронхиальной астмы, алC
лергические конъюнктивит, дерматит, гастроэнтероколит,
а также анафилактический шок.

Псевдоаллергические реакции
Сходные с описанными выше патобиохимические изменеC
ния при аллергических реакциях типа I наблюдаются и при
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так называемых псевдоаллергических реакциях. ПоследC
ние развиваются после энтерального или парентеральноC
го попадания в организм различных агентов: продуктов
питания (шоколада, яичного белка, рыбы, молока, цитруC
совых, некоторых ягод и др.), лекарственных средств,
гербицидов, пестицидов и др. Одна из таких форм патолоC
гически повышенной чувствительности (часто наследуеC

мая как предрасположенность) к отдельным продуктам
питания и лекарственным средствам получила специальC
ное название «идиосинкразия».
Важной особенностью псевдоаллергических реакций
является их развитие без видимого (реально существуюC
щего, но вовремя не распознаваемого современными диC
агностическими методами) периода сенсибилизации.

Таблица 1. Основные группы медиаторов аллергии типа I и их эффекты

1. Хемотаксический эффект:
• ECF
• NCF
• ФНО�
• лейкотриен В4

• кинины

2. Повышение проницаемости сосудов:
• гистамин
• серотонин
• ПгF2�

• лейкотриены C4, D4

4. Повышение тонуса ГМК:
• гистамин, серотонин
• лейкотриены B4, C4, D4,
• ПгF2�, D4

• тромбоксан А2

• кинины

5. Регуляция межклеточных взаимодействий:
• ФНО�
• ИЛ (1, 2, 3, 4, 5, 6)
• GM CSF
• � ИФН, хемокины

3. Изменение тонуса стенок сосудов:
• аденозин
• гистамин
• серотонин
• Пг E2, I2, D2

• кинины

6. Цитотоксическое / цитолитическое действие:
• гидролазы, арилсульфатаза
• ФНО�
• активные формы кислорода
• свободные радикалы,  
• липопероксидные соединения

Примечание:  
ECF — фактор хемотаксиса эозинофилов; NCF — фактор хемотаксиса нейтрофилов; GM CSF — колониестимулирующий фактор
гранулоцитов и макрофагов; ГМК — гладкомышечные клетки; Пг — простагландины.

Рис. 2. Патогенез аллергических реакций типа I 

Антиген (пыльца растений, трав, цветов, деревьев, животные и растительные белки, лекарственные препараты)

Макрофаг

В лимфоцит

Синтез IgE, G

Дифференцировка В лимфоцитов в плазматические клетки

Фиксация IgE, G на клеткахCмишенях первого порядка (тучных клетках, базофилах и др.) —
сенсибилизация организма

Повторное попадание
аллергена в организм

Активация сенсибилизированных клеток первого порядка; секреция ими медиаторов аллергии;
реализация их эффектов

Воспалительная
реакция

Сокращение гладких
мышц

Повышение проницаемости
стенок микрососудов

Повреждение
клеток

Вазодилатация,
вазоконстрикция

Активация хемотаксиса
лейкоцитов

Миграция клетокCмишеней второго порядка
(эозиноC, нейтрофилов, лимфоC, моноцитов)

Клинические проявления: анафилактический шок, поллинозы,
бронхиальная астма, гастроэнтероколит, крапивница, дерматит и др.

Секреция медиаторов аллергии; 
реализация их эффектов

Т лимфоцит
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Существенно также, что псевдоаллергические реакции чаC
ще выявляются у пациентов либо с тотальной печеночной
недостаточностью (например, перенесших вирусные гепаC
титы, малярию или подвергавшихся хроническим воздейстC
виям гепатотропных ядов), либо с избирательно нарушенC
ной функцией печени по инактивации биогенных аминов
(в частности, гистамина) и других вазоактивных веществ.
Быстрое и значительное нарастание содержания этих веC
ществ в крови после внедрения в организм приводит к
проявлениям псевдоаллергических реакций: крапивницы,
высыпаний различного вида, локального зуда, покраснеC
ния кожи, отека Квинке, диареи, приступов удушья и даже
состояний, напоминающих анафилактический шок.

АЛЛЕРГИЧЕСКИЕ РЕАКЦИИ ТИПА II
При аллергических реакциях типа II иммуноглобулины
(обычно IgG или IgM) связываются с антигенами на поC
верхности клеток. Это приводит к их фагоцитозу, активаC
ции клеток киллеров или опосредованной факторами
комплемента деструкции клеток. 
Физиологическим прототипом аллергии типа II является
цитотоксические (цитолитические) реакции иммунной сиC
стемы, направленные на уничтожение отдельных чужеC
родных клеток — микробных, грибковых, опухолевых,
вирусинфицированных, а также чужеродного транспланC
тата. Однако, в отличие от них, при аллергических реакциC
ях типа II, во первых, всегда (!) повреждаются собственC

ные клетки организма; во вторых, это повреждение
клеток, в связи с образованием избытка цитотропных меC
диаторов аллергии, нередко приобретает генерализованC
ный характер (рис. 3).
Причиной аллергических реакций типа II наиболее часто
являются химические вещества со сравнительно небольC
шой молекулярной массой (в том числе лекарственные
препараты, содержащие золото, цинк, никель, медь, а такC
же сульфаниламиды, антибиотики, гипотензивные средстC
ва), гидролитические ферменты, в избытке накапливаюC
щиеся в межклеточной жидкости (например, ферменты
лизосом клеток или микроорганизмов при их массироC
ванном разрушении), активные формы кислорода,
свободные радикалы, перекиси органических и неорганиC
ческих веществ. Указанные (и вполне вероятно другие)
агенты обусловливают единый общий результат — они изC
меняют антигенный профиль отдельных клеток и неклеC
точных структур. В результате образуются две категории
аллергенов: 1) модифицированные белковые компоненC
ты клеточной мембраны (клеток крови, почек, печени,
сердца, мозга, селезенки, эндокринных желез и др.) и
2) измененные неклеточные антигенные структуры
(например, печени, миелина, базальной мембраны клуC
бочков почек, коллагена и др.). Вовлечение в аллергичесC
кие реакции неклеточных структур сопровождается поC
вреждением и нередко лизисом близлежащих клеток.
В норме система иммунобиологического надзора обеспеC
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чивает уничтожение и элиминацию именно этих единичC
ных и ставших антигенно чужеродными структур по типу
«золотой пули». Развитие же аллергической реакции делаC
ет этот процесс широкомасштабным, приводя к поврежC
дению большого числа клеток, в том числе и антигенно
неизмененных. Кроме того, картина усугубляется появлеC
нием поврежденных клеток и развитием воспаления в
регионе аллергической реакции.
Стадия сенсибилизации. Коммитированные антигеном
B лимфоциты трансформируются в плазматические клетC
ки, синтезирующие IgG подклассов 1, 2 и 3, а также IgМ.
Указанные классы иммуноглобулинов могут связываться с
определенными факторами комплемента. В основном же
иммуноглобулины специфически взаимодействуют с измеC
ненными антигенными детерминантами на поверхности
клеток и неклеточных структур организма. При этом реалиC
зуются комплементC и антителозависимые иммунные
механизмы цитотоксичности и цитолиза: комплементзавиC
симого разрушения мембран антигенно чужеродных клеC
ток и антителозависимого повреждения и лизиса клетки —
носителя чужеродного антигена. Как видно, при аллергичеC
ских реакциях типа II не только нейтрализуется «чужое»,
но и всегда в большей или меньшей мере повреждаются
и разрушаются собственные клетки и неклеточные структуC
ры (особенно при реализации комплементзависимых
реакций).
Патобиохимическая стадия. Эта стадия реализуется
при участии двух взаимосвязаных реакций: комплементC
зависимых и антителозависимых. КомплементзависиC
мая цитотоксичность и цитолиз реализуются путем наруC

шения целостности цитолеммы клетки мишени и ее опC
сонизации. При этом, деструкция мембраны клетки миC
шени достигается благодаря активации под действием
комплекса «антиген–антитело» определенных факторов
системы комплемента: последовательная активация ее
факторов С5678 обусловливает относительно медленC
ное повреждение мембраны клетки, а С56789 — более
быстрое. Еще более эффективен комплекс C3b56789.
Указанные комплексы получили название мембраноатаC
кующих. В результате их воздействия в цитолемме обраC
зуются поры диаметром 5–20 мм. Через них в клетку в
избытке пассивно поступают Na+, Ca2+ и другие ионы.
В связи с этим быстро и значительно повышается
внутриклеточное осмотическое давление. Клетка гиперC
гидратируется, цитолемма ее перерастягивается и разC
рывается — наступает «осмотический взрыв» клетки
мишени. Процесс цитолиза осуществляется благодаря
опсонизации клетокCмишеней при помощи факторов
комплемента, а также IgG и IgМ. В данном случае под
влиянием комплекса антиген–антитело активируются
главным образом (хотя и не только) факторы C4b2а3b.
Наличие их стимулирует адгезию к клетке мишени фагоC
цитов, высвобождение из них и последующую активаC
цию ферментов их лизосом, генерацию ими активных
форм кислорода, свободных радикалов и других агентов,
которые лизируют антигенно чужеродную клетку. АналоC
гичным образом могут повреждаться неклеточные струкC
туры и базальные мембраны, на которых фиксирован
чужеродный антиген. Активированные компоненты сисC
темы комплемента, находящиеся в жидких средах оргаC

Рис. 3. Основные звенья патогенеза аллергических реакций типа II

Антиген (химические вещества, в том числе лекарственные, фиксированные на цитолемме; 
аномальные компоненты мембран клеток и неклеточных структур)
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Дифференцировка В лимфоцитов в плазматические клетки

Образование комплекса антиген + антитело на поверхности клетокC
мишеней и неклеточных структур — сенсибилизация организма

Повторное действие
антигена

Контакт FcCфрагмента АТ с FcCрецептором клетокC
киллеров, секреция ими цитолитических веществ

Образование опсонизирующего
комплекса комплемента

Формирование мембраноатакующих
комплексов комплемента

Комплементнезависимое  (антителозависимое)
повреждение и разрушение клеток

Комплементзависимое повреждение и разрушение
клеток и неклеточных структур

Воспалительная реакция

Клинические проявления: аллергические формы «лекарственных» цитопений, нефрита, миокардита, гепатита,
тиреоидита, энцефалита и др.

Т лимфоцит
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низма (в крови, межклеточной жидкости и других) расC
ширяют масштаб повреждения, воздействуя не только
на антигенно чужеродные структуры, но и на клетки и неC
клеточные образования, не имеющие такого антигена.
Кроме того, генерализация повреждения достигается за
счет альтерации структур организма ферментами лизоC
сом, активными формами кислорода, свободными радиC
калами, образующимися в фагоцитах и других клетках в
зоне аллергической реакции.
Антителозависимый клеточный цитолиз осуществляется
без непосредственного участия факторов комплемента.
При этом, прямой цитотоксический и цитолитический эфC
фекты оказывают клетки, обладающие киллерным дейстC
вием: макрофаги, моноциты, гранулоциты (главным обраC
зом нейтрофилы), естественные киллеры, TCкиллеры.
При этом, все эти клетки не сенсибилизированы антигеC
ном. Киллерное действие они осуществляют путем контакC
та с IgG в области их Fс фрагмента: FавCфрагмент IgG
взаимодействует с антигенной детерминантой клетки миC
шени. Цитолитический эффект клетки киллеры реализуют
путем интенсивной cекреции гидролитических ферменC
тов, генерации активных форм кислорода и свободных раC
дикалов. Эти факторы достигают поверхности клетки
мишени, повреждают и лизируют ее.
Наряду с антигенно измененными клетками в ходе реакC
ций повреждаются и нормальные клетки. Это связано с
тем, что цитолитические агенты (избыток ферментов,
свободных радикалов и др.) не вводятся прицельно в
клетку мишень, а секретируются клеткамиCкиллерами в
межклеточную жидкость вблизи нее, где находятся норC
мальные (антигенно неизмененные) клетки. Последнее
является одним из признаков, вообще отличающих алC
лергическую реакцию от иммунной (прицельного цитоC

лиза по принципу «золотой пули»). Медиаторы, обеспечиC
вающие реализацию аллергической реакции типа II приC
ведены в табл. 2.
Стадия клинических проявлений. Описанные выше цитоC
токсические и цитолитические реакции лежат в основе
формирования ряда клинических аллергических синдроC
мов: так называемых «лекарственных» цитопений (эритроC,
лейкоC, тромбоцитопений); агранулоцитоза; аллергических
или инфекционно аллергических форм нефрита, миокардиC
та, энцефалита, гепатита, тиреоидита, полиневрита и др.

(характеристику аллергических реакций III и IV типов,
а также принципов лечения и профилактики аллергии
см. в следующем номере журнала).

I. Повреждение и перфорация мембран клеток:

1. Комплексы факторов системы комплемента
(мембраноатакующие комплексы):

• С5678 (медленное действие)
• С56789 (более быстрое действие)
• C3b56789 (быстрое эффективное действие)

2. Активные формы кислорода и липопероксиды:
• свободные радикалы органических и неорганических веществ 
• перекисные соединения веществ (главным образом липидов)

3. Ферменты T%киллеров, поврежденных 
и разрушенных клеток.

II. Активация фагоцитоза:
• факторы комплемента C3b, C3а, C5а, комплекс C4b2а3b;
• гидроперекиси липидов (?)

Таблица 2. Основные группы медиаторов аллергии типа II 
и их эффекты

Знаменательные и юбилейные даты из истории медицины

5 августа — 50 лет со дня смерти Генриха

Виланда (1877–1957), немецкого биохиC

мика, члена американской Национальной

академии наук, члена Лондонского короC

левского общества. Изучал химию оргаC

нических азотистых соединений. ПровеC

денный им анализ цветной реакции

гидрозина создал базу для открытия своC

бодных радикалов азота. Г. Виланд создал

теорию дегидрирования в реакциях гореC

ния, основанную на активации водорода.

Объединил предметы органической хиC

мии и биохимии, продемонстрировал проC

цесс дегидрирования в живых клетках.

Описал холеиновую кислоту. В 1927 г. удоC

стоен Нобелевской премии по химии

«за исследования желчных кислот и строC

ения многих сходных веществ».

Прославившийся своими энциклопедичеC

скими знаниями в области химии, ученый

в течение 20 лет был редактором «Либигс

аннален дер хеми» («Liebig's Annalen der

Chemie»). К числу многих научных обC

ществ, в которых он состоял, относятся:

Лондонское королевское общество, амеC

риканская Национальная академия наук.

Американская академия наук и искусств,

химические общества Лондона, Румынии,

Японии, Индии и Советского Союза, а такC

же академии наук в Мюнхене, Геттингене,

Гейдельберге и Берлине. В 1955 г. ГерC

манское химическое общество наградило

Виланда первой премией Отто Гана за доC

стижения в области физики и химии.

Ему были присуждены почетные степени

университетов Фрейбурга и Афин. Генрих Виланд 
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THE LECTURE IS DEDICATED TO THE IMMUNE CORRECTION FOR TONSILLITIS
AND PHARYNGITIS AMONG CHILDREN. THE AUTHOR DEFINES THE LOCAL
NONSPECIFIC PROTECTION OF THE MUCOUS MEMBRANES. THE ARTICLE
ALSO REVIEWS THE WAYS FOR CORRECTION OF THE IMMUNITY DEFICIENCY.
IT OFFERS THE SELECTION PRINCIPLES FOR THE IMMUNE CORRECTIVE
MEDICATION FOR TONSILLITIS AND PHARYNGITIS. THE AUTHOR CHARACC
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OF TONSILLITIS AND PHARYNGITIS AMONG CHILDREN.
KEY WORDS: CHILDREN, TONSILLITIS, PHARYNGITIS, TOPICAL
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И.М. Косенко

СанктCПетербургская государственная педиатрическая медицинская академия

ЛЕКЦИЯ ПОСВЯЩЕНА ПРОБЛЕМЕ ИММУНОКОРРЕКЦИИ ПРИ ТОНЗИЛЛИТЕ И ФАРИНГИТЕ У ДЕТЕЙ. ДАНО ПОНЯТИЕ
О МЕСТНОЙ НЕСПЕЦИФИЧЕСКОЙ И СПЕЦИФИЧЕСКОЙ ЗАЩИТЕ СЛИЗИСТЫХ ОБОЛОЧЕК. РАССМОТРЕНЫ ПУТИ
КОРРЕКЦИИ НЕДОСТАТОЧНОСТИ ИММУНИТЕТА. ПРЕДЛОЖЕНЫ ПРИНЦИПЫ ВЫБОРА ИММУНОКОРРИГИРУЮЩЕГО
ПРЕПАРАТА ПРИ ТОНЗИЛЛИТЕ И ФАРИНГИТЕ. ПРИВЕДЕНА ХАРАКТЕРИСТИКА БАКТЕРИАЛЬНЫХ ЛИЗАТОВ. ИЗЛОЖЕC
НЫ ПРЕИМУЩЕСТВА ТОПИЧЕСКОГО ИММУНОМОДУЛЯТОРА ИМУДОНА В ПРОФИЛАКТИКЕ И ЛЕЧЕНИИ ТОНЗИЛЛИТА
И ФАРИНГИТА У ДЕТЕЙ.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: ДЕТИ, ТОНЗИЛЛИТ, ФАРИНГИТ, ТОПИЧЕСКИЕ ИММУНОМОДУЛЯТОРЫ.

Несмотря на успехи, достигнутые медициной, в настоящее время в мире
прослеживаются два взаимосвязанных и взаимообусловленных процесса:
воCпервых, это рост острых и хронических инфекционных заболеваний, выC
зываемых условноCпатогенными и оппортунистическими микробами; воCвтоC
рых — снижение иммуногенной резистентности населения, наблюдаемое
практически во всех развитых странах [1]. Самыми распространенными заC
болеваниями человека и серьезной проблемой здравоохранения остаются
респираторные инфекции.
Более 80% респираторных заболеваний сопровождается поражением слизиC
стой оболочки глотки и лимфоидного глоточного кольца. Развиваются
фарингит — воспаление слизистой оболочки глотки обычно вирусного, реC
же — бактериального происхождения, и тонзиллит (ангина) — воспаление
небных миндалин, обычно возникающее в результате стрептококковой,
реже — вирусной инфекции. В настоящее время актуально использование
термина «тонзиллофарингит», так как воспаление миндалин редко обходится
без воспаления задней стенки глотки, и наоборот. Возможно, это происходит
изCза их тесного анатомического соседства, а также сходства гистологичесC
кого строения (миндалины и фолликулы задней стенки глотки — это скоплеC
ния лимфоидной ткани).
Воспаление небных миндалин и/или фарингеальной области широко распроC
странено во всех возрастных группах населения (его частота достигает
60–70%), но преимущественно болеют дети и люди молодого возраста [2]. 
Тонзиллофарингит — это не только специфическая ЛОРCпатология, но и
общетерапевтическая проблема (высока вероятность осложнений и хроC
нических заболеваний сердечноCсосудистой системы, почек, суставов).
Анатомической особенностью глотки является наличие в непосредственной
близости пространств, заполненных рыхлой соединительной тканью.
При различных повреждениях и воспалительных заболеваниях глотки
возможны их инфицирование и развитие тяжелых осложнений (гнойный меC
диастинит, сепсис, массивные кровотечения вследствие поражения крупных
сосудов). 
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Тонзиллофарингит, все чаще приобретающий хроничесC
кое, вялотекущее и рецидивирующее течение, трудно
поддается лечению. Сложившаяся ситуация является
следствием, прежде всего, нарушения функции защитных
систем под воздействием многочисленных негативных
факторов (рис. 1).
Между инфекцией и защитными системами существует
динамическое противостояние. «Цель» микроорганизC
мов — обеспечить себя «свежей» средой обитания
(за счет молекулярной мимикрии, изменчивости патоC
гена и приобретения им факторов вирулентности —
бактериальной иммуносупрессии). В свою очередь
макроорганизм стремится не допустить вторжения патоC
генных микробов; эффективно защититься от инфекции
(в случае ее вторжения); избавиться от болезнетворных
бактерий, вирусов и грибков. Нарушение равновесия в
пользу микроорганизмов приводит к инфекционному заC
болеванию [3].
Слизистые оболочки дыхательных путей служат основныC
ми входными «воротами» для инфекционных агентов
(рис. 2). Они принимают на себя первый удар патогенов
[4]. Для борьбы с инфекцией слизистые оболочки обладаC
ют комплексной местной системой защиты, включающей
неспецифические и специфические факторы. 
Мощными и эффективными являются неспецифические
механизмы защиты. Они действуют универсально и наC
правлены на поглощение и элиминацию патогенов.
Эффективность защитных неспецифических факторов заC
висит от их сохранности, активности функционирования,
возможности справиться с данным антигеном и свойств
последнего. 
Неспецифическую защиту осуществляют фагоцитируюC
щие клетки, выходящие на поверхность слизистой обоC
лочки или расположенные на ее основе, и гуморальные

факторы, содержащиеся в слое слизи, выстилающем всю
поверхность дыхательных путей. К числу этих факторов
относят интерфероны, лизоцим, опсонины, потенциC
рующие фагоцитоз; компоненты системы комплемента,
которые сами по себе или после взаимодействия с молеC
кулами антител обеспечивают высокоэффективный
бактериолизис. Описаны многообразные эффекты интерC
феронов (иммуномодулирующие, противовирусные, антиC
микробные, антипролиферативные и др.), что указывает
на широкие контрольноCрегуляторные функции этой сисC
темы, направленные в целом на сохранение гомеостаза
организма. 
Важным быстрореагирующим фактором неспецифичесC
кой защиты является мукоцилиарный клиренс — постоC
янный ток слизи, покрывающей поверхность клеток
эпителия. Этот ток создается за счет работы микроресниC
чек эпителия, выстилающего верхние дыхательные пути.
Вместе со слизью с поверхности эпителия удаляется знаC
чительная часть бактерий и вирусов, колонизирующих ее
[4]. Слаженная работа мукоцилиарной системы нарушаC
ется при воздействии стрессовых факторов (холод,
низкая или высокая влажность, вредные вещества в возC
духе) или при хронических заболеваниях (в области заC
рубцевавшегося эпителия возможны застой секрета и
повышение его вязкости). Адгезии микроорганизмов моC
гут способствовать нарушение целостности слизистых
оболочек и изменения свойств слизи [5]. В местной защиC
те участвует и слюна, которая представляет собой сложC
ную смесь клеток и растворимых компонентов (нейтроC
фильные лейкоциты, лизоцим, лактоферрин и др.). 
Главная роль в защите слизистых оболочек от инфекции
принадлежит иммунным механизмам. Их формирование
осуществляется с участием лимфоэпителиального глоточC
ного кольца (кольцо Вальдейера–Пирогова) и ассоцииC
рованной со слизистыми оболочками лимфоидной ткани
(MALT — mucosalCassociated lymphoid tissue). 
Лимфоэпителиальное глоточное кольцо — форпост
иммунной системы, играет важную роль в формировании
как местных, так и общих защитных реакций организма.
Его основными функциями являются:
◆ Защитная и барьерная функция, а также осуществлеC

ние местного иммунитета миндалин:
• миграция фагоцитов, экзоцитоз, фагоцитоз;
• выработка защитных факторов широкого спектра

действия;
• секреция антител.

◆ Системный иммунный ответ, активированный сенсиC
билизацией лимфоцитов миндалин.

◆ Рецепторная функция миндалин, их нервноCрефлекC
торная связь с другими органами и системами
(сердце, ЦНС).

MALTCсистема включает лимфоидные и плазматические
клетки, дискретно разбросанные на поверхности слизисC
тых оболочек и осуществляющие синтез антител.
Основная особенность MALTCсистемы — ее прямой
контакт с внешней средой, участие покровного эпителия
в индукции иммунного ответа и наличие собственного
иммунорегуляторного отдела. Миндалины, обладая
собственными структурами для иммунной регуляции, осуC
ществляют роль регионарных центров мукозального
иммунитета.
В верхних отделах дыхательных путей после попадания
патогена и антигенной стимуляции генерируется множеC
ство клеток, секретирующих антитела IgA. Именно в этих
тканях инициируются локальные иммунные реакции, коC
торые, благодаря уникальной способности иммунокомпеC

Рис. 1. Негативные факторы, влияющие на защитные системы
организма человека

Рис. 2. Механизм возникновения и развития инфекции
дыхательных путей
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тентных клеток к миграции и рециркуляции, функциониC
руют как единое целое. Клетки иммунной системы, сенсиC
билизированные в одном из участков местного иммуниC
тета, способны реализовать реакции иммунитета после
расселения в другие участки слизистых оболочек и желеC
зистых тканей. Одна из причин, позволяющих выделять
систему местного иммунитета в относительно самостояC
тельный фактор, заключается в том, что лимфоциты,
активированные в лимфоидной ткани слизистых оболоC
чек, проходят через регионарные лимфатические узлы и
возвращаются через грудной проток и кровеносное
русло обратно в слизистую оболочку респираторного и
других трактов организма. Любая эффекторная клетка,
исходящая из одного отдела респираторного тракта, моC
жет осуществлять иммунный ответ в любых слизистых
тканях организма [5]. 
Иммунная система слизистых оболочек является особым,
самостоятельным компонентом иммунной системы оргаC
низма человека и отличается от лимфоидной ткани периC
ферических отделов (селезенка, лимфатические узлы)
тем, что способствует синтезу и проникновению в циркуC
ляторное русло различных изотипов антител. Главная
роль в создании местного (мукозального) иммунитета отC
водится секреторному IgА (sIgА) — иммуноглобулину, коC
торый определяется только в секретах слизистых оболоC
чек. Секреторные антитела IgA представляют собой один
из первых эшелонов защиты организма. Важными отлиC
чительными чертами этой молекулы являются, с одной
стороны, высокая специфичность, то есть нацеленность
на конкретный антиген, а с другой — устойчивость к дейC
ствию агрессивных факторов окружающей среды и микC
робных ферментов. sIgA связывается с бактериальными
и вирусными антигенами и блокирует возможность их адC
гезии к клеткам эпителия, предотвращая начало инфекC
ционного процесса. Нейтрализованные sIgA патогены
легко удаляются за счет мукоцилиарного клиренса.
Поэтому формирование защитного барьера из sIgA на
поверхности клеток эпителия важно с точки зрения обесC
печения защиты в ходе патологического процесса, а такC
же профилактики инфекций, поскольку молекулы sIgA,
направленные против конкретного микроба, длительно
сохраняются в составе слизистого секрета [4]. sIgA облаC
дает также способностью потенцировать противобактеC
риальные эффекты факторов неспецифической защиты
(например, лактоферрина и лактопероксидазы), связыC
вает токсины и вместе с лизоцимом проявляет бактериC
цидную и противовирусную активность (рис. 3). У детей
система sIgA развита слабо. Это приводит к повышенной
уязвимости слизистых оболочек.
В обычных условиях мукозальный иммунитет стимулируC
ют вегетирующая в дыхательных путях микрофлора и проC
дукты ее жизнедеятельности. В случае возникновения инC
фекции активирующее влияние на иммунитет оказывает
как эта микрофлора, так и патогенные микробы. В настоC

ящее время дети редко переносят тяжелую бактериальC
ную инфекцию. При многих острых респираторных вирусC
них инфекциях (ОРВИ) используют антибиотики, что
препятствует адекватной стимуляции функциональных
характеристик иммунной системы [3].

ПУТИ КОРРЕКЦИИ НЕДОСТАТОЧНОСТИ ИММУНИТЕТА
Если в системе «инфекция–иммунитет» изменяется равC
новесие в пользу инфекции, возникает заболевание.
Для восстановления нарушенного антигенного гомеостаC
за необходимо предельно быстро освободить организм
от инфекционного агента. Это можно сделать с помощью
этиотропных препаратов: антибактериальных, противоC
вирусных, антимикотических. При рациональном выборе
такие препараты обеспечивают быстрый эффект. Но при
их использовании могут возникнуть и проблемы, среди
которых наиболее важными представляются:
• развитие вторичной резистентности микроорганизC

мов;
• неблагоприятное влияние на иммунитет (непосредстC

венное и через нормальную микрофлору);
• нежелательные лекарственные реакции (токсичесC

кие, аллергические и др.). 
Другой путь восстановления гомеостаза — это повышеC
ние активности защитных систем организма с помощью
иммунотропных препаратов (иммуномодуляторов). НеобC
ходимость изменения тактики борьбы с респираторными
инфекциями (усиление иммунитета на всех этапах ведеC
ния пациентов — от профилактики до реабилитации)
давно очевидна. При отсутствии иммунологической
поддержки возникают опасность развития рецидива и
угроза перехода острой формы в хроническую. А при
проведении антибиотикотерапии иммунотерапия необхоC
дима во избежание возникновения иммунопатологии
ятрогенной природы [5]. При этом необходимо помнить,
что воздействия на иммунную систему не безразличны
для организма. Пользоваться иммунотропными препараC
тами надо, оценивая степень их необходимости в каждом
конкретном случае. Назначение иммуномодуляторов не
исключает использование препаратов из других групп.
Их применяют не вместо базисной терапии, общеприняC
той при заболевании, а вместе с ней.
Показаниями для назначения иммуномодуляторов являC
ются:
• вялое течение инфекционного процесса, плохо поддаC

ющегося традиционной терапии;
• длительное угнетение неспецифической антиинфекC

ционной резистентности больного;
• выраженная тяжесть патологических изменений;
• опасность развития вторичной инфекции;
• применение с лечебной целью препаратов с иммуноC

супрессивными свойствами. 
Эффективность иммунотерапии зависит от правильной
оценки исходного состояния иммунореактивности больC

Рис. 3. Функции секреторного IgА
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ного, характера и выраженности патологических измеC
нений, выбора оптимального препарата и схемы его
применения. Необходимо также иметь представление о
фармакодинамике назначаемых средств (механизме их
действия и фармакологических эффектах), нежелательC
ных проявлениях, совместимости с другими методами
лечения. 

ПРИНЦИПЫ ВЫБОРА ИММУНОКОРРИГИРУЮЩЕГО
ПРЕПАРАТА ПРИ ТОНЗИЛЛИТЕ И ФАРИНГИТЕ
Принципы и методы иммунотерапии и иммунореабилитаC
ции, возможности сочетания иммунокоррекции с антиC
бактериальной и противовоспалительной терапией были
сформулированы еще в начале 1980Cх годов, однако не
могли быть реализованы изCза отсутствия безопасных и
эффективных иммунотропных препаратов. Сейчас ситуаC
ция изменилась. Окончательно победили представления,
согласно которым при респираторных заболеваниях
должны использоваться иммуномодуляторы, способные
индуцировать как иммунную защиту, так и неспецифиC
ческую резистентность организма [5]. Появились иммуC
номодуляторы микробного происхождения: очищенные
бактериальные лизаты (ИРСC19, Имудон, Бронхомунал);
препараты, содержащие антигены бактерий и неспециC
фические иммуномодуляторы (ЛПС, протеогликан) —
Рибомунил, поликомпонентная вакцина ИммуновакCВПC4,
и их полусинтетические аналоги — глюкозаминилмураC
мил дипетид [6]. Какие из них выбрать при тонзиллите и
фарингите?
Известно, что фарингиты, как правило, вызываются виC
русами. Однако вирусное инфицирование часто является
лишь первой фазой заболевания, оно «прокладывает
путь» для бактериальной инфекции экзоC или эндогенного
происхождения [7]. Стрептококковый тонзиллит нередко
возникает на фоне вирусной респираторной инфекции.
В такой ситуации требуется развитие 2Cх форм иммунноC
го ответа — противовирусного и противобактериального.
Чтобы преодолеть подобное положение, необходимо
создать преимущества для развития какойCлибо одной
формы иммунного ответа. Принципиально новую возC
можность обеспечивают бактериальные лизаты. МодиC
фицированные микроорганизмы, входящие в состав этих
препаратов, сохраняют важнейшие антигенные детермиC
нанты, а значит, и свойства нативных микробов, но не
вызывают инфекционные заболевания. Они приводят к
развитию местных защитных реакций в слизистой обоC
лочке, идентичных реакциям на действие исходных
возбудителей: усиливают презентацию бактериальных
антигенов; способствуют продуктивному завершению анC
тибактериального гуморального иммунного ответа и форC
мированию устойчивой иммунной памяти, что имеет
существенное профилактическое значение; способствуC
ют образованию противовирусных антител.
Эти препараты осуществляют адекватное нетравматичC
ное вмешательство — стимулируют иммунную систему
вместо вирулентной инфекции [3]. Они имеют двойное
действие: специфическое («вакцинирующее») и неспециC
фическое (иммуностимулирующее). 

МЕСТО ТОПИЧЕСКИХ ИММУНОМОДУЛЯТОРОВ 
В ПРОФИЛАКТИКЕ И ЛЕЧЕНИИ ТОНЗИЛЛИТА 
И ФАРИНГИТА
Для педиатрической практики большое значение имеют
неинвазивные методы профилактики и терапии. НеобхоC
димо учитывать, что иммуномодуляторы системного дейC
ствия, как правило, обладают многоплановыми эффектаC
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ми, способны незначительным воздействием вызвать
непредсказуемые изменения в организме, изменить баC
ланс в иммунной системе человека. Поэтому очевидно
преимущество препаратов, применяемых местно с учеC
том этиологии и локализации инфекций.
Местное (топическое) применение иммуномодуляторов
способствует проникновению препарата в воспаленные
ткани очага инфекции, что особенно важно, с учетом наC
рушения общей циркуляции именно в этих зонах. 
Эффект местной иммунизации заключается в том, что
сорбированные антигены стимулируют в слизистой обоC
лочке синтез антител всех классов. В силу особенностей
иммунной системы слизистых оболочек большая часть
антител sIgA выделяется в просвет дыхательных путей и
образует на поверхности барьер в виде пленки, которая
защищает слизистую оболочку от проникновения патоC
генных микроорганизмов. Таким образом, предупреждаC
ется развитие тех бактериальных инфекций, антигены
которых содержатся в препарате.
Если воспалительный процесс уже начался, препарат
топического действия приводит к увеличению концентраC
ции sIgA, активизации неспецифической защиты, препятC
ствуя развитию системного воспаления и предотвращая
развитие иммунного дисбаланса [5].
В стадии реконвалесценции, при естественном снижении
антигенной нагрузки и угрозе перехода острой формы
заболевания в хроническую, топические иммуномодуляC
торы моделируют иммунный ответ, осуществляют эффекC
тивный тренинг иммунной системы с формированием
иммунной памяти и местной защиты эпителия слизистых
оболочек (табл.). Топические иммуномодуляторы хорошо
сочетаются с антибактериальной и противовоспалительC
ной терапией, направленной на ограничение развития
возможных разрушительных последствий воспалительC
ного процесса [5].
Препаратом топического действия является Имудон
(Солвей Фарма, Франция), который принципиально отлиC
чается от всех других лекарственных средств, применяюC
щихся для местного лечения фарингита и тонзиллита [7].
Он выпускается в форме рассасывающихся таблеток и
представляет собой поливалентный антигенный комC
плекс, в состав которого входят лизаты бактерий и 2Cх
возбудителей грибковых инфекций (Candida albicans и
Fusiformis fusiformis), чаще всего вызывающих воспалиC
тельные процессы в полости рта и глотке [8].
Лечебный эффект данного антигенного комплекса
реализуется через естественные факторы иммунной
защиты, которые начинают вырабатываться сразу после
начала приема препарата. На фоне его приема отмечаC
ется увеличение числа иммунокомпетентных клеток в
слизистой оболочке, продукции специфического IgА,
лизоцима и эндогенного интерферона. Таким образом,
за счет многоуровневой активации иммунологических

механизмов поливалентный антигенный комплекс дейC
ствует как на бактериальную флору, так и на вирусы.
Кроме того, препарат оказывает противогрибковое
действие благодаря имеющимся в его составе лизаC
там C. albicans и F. fusiformis, к которым также выраC
батываются антитела [9]. Усиливая фагоцитарную акC
тивность нейтрофилов, поливалентный антигенный
комплекс одновременно замедляет повышенный при
воспалительных процессах окислительный метаболизм
клеток, тем самым, оказывая противовоспалительное
действие [5]. 
По имеющимся данным, поливалентный антигенный
комплекс, представленный смесью лизатов бактерий и
грибков, оказывает исключительно местное действие.
Не выявлено ее стимулирующего влияния на показатели
системного гуморального и клеточного иммунитета и неC
специфической защиты [10].
В состав комплекса в качестве наполнителя входит лиC
монная кислота (точнее, ее соль — цитрат), которая
усиливает саливацию и снижает вязкость слюны. Кроме
того, цитрат является антикоагулянтом и способен улучC
шить микроциркуляцию в воспаленных тканях, устраняя
тем самым отек и гиперемию слизистой оболочки. 
С учетом того, что состав препарата представлен антигеC
нами наиболее распространенных возбудителей, станоC
вится понятной его высокая профилактическая эффекC
тивность. Помимо этого, данный иммуномодулирующий
комплекс оказывает и терапевтическое действие, что
позволяет назначать его для лечения острых заболеваC
ний или при обострении хронических, эффективно комбиC
нируя с местными или системными антибиотиками.
Отмечено, что при одновременном использовании с анC
тибиотиками поливалентный антигенный комплекс поC
тенцирует их антибактериальную активность [11]. 
Эффективность препарата доказана в отношении таких
симптомов как боль в горле, отек, сухость, першение,
саднение в горле, дисфония, неприятный запах изо рта
[12]. Поливалентный антигенный комплекс устраняет
бактериологические и клинические проявления дисбиоC
за глотки, доказана эффективность его применения
после тонзиллэктомии.
Получены данные, свидетельствующие о том, что поливаC
лентный антигенный комплекс при острой, а также при
катаральной, гипертрофической и субатрофической форC
мах хронического фарингита более эффективен, чем траC
диционные методы лечения — такие, как ингаляции
щелочных и антибактериальных препаратов, прижигание
гранул раствором серебра и применение других антисепC
тических, противовоспалительных и анальгезирующих
препаратов [12]. В частности, в качестве монотерапии
поливалентный антигенный комплекс на 3–5 дней быстC
рее, чем местные антисептики, купирует симптомы остроC
го фарингита (боли в горле). 

Иммунопрофилактика Защита слизистых оболочек от патогена

Предотвращение развития осложнений, ускорение процессов выздоровления,
уменьшение клинических проявлений воспалительного процесса, снижение
потребности в антибиотикотерапии

При прогрессировании заболевания Ограничение дальнейшей генерализации и профилактика хронического
воспаления

Ускорение репаративных процессов, замедление окислительного метаболизма
нейтрофилов и макрофагов, профилактика рецидивов

В начале заболевания

В стадии реабилитации

Таблица. Эффекты местной иммунокоррекции на разных этапах заболевания (А.В. Караулов, В.Ф. Ликов, 2004)
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Эффективность и безопасность данного иммуномодуC
лирующего препарата у детей с инфекционными забоC
леваниями глотки подтверждена в контролируемых
исследованиях. Так, Т.П. Маркова и Д.Г. Чувирова (2001)
показали, что его применение у детей с хроническим
фарингитом привело к снижению частоты обострений заC
болевания в 2,5 раза и к уменьшению использования
антибиотиков в 2,1 раза. Уровень sIgA в слюне вырос
почти в 2 раза [13].
Л.С. Намазова и соавт. (2005) установили, что примеC
нение поливалентного антигенного комплекса у часто
болеющих детей в мегаполисах сопровождается нормаC
лизацией цитокинового статуса, что свидетельствует об
уменьшении риска хронизации инфекции и повышении
защитных сил организма. Как следствие, у данной категоC
рии детей было отмечено двукратное снижение частоты и
продолжительности респираторных инфекций [14].
Т.И. Гаращенко и соавт. (2005) использовали поливалентC
ный антигенный комплекс при хроническом тонзиллите
у детей. На фоне лечения препаратом произошло выC
раженное уменьшение размеров миндалин; в 3 раза
сократилось выделение �Cгемолитического стрептококка
группы А из глотки; нормализовался биоценоз глотки.
Заболеваемость ОРВИ у детей с хроническим тонзиллиC
том понизилась в 2,9 раза; суммарная потребность в
антибиотиках у них уменьшилась в 10 раз [15]. ПереносиC
мость препарата, как правило, была хорошей, побочных
и аллергических реакций не зарегистрировано.

Эти и ряд других исследований показали, что использоваC
ние у детей в топической терапии тонзиллита и фарингиC
та поливалентного антигенного комплекса позволяет
сократить число эпизодов острых заболеваний и
обострений хронических, значительно уменьшить их проC
должительность и тяжесть, предотвратить развитие
осложнений.
Клинический опыт убеждает также и в том, что препарат
можно и нужно применять для экстренной иммунопрофиC
лактики в дебюте заболеваний глотки (тонзиллит, фаринC
гит), а также планово при наличии хронических заболеваC
ний ЛОРCорганов.
Так как профилактическое действие поливалентного
антигенного комплекса сохраняется 3–4 мес, рекомендуC
ется его применение для профилактики в критические сеC
зонные периоды 2–3 раза в год [14, 15].
Отметим также, что применение поливалентного антигенC
ного комплекса в терапии заболеваний глотки приводит
к снижению общих затрат на лечение, а с учетом непряC
мой экономии (предупреждение производственных
потерь) можно говорить о достижении ощутимого эконоC
мического эффекта [5]. 
Таким образом, топическая иммунотерапия и иммунопроC
филактика поливалентным антигенным комплексом
(препарат Имудон) при заболеваниях глотки у детей эффекC
тивна, безопасна и экономически обоснована. Данный соC
став может быть включен в комплексную терапию острых
и профилактику обострений хронических заболеваний.
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РАССМАТРИВАЮТСЯ ОСОБЕННОСТИ ПРИМЕНЕНИЯ КОМБИНИРОВАННОГО АНТИБИОТИКА АУГМЕНТИНА (АМОКСИC
ЦИЛЛИН + КЛАВУЛАНОВАЯ КИСЛОТА), АНАЛИЗИРУЕТСЯ ЕГО ЭФФЕКТИВНОСТЬ ПРИ ОБОСТРЕНИИ ХРОНИЧЕСКОГО
НЕСПЕЦИФИЧЕСКОГО БРОНХОЛЕГОЧНОГО ПРОЦЕССА У ДЕТЕЙ. ПРИВОДЯТСЯ ПОКАЗАНИЯ, ПРОТИВОПОКАЗАНИЯ И
ОСОБЕННОСТИ ПРИЕМА ДАННОГО АНТИМИКРОБНОГО СРЕДСТВА У ДЕТЕЙ.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: АМОКСИЦИЛЛИН, КЛАВУЛАНОВАЯ КИСЛОТА, ХРОНИЧЕСКИЕ НЕСПЕЦИФИЧЕСКИЕ ЗАБО�
ЛЕВАНИЯ ЛЕГКИХ, ОБОСТРЕНИЕ, ДЕТИ.

Серьезную медикоCсоциальную и экономическую проблему в настоящее вреC
мя представляют в педиатрии болезни органов дыхания. Они продолжают заC
нимать ведущее место в структуре детской заболеваемости. РаспространенC
ность данной патологии у детей в последние годы увеличивается. Особенно
важно для практической педиатрии то, что респираторные эпизоды часто приC
нимают тяжелое течение, с развитием комплексных осложнений, которые
впоследствии неизбежно приводят к инвалидизации ребенка [1, 2].
Данной ситуации способствуют не только высокий уровень гиподиагностики
этой группы заболеваний у детей, особенно на амбулаторном этапе, но и
практические ошибки в терапии. Лечение болезней органов дыхания предC
ставляется педиатру простым и обыденным делом — ведь это самая частая
патология у детей. Однако при подобных состояниях возможно применение
огромного количества разнообразных лекарственных средств, предлагаемых
для использования в детском возрасте. Но и избыточная терапия — явление
повсеместное. Поэтому рациональная схема лечения респираторной патолоC
гии у детей — задача огромной важности [3–5].
Особенно это касается антибактериальных средств. Число антибиотиков
постоянно увеличивается; современный арсенал врачаCпедиатра включает
широкий спектр препаратов, активных в отношении практически всех патоC
генных микроорганизмов [6]. 
Лечить или не лечить данный респираторный эпизод антибиотиком? Как праC
вильно выбрать антибиотик? Как оценить эффективность проводимой антиC
бактериальной терапии? Вот самые частые вопросы, которые встают перед
педиатром, если речь идет о ребенке с рецидивирующим (в том числе обстC
руктивным) бронхитом или обострением (хронического бронхита на фоне
врожденного порока развития бронхов и (или) легких (например, на фоне синC
дрома Картагенера), муковисцидоза, иммунодефицитного состояния, или о
пациенте с хроническим облитерирующим бронхиолитом [5, 7–9].
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Для выбора рациональной тактики ведения больного пеC
диатру чрезвычайно важно понимать сущность и причины
инфекционного обострения хронического бронхита, в разC
витии которого превышение порога бактериальной
нагрузки слизистых бронхов, т.е. накопление большого
количества этиологически значимых микроорганизмов,
играет ключевую роль [5, 10, 11].
Хронический воспалительный процесс в структурно и
функционально неполноценных бронхах реализуется и
поддерживается определенной бактериальной флорой.
Ее активация служит самой частой причиной развития
обострений при подобной патологии органов дыхания у
детей. Поэтому основной целью лечения обострений хроC
нического бронхита является эрадикация этиологически
значимых микроорганизмов, что позволяет обеспечить
максимальный клинический эффект при выборе оптиC
мального антибактериального препарата [10, 12, 13].
В педиатрии критерии диагностики обострения хроничесC
кого бронхолегочного процесса на сегодняшний день осноC
ваны на характерных изменениях в клинической картине
болезни. Помимо ухудшения самочувствия, повышенной
утомляемости, снижения аппетита, нарушения сна, уменьC
шения физической активности, у ребенка появляются жаC
лобы на ночной кашель или приступы кашля в течение всеC
го дня, усиление одышки в покое, увеличение (более чем на
20% от исходного) числа дыхательных движений в минуту в
покое и особенно во сне. Кроме того, для обострения весьC
ма характерны тахикардия, увеличение количества выдеC
ляемой мокроты, изменение ее характера (со слизистого,
например, на гнойный). Иногда в течение нескольких дней
отмечается субфебрильная температура с подъемом до феC
брильных (38–39°С) значений (по типу «температурных
свеч»). Изменяется обычная аускультативная картина: в
большом количестве появляются сухие, свистящие хрипы
на выдохе, увеличивается количество влажных хрипов. 
Отмечаются также рентгенологические признаки обостC
рения хронического бронхолегочного процесса, чаще по
бронхитическому, но нередко и по пневмоническому типу.
Вместе с этим регистрируется отрицательная динамика
показателей функции внешнего дыхания (ФВД) и эхокарC
диографического (ЭхоКГ) исследования.
Лабораторные данные (например, клинический и биохиC
мический анализы крови), особенно в первые часы забоC
левания, не всегда подтверждают начало воспалительноC
го процесса. Этот факт, как и перечисленные выше, всегда
необходимо учитывать для своевременной диагностики
обострения и ранней, насколько это возможно, терапии
заболевания [10, 14–16]. 
Антибиотикотерапия — один из важнейших компонентов
комплексного лечения бронхолегочных заболеваний.
Абсолютным показанием к ее назначению является
обострение хронического бронхолегочного процесса.
Основными критериями, лежащими в основе выбора
антибиотиков для лечения детей, служат: активность восC
паления, тяжесть течения болезни, предполагаемые бакC
териальные возбудители инфекции и их чувствительность
к антибиотикам, побочные эффекты препаратов, возраст
ребенка и переносимость им антибиотика. Важно также
выбрать наиболее эффективный и щадящий метод введеC
ния антибиотиков.
Главный принцип антибиотикотерапии — целенаправленC
ное ее проведение, т.е. назначение антибактериального
препарата в соответствии с чувствительностью к нему выC
деленного из мокроты больного возбудителя. Поэтому миC
кробиологическое исследование в диагностике и лечении
обострений хронического заболевания легких у детей поC
рой играет решающую роль [17].

При анализе антибиотикограммы детей с хроническими
бронхолегочными заболеваниями в период обострения,
находившихся на лечении с января 2005 г. по сентябрь
2006 г., cпектр выявленных нами возбудителей был предC
ставлен преимущественно 3 микроорганизмами:
H. influenzae (63%), S. pneumoniae (27%), M. catarrhalis (7%);
прочие микроорганизмы выявлялись в 3% случаев.
В 25–30% случаев возбудители присутствуют в ассоциациC
ях (2–3 микроорганизма), что обусловливает более
тяжелое течение заболевания и осложняет проведение теC
рапии. Доминирующая при обострении хронического бронC
хита H. influenzae отличается высокой чувствительностью к
амоксициллину (96,4%), макролидам, цефалоспоринам 2Cго
и 3Cго поколения, левомицетину (табл. 1). S. pneumoniae,
помимо макролидов и левомицетина, высокочувствителен
к препаратам пенициллинового ряда (86,8%) и линкомициC
ну (табл. 2). B. catarrhalis встречается реже, занимает 3Cе
место в этиологии воспаления хронического бронхолегочC
ного процесса и легко элиминируется при назначении
адекватной терапии. Необходимо отметить, что к комбиниC
рованному препарату амоксициллин + клавулановая кисC
лота были чувствительны все выделенные штаммы этого
микроорганизма (табл. 3). Это связано, по всей видимости,
с тем, что более 90% штаммов B. catarrhalis продуцируют
�Cлактамазу — ферментCмишень для 2Cго компонента комC
бинации амоксициллин/клавуланат.

Таблица 1. Чувствительность к антибиотикам H. influenzae,
выделенного у детей с хроническими заболеваниями легких

%

Ампициллин 94

Левомицетин

Цефотаксим

Цефтриаксон

96,8

100

100

абс.

чувствительные

Число штаммов

Антибиотик

125

125

54

89

Азитромицин 100131

Цефуроксим 100

57,4

100

99

39

84

Рокситромицин

Кларитромицин

всего

133

129

54

89

131

99

68

84

Таблица 2. Чувствительность к антибиотикам S. pneumoniae,
выделенного у детей с хроническими заболеваниями легких

%

Эритромицин 94,9

Пенициллин

Левомицетин

Линкомицин

86,8

100

89,6

абс.

чувствительные

Число штаммов

Антибиотик

62

79

11

26

Клиндамицин 9855

КоCтримоксазол 9,1

93,5

0,0

92,3

1

73

0

24

Азитромицин

Цефуроксим

Рокситромицин

всего

66

91

11

29

56

11

78

0

26

96,173Кларитромицин 76
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Принципиальное отличие имеет микробный спектр мокC
роты у детей с муковисцидозом (рис.). В этиологии хрониC
ческого воспаления при муковисцидозе у детей лидирует
S. aureus (54%), 2Cе место занимает P. aeruginosa (23%),
остальные возбудители встречаются редко. Самой частой
ассоциацией микроорганизмов является сочетание
S. aureus + P. aeruginosa или S. aureus + более редкий миC
кроорганизм. Максимальная чувствительность S. aureus
была отмечена к ванкомицину (100%) и оксациллину
(96,2%) (табл. 4).
Известно, что эффективная антибиотикотерапия должна
базироваться на результатах определения чувствительноC
сти выделенного из мокроты пациента микроба. КонтроC
лировать посев мокроты целесообразно через 4–5 дней
после начала терапии. Если получить антибиотикограмму
возможности нет, необходимо ориентироваться на другие
критерии: тяжесть течения основного заболевания (налиC
чие в легком бронхоэктазов и кист, признаки гнойного
распространенного эндобронхита и др.), тяжелое течение
обострения (интоксикация, фебрильная температура и
т.д.), возраст больного, выраженная активность воспалиC
тельного процесса в трахеобронхиальном дереве. В этих
случаях преимущественно показаны антибиотики широкоC
го спектра действия, например комбинированные пениC
циллины (амоксициллин/клавуланат), цефалоспорины
2–3Cго поколения и др.
Важен выбранный педиатром путь введения антибиотиC
ка. Он должен быть «максимально щадящим», с учетом

детского возраста пациентов и необходимости повторных
курсов терапии при хроническом бронхите. Это имеет
большое значение и с психологической точки зрения, так
как минимизирует не только физическую травму, которую
приносит процедура инвазивного введения антибиотика
(внутримышечно, внутривенно эндобронхиально), но и
уменьшает отрицательные эмоции у ребенка, связанные с
болезнью и болью. Антибиотики можно вводить внутрь
или, например, в виде раствора для ингаляций через комC
прессионный небулайзер. Минимизировать стресс можно
также, используя ступенчатый подход в терапии, который
не снижает эффективность проводимого лечения: неC
сколько дней (3–5 дней) препарат вводится внутривенно
с быстрым переходом на прием внутрь. С этой же целью
целесообразно выбирать пролонгированные формы преC
паратов, что позволяет сократить кратность введения.
Для детей целесообразно использовать специальные детC
ские формы: сиропы, суспензии, растворимые порошки,
таблетки с детской дозировкой, капли, которые очень легC
ко дозировать по возрасту, не опасаясь передозировки, а
ребенку удобно принимать лекарство.
Особенностью антибактериальной терапии у детей с хроC
ническими заболеваниями органов дыхания является то,
что обострение бронхолегочного процесса возникает
довольно часто (особенно на фоне острой респираторной
вирусной инфекции), и курсы введения антибиотиков
приходится повторять по несколько раз в год. НеобхоC
димо учитывать, что повторные курсы иногда способствуC
ют развитию резистентности этиологически значимых
бактерий, снижению эффективности антибиотиков,
повышению риска побочных осложнений и аллергичесC
ких реакций.
Эксперты давно пришли к выводу, что решающее значеC
ние для успеха терапии имеет не столько новизна антибиC
отика, сколько рациональность его выбора. Необходимо
учитывать не только чувствительность возбудителя к антиC
биотику, но и показатели устойчивости. В некоторых слуC
чаях резистентность микроорганизма к антибиотику можC

Таблица 3. Чувствительность к антибиотикам M. catarrhalis,
выделенного у детей с хроническими заболеваниями легких

%

Азитромицин 100,0

Эритромицин

Амоксициллин/клавуланат

Цефотаксим

100,0

100,0

100,0

абс.

чувствительные

Число штаммов

Антибиотик

64

64

70

71

Клиндамицин 104

Пенициллин 4,6

90

4,0

95,4

3

36

1

63

Цефазолин

Линкомицин

�Cлактамаза

всего

64

64

70

71

44

65

40

25

66

Рис. Микробный спектр мокроты у детей с муковисцидозом

Таблица 4. Чувствительность к антибиотикам S. aureus
и P. aeruginosa, выделенных у детей с муковисцидозом

P. aeruginosa

Оксациллин –

Ципрофлоксацин

Гентамицин 

Эритромицин

81,1

55,5

–

S. aureus

Чувствительность, %
Антибиотик

96,2

66,7

82,4

61,9

Клиндамицин –84,8

Азитромицин –88,8

Ванкомицин –100

Амикацин 75,6–

Цефтазидим 80,9–

Меропенем 83,3–

Нетилмицин

Левофлоксацин

90,0

92,3

–

–

Тобрамицин 93,5–

Имипенем 93,9–

Цефепим

Сульперазон

94,4

100

–

–
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но преодолеть, увеличив дозу препарата или изменив схеC
му терапии, однако в педиатрической практике эти меры
имеют ограничения. Примером служат аминопенициллиC
ны, которые на протяжении многих лет остаются средстC
вом выбора в лечении различных инфекций. Выбор
аминопенициллинов и их дозировка до сих пор остаются
нерешенной проблемой [17–20].
С целью объединения ведущих специалистов для решения
сложных вопросов современной антибактериальной теC
рапии был создан образовательный проект компании
ГлаксоСмитКляйн ЭРА (Экспертные рекомендации по анC
тибиотикотерапии) [21]. Было отмечено, что принятая в
настоящее время в России практика назначения миниC
мальных доз и коротких курсов терапии недостаточна для
достижения главной цели антибактериальной терапии —
эрадикации возбудителя из очага воспаления. В июне
2004 г. в Москве состоялась встреча экспертов по антиC
бактериальной терапии, на которой были рассмотрены
современные режимы дозирования аминопенициллинов
и приняты рекомендации для детей и взрослых. Данные
рекомендации позволяют обоснованно использовать
достаточные дозы аминопенициллинов в удобном для паC
циентов режиме. Основные положения указанных рекоC
мендаций следующие:
• для перорального применения из аминопенициллинов

рекомендуется использовать амоксициллин или амокC
сициллин/клавуланат;

• для эффективности терапии необходимо строго соC
блюдать рекомендуемые дозы амоксициллина/клавуC
ланата;

• для повышения комплаентности пациентов целесоC
образны двукратный прием пероральных аминопеC
нициллинов с коррекцией суточной дозы и использоC
вание только тех препаратов, которые официально
рекомендуются для 2Cкратного введения.

Наличие пероральных форм антибактериальных препараC
тов в значительной мере способствует их широкому исC
пользованию, особенно в домашних условиях. Краткость
приема аминопенициллинов — 2–4 раза в сут. В ряде исC
следований показано, что комплаентность пациентов
(соблюдение режима дозирования — % предписанной доC
зы, принятой пациентом) выше при использовании амиC
нопенициллинов для 2Cкратного применения. Например,
при назначении амоксициллина/клавуланата 2 раза в сут
комплаентность пациентов составляет 89,5%, при испольC
зовании формы для 3Cкратного применения — 85,4%
(p < 0,0001). 2Cкратный прием антибиотика удобен не
только для самого ребенка, но и для его родителей: чаще
соблюдается правильный режим дозирования, ниже веC
роятность пропуска приема препарата [22].
Применение 2Cкратных форм позволяет значительно сниC
зить частоту побочных эффектов. По данным A. Hoberman
et al. (1997) при назначении амоксициллина/клавуланаC
та в дозе 40 мг/кг в сут в 3 приема частота развития диC
ареи составила 26,7%, в то время как при использовании
2Cкратной формы в суточной дозировке 45 мг/кг диарея
встречалась в 9,6% случаев (р < 0,0001). Эффективность
2Cкратных режимов дозирования амоксициллина/клавуC
ланата не уступает приему препарата 3 раза в сут [23].
В соответствии с рекомендациями экспертов, большинстC
во инфекций требуют лечения пенициллинами не менее
7 дней [24]. Терапия длительностью менее 7 дней являетC
ся неадекватной и несет риск неполной эрадикации возC
будителей и хронизации инфекции.

Сывороточные концентрации антибиотиков коррелируют с
уровнем препарата в межклеточном пространстве, в котоC
ром живут и размножаются большинство возбудителей
респираторных инфекций. Поэтому для эффективного возC
действия антибиотика необходима его высокая концентC
рация в межклеточном пространстве. Именно в нем конC
центрируются �Cлактамные антибиотики (в частности,
амоксициллин/клавуланат), создавая концентрации, поC
давляющие рост микроорганизмов. В то же время другие
антибиотики (например, макролиды) главным образом наC
капливаются внутриклеточно, при этом в межклеточном
пространстве создаются низкие их концентрации [25–28].
Эффективная эрадикация возбудителя возможна только
при условии, если концентрация антибиотика в очаге инC
фекции превышает минимальную подавляющую концентC
рацию (МПК) в течение более чем 40% от интервала
между введениями препарата (Т > МПК). Среди пероральC
ных �Cлактамных антибиотиков только комбинация амокC
сициллин + клавулановая кислота (как для 2Cкратного, так
и для 3Cкратного применения) характеризуется необходиC
мыми фармакодинамическими параметрами для подавлеC
ния основных возбудителей респираторных инфекций.
Сегодня считается, что амоксициллин + клавулановая кислоC
та (Аугментин, GlaxoSmithKline, Великобритания) — один из
самых изученных антибактериальных препаратов; имеется
опыт его использования более чем у 800 млн больных.
В чем же заключается механизм действия комбинации
амоксициллин + клавулановая кислота, который опредеC
ляет ее эффективность? Ведь входящий в состав препараC
та амоксициллин часто разрушается под действием
микробных ферментов (�Cлактамаз) и не действует на миC
кроорганизмы, которые продуцируют эти ферменты. ПоC
этому к амоксициллину и была добавлена клавулановая
кислота — ингибитор �Cлактамазы, структурно родственный
пенициллинам, обладающий способностью инактивировать
указанный фермент. Клавулановая кислота была выделена
в 60Cе годы прошлого века из штамма S. clavuligerus. Ее приC
сутствие в комбинации с амоксициллином защищает
последний от разрушающего действия �Cлактамаз и расшиC
ряет спектр его активности, в том числе и в отношении бакC
терий, обычно резистентных к амоксициллину, а также к друC
гим пенициллинам и цефалоспоринам [29–31]. В то же
время содержание клавуланата не увеличивает частоту таC
кого побочного эффекта, как диарея.
Новая форма АугментинC2 представляет собой более
оптимальное сочетание компонентов препарата. КонценC
трация амоксициллина в препарате увеличена, что сделаC
ло его более активным, с высоким уровнем пенициллиноC
резистентности и более удобным режимом дозирования
(2 раза в сут), увеличивая комплаентность пациентов
(т.е. желание пациентов следовать указаниям врача). 
Комбинация амоксициллин + клавулановая кислота являетC
ся средством выбора при лечении заболеваний вызванных
чувствительными штаммами M. catarrhalis*, H. influenzae*,
Рasteurella multocida, Neisseria gonorrhoeae*, H. ducreil,
Klebsiella pneumoniae, Escherichia coli, Proteus mirabilis*,
Salmonella spp.*, Enterococcus faecalis*, S. aureus*,
S. epidermidis*, Streptococcus agalactiae, S. pneumoniae,
S. pyogenes, S. bovis, Actinomyces israelii, Listeria
monocytogenes, Bacteroides fragilis, Fusobacterium spp.*,
Prevotella melaninogenica, Clostridium perfringens, C. tetani
и Peptostreptococcus spp. Применение комбинации
амоксициллин + клавулановая кислота в отношении
Campylobacter jejune, Shigella spp., Enterococcus faecium*,

* Штаммы этих видов бактерий продуцируют �Cлактамазу, что делает их нечувствительными к монотерапии амоксициллином.
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Viridans streptococci, Nocardia spp. малоэффективно, либо
эффект антимикробного средства сильно варьирует.
Комбинация амоксициллин + клавулановая кислота эфC
фективно элиминирует не только основных возбудителей,
но и не инактивируется непатогенными организмами,
продуцирующими �Cлактамазу в инфицированном участC
ке. Препарат имеет довольно широкие показания: забоC
левания верхних дыхательных путей (синусит, тонзилит,
отит среднего уха), инфекции нижних отделов дыхательC
ных путей (острый и хронический бронхит, бронхопневмоC
ния, эмпиема, абсцесс легких), инфекции кожи и мягких
тканей, раневые инфекции, интраабдоминальный сепсис,
вызванный чувствительными возбудителями, инфекции
урогенитального тракта (цистит, уретрит, пиелонефрит, гиC
некологические инфекции, гнойный сепсис, инфекции обC
ласти таза, гонорея), а также остеомиелит, септицемия,
перитонит, послеоперационные инфекции.
Основными противопоказаниями для применения комбиC
нации амоксициллин + клавулановая кислота являются
гиперчувствительность к �Cлактамам, например, к пениC
циллинам и цефалоспоринам. Препарат противопоказан
также пациентам, у которых он ранее вызывал желтуху
или нарушение функции печени. У женщин во время береC
менности и в период лактации применение препарата
ограничено.
В большом количестве клинических исследований покаC
зано, что побочные эффекты при приеме комбинации
амоксициллин + клавулановая кислота появляются редC
ко и бывают преимущественно легкими и транзиторныC
ми (кандидоз слизистых оболочек, тромбоцитопения,
обратимая лейкопения), очень редко возникают ангиоC
невротический отек, анафилаксия, аллергический
васкулит, иногда — кожная сыпь, крапивница, головоC
кружение, головная боль. Чаще отмечаются диарея,
тошнота, рвота.
К особенностям фармакокинетики комбинированной
формы амоксициллина относятся то, что оба активных инC
гредиента — и антибиотик, и клавуланат — хорошо
растворяются в водных растворах с физиологическим
значением рН, быстро и полностью абсорбируются из жеC
лудочноCкишечного тракта после перорального приема.
Отметим, что их абсорбция оптимальна в случае приема в
начале еды.
При применении комбинации амоксициллин + клавуланоC
вая кислота концентрации антибактериального средства
в плазме крови сходны с таковыми при пероральном приC
еме эквивалентных доз только амоксициллина.
Терапевтические концентрации амоксициллина и клавуC
лановой кислоты создаются в легких, органах брюшной
полости, жировой, костной и мышечной тканях, плевральC
ной, синовиальной и перитонеальной жидкостях, коже,

желчи, гнойном отделяемом, мокроте, интерстициальной
жидкости. В эксперименте на животных не обнаружено
аккумуляции ингредиентов комбинированного препарата
в какомCлибо одном органе. Амоксициллин и клавуланоC
вая кислота обладают умеренной степенью связывания с
белками плазмы крови. Проведенные исследования поC
казали, что с белками плазмы крови связывается 18%
амоксициллина и 25% общего количества клавулановой
кислоты.
Для педиатра важно знать, что амоксициллин, как и больC
шинство пенициллинов, проникает в грудное молоко;
в нем же в небольших количествах обнаруживается и клаC
вулановая кислота. За исключением риска сенсибилизаC
ции, неизвестно никаких других негативных влияний
амоксициллина и клавулановой кислоты на здоровье млаC
денцев, вскармливаемых грудным молоком матерей, приC
нимающих данную антибактериальную комбинацию.
Исследования репродуктивной функции у животных, поC
лучающих амоксициллин/клавуланат, показали, что
активные ингредиенты препарата проникают через плаC
центарный барьер. Однако нарушений фертильности или
негативного влияния на плод выявлено не было.
Как и другие пенициллины, амоксициллин элиминируетC
ся в основном почками, тогда как клавулановая кислоC
та — посредством как почечного, так и внепочечного
механизма. Примерно 60–70% амоксициллина и около
40–65% клавулановой кислоты экскретируются с мочой
в неизмененном виде в первые 6 ч после применения
1 таблетки 250 мг/125 мг или 500 мг/125 мг. Около
10–25% начальной дозы амоксициллина экскретируется
с мочой в виде неактивной пенициллоевой кислоты.
Клавулановая кислота подвергается в организме челоC
века интенсивному метаболизму до 2,5CдигидроC4C(2CгиC
дроксиэтил)C5CоксоC1НCпирролC3Cкарбоновой кислоты и
1CаминоC4CгидроксиCбутанC2, которая элиминируется с
мочой и калом, а также в виде углекислого газа с выдыC
хаемым воздухом.
Комбинация амоксициллин + клавулановая кислота выC
пускается в различных лекарственных формах, что очень
удобно для применения (табл. 5). Пероральные лекарстC
венные формы имеют различные соотношения активных
компонентов — 2:1; 4:1 и 7:1. При назначении таблеток и
порошка данного антибактериального средства педиатру
полезно ознакомиться с составом вспомогательных веC
ществ. Так, некоторые из них у конкретного ребенка могут
вызывать аллергические реакции. В состав ядра таблетки
входят: стеарат магния, натрий гликоллат крахмал типа А,
кремнезем безводный коллоидный, целлюлоза микроC
кристаллическая; в оболочке таблетки содержится титана
диоксид, гидроксипропилметилцеллюлоза, полиэтиленC
гликоль 4000, полиэтиленгликоль 6000, диметикон (масC

Лекарственная форма

Таблетки 
для приема внутрь 

Покрыты оболочкой, овальной формы, от белого
до желтоватоCбелого цвета на изломе, буквами
А и С на обеих сторонах таблетки и линией
разлома на одной стороне таблетки

Порошок 
для приготовления
суспензии для приема
внутрь

Белого или почти белого цвета, с характерным
запахом, при разведении образуется суспензия
белого или почти белого цвета, при стоянии
медленно образуется осадок белого или почти
белого цвета

Порошок  
для приготовления инъекционного раствора для внутривенного введения

Таблица 5. Лекарственные формы комбинации амоксициллин + клавулановая кислота

250 мг
500 мг
875 мг

125 мг в 5 мл
200 мг в 5 мл
400 мг в 5 мл

500 мг
1000 мг

Амоксициллин

125 мг
125 мг
125 мг

31,25 мг
28,5 мг
57 мг

100 мг
200 мг

Клавулановая кислота



ло силиконовое). Вспомогательные вещества в порошке:
смола ксантановая, аспартам, кислота янтарная, кремний
коллоидный, гидроксипропилметилцеллюлоза, сухой
апельсиновый ароматизатор 610271Е (Tastemaker) и
9/027108 (Dragoco), сухой малиновый ароматизатор
NN 07943 (Quest), сухой ароматизатор «Светлая патока»
52927/АР (Firmenich), кремния двуокись.
При использовании комбинации амоксициллин + клавуC
лановая кислота для внутривенного вливания препарат
должен вводиться струйно и медленно (в течение
3–4 мин) или капельно (в течение 30–40 мин). Данную
форму нельзя вводить внутримышечно, а также смешиC
вать с другими растворами. Во время терапии рекомендуC
ется принимать достаточное количество жидкости и
поддерживать адекватный диурез, чтобы уменьшить обраC
зование кристаллов амоксициллина и избежать многих
побочных эффектов.
Режим дозирования комбинации амоксициллин + клавуC
лановая кислота устанавливается педиатром индивидуC
ально в зависимости от возраста ребенка, массы тела,
функции почек, а также степени тяжести инфекции. Для
оптимальной абсорбции и уменьшения возможных побочC
ных эффектов со стороны желудочноCкишечного тракта
лекарственное средство рекомендуется принимать в наC
чале еды. Лечение не следует продолжать дольше 14 дней
без пересмотра клинической ситуации. При необходимосC
ти возможно проведение ступенчатой терапии (сначала —
внутривенное введение препарата с последующим переC
ходом на пероральный прием) [32, 33].
Суточную дозу рассчитывают по количеству амоксициллиC
на, ориентировочно: 45 мг/кг в 2 приема или 40 мг/кг в
3 приема. Наибольшая доза новой формы суспензии,
содержащей амоксициллин и клавулановую кислоту,
составляет 70 мг/кг в сут в 2 приема. Для правильного доC
зирования объема суспензии у детей младше 3 мес рекоC
мендуется пользоваться шприцем с градуировкой. Для
удобства приема суспензии у детей до 2 лет ее можно разC
водить вдвое водой. Готовая суспензия имеет приятный
фруктовый вкус с малиновым оттенком, что повышает жеC
лание маленьких пациентов принимать препарат.

Кратность приема зависит от формы выпуска препарата
(табл. 6). Детям с массой тела 40 кг и больше следует наC
значать такие же дозы, как и взрослым. При расчете дозы
препарата важно помнить, что 2 таблетки по
250 мг/125 мг не являются эквивалентом 1 таблетки по
500 мг/125 мг, так как содержание в них клавулановой
кислоты увеличится в 2 раза. 
Оптимальной лекарственной формой комбинации амокC
сициллин + клавулановая кислота для детей от 6 до
12 лет являются таблетки 500 мг/125 мг, принимаемые
2 раза в сут.
При муковисцидозе терапия комбинацией амоксициллиC
на и клавулановой кислоты имеет свои особенности: преC
парат назначают профилактически или при нетяжелом
обострении бронхолегочного процесса по бронхитическоC
му типу у пациентов с хронической колонизацей в бронхиC
альном секрете S. aureus и хорошей чувствительностью к
амоксициллину/клавуланату в высоких дозировках
(внутрь в 3–4 приема из расчета по 50–100 мг/кг в сут
для детей) [34].
Клинических данных применении доз, превышающих
45/6,4 мг/кг в сут, для детей в возрасте до 2 лет нет.
Также не существует клинических данных о применении
сиропа, содержащего комбинацию амоксициллина и клаC
вулановой кислоты, для лечения детей в возрасте до 2 мес
жизни.
Обострения хронического бронхолегочного процесса у деC
тей всегда требуют комплексного воздействия, в первую
очередь проведения адекватной антибактериальной
терапии. Антибиотики следует назначать с учетом чувствиC
тельности к ним этиологически значимых микроорганизC
мов, тяжести течения заболевания и в строгом соответстC
вии с практическими рекомендациями.
Комбинированный антибиотик широкого спектра дейстC
вия Аугментин (амоксициллин + клавулановая кислота)
отличается высокой активностью в отношении широкого
спектра микроорганизмов, связанных с развитием и
неблагоприятным течением хронических заболеваний
легких у детей. Препарат обладает высокой клинической
эффективностью при лечении обострений хронического

Возраст, годы

До 1
2–4 

Суспензия 200* мг/5 мл: 
по 1,5–2,5 мл суспензии

Суспензия 125* мг/5 мл: 
по 1,5–2,5 мл суспензии

5–9 
Суспензия 200* мг/5 мл: 
по 2,5 мл суспензии

Суспензия 125* мг/5 мл: 
по 5 мл суспензии

1–5 10–18 
Суспензия 400* мг/5 мл: 
по 5 мл суспензии

Суспензия 125* мг/5 мл: 
по 10 мл суспензии

6–9 19–28 

Суспензия 400* мг/5 мл: 
по 7,5 мл суспензии

Суспензия 125* мг/5 мл: 
по 15 мл суспензии

1 таблетка по 500* мг 1 таблетка по 250* мг

10–12 

Дети старше 12 лет
и взрослые 

29–31 

> 40 

Суспензия 400* мг/5 мл: 
по 10 мл суспензии

1 таблетка по 875* мг

1 таблетка по 250* мг

1 таблетка по 500* мг

1 таблетка по 500* мг Суспензия 125* мг/5 мл: 
по 20 мл суспензии

Таблица 6. Разовые дозы комбинации амоксициллин + клавулановая кислота

2 раза в день 3 раза в день
Масса тела, кг

Прием внутрь 

Примечание:   
* — расчет по амоксициллину.
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бронхолегочного процесса. Комбинация амоксицилC
лин + клавулановая кислота имеет ряд преимуществ,
которые важны в педиатрической практике: прием внутрь
2 раза в день, разнообразные лекарственные формы, коC
торые легко дозируются с учетом массы тела и возраста
ребенка, имеют привлекательные для детей органолептиC
ческие свойства, характеризуются возможностью амбулаC

торного применении, низкой частотой осложнений.
Важными достоинствами препарата являются также его
безопасность и возможность перорального применения у
детей уже с 3 мес жизни. Поэтому для педиатра, комбинаC
ция амоксициллин + клавулановая кислота является на
сегодняшний день препаратом выбора в лечении обостреC
ний хронического бронхолегочного процесса у детей.
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Приказом ректора и решением Ученого Совета от 25 октяC
бря 2005 г. в Московской медицинской академии
им. И.М. Сеченова организован факультет послевузовскоC
го профессионального образования педиатров.
Организация факультета послевузовского профессиоC
нального образования педиатров была обусловлена моC
дернизацией национальной системы высшего образоваC
ния, в том числе послевузовского его этапа.
Цель создания факультета — обеспечение непрерывного
профессионального образования педиатров в течение
всей профессиональной жизни.
Декан факультета — заведующая курсом детской ревматоC
логии кафедры педиатрии ФППО (педиатров), заведующая
ревматологическим отделением Научного Центра здоровья
детей Российской академии медицинских наук (ГУ НЦЗД
РАМН), д.м.н., профессор ЕЕккааттееррииннаа  ИИооссииффооввннаа  ААллееккссеееевваа. 
тел./факс: 8 (495) 134�14�94
eCmail: alekseeva@nczd.ru.

В состав факультета включено 5 кафедр:
Кафедра педиатрии с курсом детской ревматологии.
Зав. кафедрой — директор ГУ НЦЗД РАМН, академик
РАМН, профессор ААллееккссааннддрр  ААллееккссааннддррооввиичч  ББаарраанноовв
тел.: (495) 134�30�83

Кафедра аллергологии и клинической иммунологии.
Зав. кафедрой — директор НИИ профилактической медиC
цины и восстановительного лечения ГУ НЦЗД РАМН,
д.м.н., профессор ЛЛееййллаа  ССееййммууррооввннаа  ННааммааззоовваа
тел.: (495) 967�14�14

Кафедра гигиены детей и подростков. Зав. кафедC
рой — директор НИИ гигиены и охраны здоровья детей и
подростков ГУ НЦЗД РАМН, д.м.н., профессор ВВллааддииссллаавв
РРееммииррооввиичч  ККууччммаа
тел.: (495) 917�77�87, 917�48�31

Кафедра педиатрии. Зав. кафедрой — д.м.н., профессор
ООллеегг  ККооннссттааннттииннооввиичч  ББооттввииннььеевв
тел.: (495) 256�60�25, 259�96�75

Кафедра акушерства, гинекологии и репродуктологии.
Зав. кафедрой — директор ФГУ Научного центра акушерстC
ва, гинекологии и перинатологии Росмедтехнологий, акадеC
мик РАМН, профессор ГГееннннааддиийй  ТТииххооннооввиичч  ССууххиихх
тел.: (495) 438�21�00.

Базами факультета являются ведущие научные учрежC
дения страны: Научный центр здоровья детей РАМН,
НаучноCисследовательский институт гигиены и охраны
здоровья детей и подростков ГУ НЦЗД РАМН, ФГУ НаучC
ный центр акушерства, гинекологии и перинатологии
Росмедтехнологий, Детская клиническая больница № 9
им. Г.Н. Сперанского.
Основной клинической базой факультета является НаучC
ный центр здоровья детей РАМН — ведущее научное пеC
диатрическое учреждение страны. Наличие в НЦЗД
15 клинических отделений, консультативноCдиагностичесC
кого центра, отделения стационарзамещающих технолоC
гий позволяет обеспечить подготовку педиатров по разC
личным направлениям.
На базе ГУ НЦЗД РАМН функционирует современный
учебный корпус с двумя лекционными залами, оснащенC
ными видеотехникой, и учебными комнатами для провеC
дения семинарских и практических занятий с курсантами.
На кафедрах проводятся циклы тематического усоверC
шенствования, сертификационные циклы, циклы професC
сиональной переподготовки, подготовка ординаторов, инC
тернов и аспирантов.
Работа на факультете осуществляется по современным
методическим технологиям. Программы циклов рассчитаC
ны на 72, 144, 216, 500 часов и более, и включают чтение
лекций, проведение семинаров, практических занятий,
«школ», круглых столов. В дальнейшем предусматривается
совершенствование обучения по модульной и «кредитной
системе».
Кафедры факультета ведут активную учебную и учебноCмеC
тодическую работу. В 2006 г. на кафедрах факультета обуC
чено 1115 специалистов с медицинским образованием,
из них 1065 врачей и 11 медицинских сестер.
Кафедра педиатрии с курсом детской ревматологии
и кафедра педиатрии принимают активное участие в реC
ализации Национального проекта «Здоровье» по поC
вышению квалификации врачей первичного звена
(участковых педиатров). С сентября по декабрь 2006 г.
было проведено дополнительно 5 сертификационных
циклов, на которых обучено 144 участковых врачаCпедиC
атра Москвы, Московской, Белгородской и Калужской
областей.

Дополнительную информацию о Факультете можно полуC
чить на интернетCсайтах: www.nczd.ru, www.mma.ru
и по тел.: (495) 134�14�94, 132�31�78.
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THE ARTICLE CHARACTERIZES THE MODERN APPROACH TO THE LACTOCONC
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В СТАТЬЕ ХАРАКТЕРИЗУЕТСЯ СОВРЕМЕННЫЙ ПОДХОД К ПРИМЕНЕНИЮ В КЛИНИЧЕСКОЙ ПРАКТИКЕ ЛАКТОСОДЕРC
ЖАЩИХ ПРОБИОТИКОВ. УТОЧНЕНЫ МЕХАНИЗМЫ ФУНКЦИОНАЛЬНОЙ АКТИВНОСТИ ЛАКТОБАКТЕРИЙ, В ТОМ
ЧИСЛЕ LACTOBACILLUS REUTERI. РЕКОМЕНДОВАНО ИСПОЛЬЗОВАНИЕ ЛАКТОСОДЕРЖАЩИХ ПРОБИОТИКОВ В КОМC
ПЛЕКСНОЙ ТЕРАПИИ ОСТРЫХ КИШЕЧНЫХ ИНФЕКЦИЙ, ГАСТРОЭНТЕРОЛОГИЧЕСКИХ И АЛЛЕРГИЧЕСКИХ ЗАБОЛЕВАC
НИЙ, ФУНКЦИОНАЛЬНЫХ НАРУШЕНИЙ ЖКТ, ВТОРИЧНЫХ ИММУНОДЕФИЦИТНЫХ СОСТОЯНИЙ.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: ПРОБИОТИКИ, ЛАКТОБАКТЕРИИ, ДЕТИ, ИНФЕКЦИОННЫЕ И НЕИНФЕКЦИОННЫЕ ЗАБОЛЕ�
ВАНИЯ ЖКТ, ПИТАНИЕ, ИММУНИТЕТ.

В современных условиях в фармакотерапии инфекционных и неинфекционных
заболеваний с целью коррекции дисбиотических нарушений широко используC
ются пробиотики, арсенал которых интенсивно пополняется [1].
В соответствии с Приказом МЗ СР РФ № 388 от 1.11.2001 г. «О государственной
стандартизации качества лекарственных средств» пробиотики — это непатогенC
ные для человека бактерии, обладающие антагонистической активностью в отC
ношении патогенных бактерий и обеспечивающие восстановление нормальной
микрофлоры кишечника.
С точки зрения клинической фармакологии пробиотики — это препараты, биолоC
гически активные добавки (БАД) — парафармацевтики, а также продукты питаC
ния, в состав которых входят микробы — представители нормальной микрофлоры
кишечника или их метаболиты, оказывающие при естественном способе введеC
ния благоприятные эффекты на физиологические функции и биохимические реакC
ции организма хозяина через оптимизацию его микроэкологического статуса.
МикробыCпробиотики способны выполнять в микроэкологической среде важC
ные функции, включая адаптивную, иммунную, метаболическую и ферментативC
ную, что определяет их выбор для лечебных и профилактических целей при
различных заболеваниях у детей [2]. 
Для разработки пробиотиков используют различные виды микроорганизмов,
преимущественно бифидобактерии, лактобациллы, энтерококки (табл.).
В настоящее время особое внимание клиницистов привлекают препараты, соC
держащие лактобациллы, обладающие многофункциональной активностью [3].
Род Lactobacillus, принадлежащий к семейству Lactobacillaceae. Он включает
56 видов микроаэрофильных, грамположительных палочковидных бактеC
рий, факультативных анаэробов. Типичными видами лактобацилл являются
L. fermentum, L. plantarum, L. acidophilus, L. caseu, L. reuteri, L. ramnosum, котоC
рые часто и включают в состав пробиотиков, БАДов и продуктов питания. ЛактоC
бациллы подавляют рост гнилостных и гноеродных бактерий, обладая антибактеC
риальной активностью благодаря выработке ими молочной кислоты, спирта,
лактоцидина, лактолина, плантарицина, а также способствуют снижению прониC
цаемости слизистой оболочки кишечника для макромолекул за счет укрепления
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муцинового слоя. Эндогенная кишечная лактофлора может
инициировать процессы естественной («инактивной», приC
родной) иммунной памяти и адаптивные ответы хозяина
через активацию толлоподобных рецепторов и рецепторов
доменов олигомеризации нуклеотидов, расположенных на
эпителиальных клетках кишечника [4], что объясняет выраC
женный антагонистический эффект по отношению к лактоC
содержащим пробиотикам. 
В многочисленных исследованиях показано, что лактобаC
циллы участвуют в активации синтеза лизоцима, комплеC
мента, пропердина, секреторного иммуноглобулина А (IgA),
цитокинов (интерферонов и интерлейкинов), а также фагоC
цитоза. Так, разные виды лактобактерий имеют существенC

ные отличия в способности индуцировать секрецию цитокиC
нов: L. casei служат мощным стимулятором продукции инC
терлейкина (ИЛ) 6, ИЛ 12, фактора некроза опухоли (ФНО) �
и экспрессии маркеров созревания, тогда как L. reuteri явC
ляются слабым индуктором продукции ИЛ 12 и подавляют
секрецию цитокинов и экспрессию маркеров созревания,
вызванную другими видами лактобактерий. Применение
кисломолочных продуктов или пробиотиков, содержащих
лактобактерии, вызывает стимуляцию продукции интерфеC
рона (ИФН) � мононуклеарными клетками периферической
крови. Образовавшийся ИФН �, в свою очередь, усиливает
захват антигенов в пейеровых бляшках. В результате этого
активируются IgАCсинтезирующие клетки и повышается проC

B. bifidum
B. longum

B. adolescentis
B. infantis
B. breve

B. animalis (lactis)
B. longum
B. bifidum
B. infantis

Таблица. Виды микроорганизмов, используемые для получения пробиотиков

L. acidophilus
L. delbrueckii

subsp. bulgaricus
L. fermentum
L. plantarum

L. casei
L. rhamnosus

L. lactis
L. brevis

L. salivarius
L. gasseri
L. reuteri

L. lactis
L. cremioris

–

B. subtiles

B. cereus

Бифидобактерии
(Bifidobacterium)

Лактобациллы
(Lactobacillus)

Лактококки
(Lactococcus)

Непатогенные бациллы
(Bacillus)

Пробиотики отечественного производства

Пробиотики зарубежного производства
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дукция IgА. Иммуногенные эффекты лактобацилл хорошо
изучены на модели L. rhamnosus. Пероральная терапия
L. rhamnosus GG (штамм АТСС 53103) у детей с атопическим
дерматитом и непереносимостью коровьего молока способC
ствует увеличению выработки противовоспалительного
ИЛ 10 и ослаблению клинических проявлений заболевания
и одновременно приводит к снижению характерного для
этих больных высокого уровня провоспалительного цитокиC
на — ФНО � [5]. 
Полагают, что лактобациллы обладают не только местным,
но и системным противовоспалительным эффектом. ДокаC
зательством их системной противовоспалительной активноC
сти является уменьшение концентрации воспалительных
цитокинов (ИЛ 12, ФНО �) и повышение уровня регуляторноC
го цитокина — трансформирующего фактора роста (ТФР) �.
Этот универсальный механизм действия пробиотиков позC
воляет использовать их для лечения как локальных, так и сиC
стемных воспалительных процессов [6]. 
По нашим данным применение пробиотика «Бифиформ
Малыш» (Ферросан А/С, Дания) при лечении острой кишечC
ной инфекции (ОКИ) преимущественно вирусной этиологии
осмотического типа сопровождалось активацией исходно
сниженных показателей фагоцитоза и повышением фагоциC
тарного индекса. Вместе с тем, достоверного влияния преC
парата на интерфероногенез, в том числе на уровень сывоC
роточного ИФН �, не установлено [7].
В литературе последних лет появилась информация об эфC
фективности лактобацилл (L. reuteri), которые используются
в качестве пробиотической пищевой добавки у детей, в том
числе грудного возраста. Показано, что применение
L. reuteri оказывает терапевтический эффект при таких наC
рушениях ЖКТ, как запор, диарея, острые инфекционные и
аллергические заболевания, способствует уменьшению
симптомов кишечных колик у грудных детей [4]. ИспользоваC
ние комбинации L. rhamnosus и L. reuteri стабилизирует
барьерную функцию слизистой оболочки кишечника и
уменьшает проявления дерматита у детей [6]. В работах заруC
бежных авторов показано, что L. reuteri способны регулироC
вать клеточный баланс ТCхелперов 1Cго и 2Cго типа и продукC
цию цитокинов в кишечном эпителии [13]. Интересен факт,
что L. reuteri оказывают ингибирующие эффекты на висцеC
ральную боль, модулируя ассоциированную с воспалением
висцеральную реакцию гиперчувствительности через наC
правленное действие на нервные окончания кишечника [4]. 
Доказана эффективность включения в питание детей проC
дуктов с лактосодержащими пробиотиками для профилактиC

ки и лечения синдрома диареи, преимущественно вирусной
этиологии [8]. Установлено, что лактобациллы (L. reuteri)
способствуют снижению инфекционной заболеваемости,
как путем стимуляции неспецифических иммунных реакций,
так и в результате воздействия на клеточное и гуморальное
звенья иммунитета [9]. L. reuteri в эпителии подвздошной
кишки человека стимулируют иммунорегуляторную активC
ность, инициируя миграцию CD4+ Т хелперов [20]. 
В многочисленных исследованиях подтверждена клиничесC
кая эффективность лактопробиотиков при кишечных инC
фекциях [10]. Однако, механизмы, посредством которых
пробиотические агенты оказывают терапевтический эфC
фект при вирусных диареях, до сих пор остаются до конца
не выясненными. Наиболее вероятным, по данным разных
авторов, является механизм иммуномодуляции. В провеC
денных нами клинических исследованиях [7, 11, 12] докаC
зано, что лечение ОКИ у детей пробиотиками приводит к акC
тивации клеточного (повышение показателей спонтанной
хемилюминесценции и фагоцитарной активности нейтроC
филов) и гуморального (нарастание сывороточных значеC
ний IgG, IgM и IgA) звеньев иммунитета. Наибольшая актиC
вация иммунологических показателей отмечена на 21Cй
день после окончания курса лечения, совпадая с полным
восстановлением нормальной микрофлоры кишечника у
82% больных детей раннего возраста при лечении бифиC
думбактериномCфорте и 75% — при лечении пробиотиком
«Бифиформ Малыш». Более эффективно пробиотики влияC
ли на содержание в сыворотке крови IgG. Лечебный эфC
фект применения лактобактерий GG у детей с ротавирусной
инфекцией, а именно уменьшение продолжительности диаC
реи, ряд авторов связывает с их способностью активироC
вать механизмы гуморального иммунитета в острой фазе
заболевания, что выражается в повышении концентрации
IgG, IgM и IgA в сыворотке крови.
Выявленные биоиммуногенные эффекты лактосодержащих
пробиотиков дают основания рекомендовать использовать
их в комплексной терапии острых и затяжных гастроэнтероC
логических форм патологии (в том числе вирусных), аллергиC
ческих заболеваний (в том числе пищевой аллергии), функC
циональных нарушений ЖКТ, кишечных колик, вторичных
иммунодефицитных состояний. Лактосодержащие пробиоC
тики имеют специфические свойства и мишени в ЖКТ челоC
века. Они оказывают адаптивный эффект на организм в
целом [14]. Для установления многообразия свойств разC
личных типов лактобацилл требуется проведение дополниC
тельных контролируемых клинических исследований.
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PROVIDE THE COMPARATIVE CHARACTERISTICS AND MATCH THE CONTENTS
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BIOCENOSIS.

Н.М. Богданова, Е.М. Булатова 

СанктCПетербургская государственная педиатрическая медицинская академия

В ЛЕКЦИИ ДАНО ОБОСНОВАНИЕ ВЫБОРА КАЧЕСТВЕННЫХ ХАРАКТЕРИСТИК СОСТАВА МОЛОЧНОЙ СМЕСИ ДЛЯ
ВСКАРМЛИВАНИЯ ДОНОШЕННЫХ ДЕТЕЙ В ПЕРИОД НЕОНАТАЛЬНОЙ АДАПТАЦИИ К УСЛОВИЯМ ВНЕУТРОБНОЙ
ЖИЗНИ. ФИЗИОЛОГИЧЕСКОЙ ПРЕДПОСЫЛКОЙ ДЛЯ ВЫБОРА СМЕСИ БЫЛ СОСТАВ МОЛОЗИВА, ЯВЛЯЮЩЕГОСЯ
«ЗОЛОТЫМ СТАНДАРТОМ» ВСКАРМЛИВАНИЯ НОВОРОЖДЕННОГО РЕБЕНКА. ПРИВЕДЕНА СРАВНИТЕЛЬНАЯ ХАРАКТЕC
РИСТИКА, СОПОСТАВЛЕНЫ СОСТАВ ЗРЕЛОГО МОЛОКА, МОЛОЗИВА И РЯДА СТАРТОВЫХ МОЛОЧНЫХ ФОРМУЛ. 
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: НОВОРОЖДЕННЫЙ РЕБЕНОК, ВСКАРМЛИВАНИЕ, МОЛОЧНАЯ ДЕТСКАЯ СМЕСЬ, ПРЕБИО�
ТИКИ, ПРОБИОТКИ, МИКРОБИОЦЕНОЗ.

Рациональная организация вскармливания новорожденного ребенка в
первые дни жизни — чрезвычайно ответственный момент, поскольку в этот
период в организме малыша происходит самая напряженная адаптация
всех физиологических систем и метаболических процессов, срыв которых
может негативно отразиться на всей его последующей жизни. 
Для предотвращения такого метаболического срыва здоровый доношенный
малыш должен быть как можно раньше приложен к груди матери и обеспеC
чен ценным питательным субстратом — молозивом. Оптимальным для этого
сроком считают первые 30–60 мин после рождения ребенка.
Раннее прикладывание новорожденного к груди матери осуществляется не
с питательной целью, а для создания адекватного биоценоза и противоинC
фекционного барьера. Среднее количество молозива, которое получает
малыш при 1Cм прикладывании к груди матери, составляет не более 2 мл,
но даже это количество будет играть значительную роль в формировании
нормального микробиоценоза и постнатальной иммунологической защиты
младенца. 
Первое прикладывание новорожденного к груди матери обычно сочетается
с процедурой кожного контакта матери и ребенка. Прикладывание новоC
рожденного к груди (телу) матери в первые минуты жизни способствует
заселению различных ниш (кожа, слизистые оболочки) его организма матеC
ринской микрофлорой, поэтому длительность первого контакта новорожC
денного с матерью должна быть не менее 30 мин [1].
На сегодняшний день доказано, что с биологических позиций этот контакт
очень важен, так как играет определенную роль в сохранении видовой цеC
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лостности макроорганизма. В физиологических условиях
появления на свет потомства сразу после рождения идет
массивная колонизация тем набором штаммов микроC
организмов, которые присущи ареалу его обитания.
Получение первых капель молозива, а вместе с ними
всего спектра неспецифических и специфических фактоC
ров защиты содействует быстрому заселению «условно
стерильного» кишечника новорожденного и физиологиC
ческому течению сложнейших процессов постнатальной
адаптации ребенка к условиям внеутробной жизни. 
Отсроченное прикладывание к груди, через 2–3 ч, менее
эффективно, так как в этот период происходит активная
первичная колонизация организма ребенка госпитальC
ными штаммами, а не материнской флорой [2]. 
Обеспечение сохранения видового состава микробиоты
достигается различными способами и отмечено еще у
простейших. Учитывая, что в раннем онтогенезе любой
новорожденный организм, как правило, находится в
специальных условиях и контактирует с особями своего
вида, происходит селективное заселение потомства миC
кроорганизмами, присущими преимущественно данному
виду, причем симбионты в большинстве случаев не являC
ются случайными. Например, у термитов и ряда других
насекомых самка вводит чистую бактериальную культуру
стерильному потомству, что создает условия для поддерC
жания постоянства состава симбионтов на протяжении
многих поколений насекомых [3].
Раннее прикладывание новорожденного ребенка к груC
ди матери также обеспечивает:
• более быстрое включение механизмов секреции моC

лока и устойчивую последующую лактацию; 
• профилактику послеродовых маточных кровотечений

у рожениц (за счет выброса окситоцина в результате
захвата и раздражения соска);

• более быстрое отхождение плаценты; 
• формирование адекватного иммунологического отC

вета; 
• оптимальные условия для адаптации новорожденноC

го к внешнему миру;
• формирование инстинкта материнства, а также устаC

новление психологических отношений между матеC
рью и малышом через механизмы импринтинга [4]. 

Однако существуют ситуации, когда раннее прикладываC
ние малыша к груди матери в связи с медицинскими проC
тивопоказаниями становится невозможным. К счастью,
истинные (абсолютные) противопоказания к грудному
вскармливанию, встречаются достаточно редко. У реC
бенка это — тяжелые пороки развития (челюстноCлицеC
вого аппарата, сердца, желудочноCкишечного тракта
(ЖКТ) и др.); глубокая недоношенность; тяжелая асфикC
сия новорожденного. Со стороны матери — это декомC
пенсация хронических заболеваний (сердечная, почечC
ная, дыхательная, печеночная недостаточность и др.);
острые психические заболевания; прием высокотоксичC
ных медикаментов (цитостатики и др.); открытая форма
туберкулеза с бацилловыделением; сифилис (заражение
в третьем триместре беременности); ВИЧCинфекция.
Остальные заболевания матери и состояния новоC
рожденного ребенка считаются — относительными проC
тивопоказаниями. Например, у ребенка — это оценка
состояния новорожденного по шкале Апгар < 7 баллов;
рождение малыша ранее 32 нед гестации. Со стороны
матери к числу относительных противопоказаний отноC
сят родоразрешение путем кесарева сечения, выполненC

ное под общей анестезией [5]. В этом случае после оконC
чания операции, как правило, родильницу переводят в
послеоперационную палату, а младенца — в детскую паC
лату. Если состояние малыша при рождении расценено
как среднетяжелое или тяжелое, его помещают на пост
интенсивной терапии детского отделения, где оказывают
медицинскую помощь с учетом тяжести состояния и имеC
ющейся патологии.
При благоприятных условиях через несколько часов
(не более 4), после окончания действия наркоза, медиC
цинская сестра детского отделения приносит новорожC
денного ребенка к матери и помогает ей осуществить
1Cе прикладывание малыша к груди. После кормления
малыша забирают и относят обратно в детскую палату.
В течение 1Cх сут это проделывается несколько раз,
малыш получает питание по часам. На 2Cе сут при удовлеC
творительном состоянии матери и младенца они воссоеC
диняются в послеродовом отделении, в палате совC
местного пребывания. Медицинский персонал детского
отделения, особенно врачCнеонатолог и медицинская сеC
стра, оказывают такой матери особое внимание в проC
ведении грудного вскармливания [6].
Абсолютным противопоказанием для грудного вскармC
ливания со стороны ребенка являются наследственные
болезни обмена веществ и ферментопатии (галактозеC
мия, изолейциноз, алактазия), в этих случаях ребенку наC
значают лечебное питание.
Независимо от причин 1Cе кормление, которое ребенок
получает не из материнской груди, а из рожка или через
зонд, называется — предлактационным. 
Оно представляет опасность для ребенка и для нормальC
ного запуска механизмов лактации по нескольким приC
чинам:
• ребенок лишен молозива — самой ранней и целебC

ной пищи;
• требуется больше времени, чтобы пришло молоко,

поскольку ребенок недостаточно стимулирует грудь;
• возникает больше трудностей с прикладыванием маC

лыша к груди изCза нагрубания молочных желез и
возможного лактостаза, что значительно повышает
вероятность прекращения грудного вскармливания. 

Исследованиями ВОЗ установлено, что даже 1–2 пред�
лактационных кормлений достаточно, чтобы грудное
вскармливание не состоялось.
При необходимости проведения предлактационного
кормления, несмотря на кажущуюся его простоту, необC
ходимо соблюдать ряд технических правил. Например,
при кормлении ребенка из рожка его необходимо дерC
жать на руках так же, как при кормлении грудью, сохраC
няя тактильный и осязательный контакт с матерью.
Ни при каких обстоятельствах нельзя оставлять малыша
одного изCза возможной аспирации им получаемой
смеси. Кроме того, обязательно нужно рассчитывать
должный объем молока на одно кормление с учетом соC
стояния и нутриционного статуса ребенка при рождении,
чтобы разовые объемы питания не превышали физиолоC
гическую вместимость желудка. Физиологический объем
желудка обычно меньше анатомической вместимости и
при рождении составляет всего 7 мл [7]. При адекватном
вскармливании новорожденного ребенка (поступлении
пищи энтеральным путем) физиологическая вместиC
мость желудка к 4Cм сут жизни увеличивается до
40–50 мл, к 10Cму дню — до 80 мл [8]. Для ориентироC
вочной оценки должного объема используют различные
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формулы: Финкельштейна, И.Г. Зайцевой, Н.Ф. Филатова
и др. Однако практический опыт показывает, что рассчиC
танный по этим формулам объем, как правило, превыC
шает физиологические потребности ребенка. 
Особенно важно знать, что неправильно подобранная
молочная смесь, без учета исходного перинатального
статуса, аллергоанамнеза, может спровоцировать разC
личные патологические состояния. К наиболее частым и
рано манифестирующим проблемам относят нарушение
становления кишечного микробиоценоза и пищевую
сенсибилизацию. Несколько позднее (на 3–4Cй нед жизC
ни) у малыша могут отмечаться такие нарушения со стоC
роны ЖКТ, как рвота, срыгивание, запор, диарея. Чаще
эти нарушения носят функциональный характер, но могут
быть проявлением тяжелого дисбиоза кишечника, пищеC
вой аллергии, вторичной лактазной недостаточности.
При проведении предлактационного кормления врачCнеC
онатолог вынужден искать замену материнскому молоку
(в первые дни жизни — молозиву), полностью воспроизC
вести состав которого, даже в XXI веке, имея самые
современные и уникальные технологии производства
продуктов детского питания, невозможно. СледовательC
но, при выборе высококачественной адаптированной
смеси речь может идти лишь о том, чтобы эта замена в
наибольшей степени соответствовала физиологическим
потребностям, метаболическим и морфофункциональC
ным возможностям ЖКТ новорожденного ребенка, а
также максимально учитывала весь спектр его индивиC
дуальных особенностей.

ОСОБЕННОСТИ ПИЩЕВАРЕНИЯ У ЗДОРОВЫХ
ДОНОШЕННЫХ НОВОРОЖДЕННЫХ ДЕТЕЙ
При характеристике неонатальной адаптации ребенка,
наряду с пограничными (транзиторными, физиологичесC
кими) состояниями функциональных систем организма,
отражающими процесс приспособления новорожденноC
го к новым условиям постнатальной жизни, отдельно
выделяют адаптационный период пищеварительной сисC
темы. Это обусловлено тем, что от гистотрофного, гемоC
трофного, амниотрофного питания, осуществляемого
антенатально, ребенок переходит к совершенно новому
виду — лактотрофному (грудному) вскармливанию, котоC
рое, с одной стороны, рассматривают как постнатальный
эквивалент питания внутриутробного периода, с друC
гой — именно этот вид вскармливания обеспечивает
формирование мощного защитного барьера, несмотря
на относительную незрелость ЖКТ здорового ребенка. 
В первые дни жизни морфофункциональная незрелость
пищеварительного тракта проявляется: 
• снижением секреторной функции слюнных желез и

низкой активностью �Cамилазы слюны, которая в
последующие месяцы нарастает и максимальной
активности достигает к 2–7 годам;

• низким объемом секреции желудочных желез и качеC
ственными особенностями желудочного сока (слабоC
щелочная или нейтральная реакция, низкая ферменC
тативная активность); 

• менее интенсивной секрецией ферментов желудка; 
• относительно низкой протеолитической активностью

желудочного сока, которая к концу первого года жизC
ни возрастает в 3 раза, но все же остается в 2 раза
ниже, чем у взрослых;

• относительно высокой активностью желудочной лиC
пазы, способной осуществлять гидролиз жиров в отC

сутствие желчных кислот при оптимуме действия в
нейтральной или близкой к ней среде;

• отсутствием нейрогуморальной регуляции желудочной
секреции, которая появляется только к концу 1Cго мес
жизни; 

• отсутствием рефлекторного расслабления стенки жеC
лудка при поступлении пищи, что значительно ограниC
чивает его вместимость, особенно в период новоC
рожденности;

• пониженным объемом панкреатической секреции,
которая довольно быстро нарастает после введения
прикорма (количество панкреатического сока к конC
цу первого года жизни возрастает в 10 раз);

• пониженной ферментообразующей функцией поджеC
лудочной железы, особенно это касается амилазы,
активность которой в течение первого года жизни
увеличивается в 25–50 раз, а к 4–5 годам достигает
уровня взрослого человека;

• высокой проницаемостью слизистой оболочки жеC
лудка и кишечника, в том числе и для высокомолекуC
лярных веществ, в частности белков;

• относительно невысоким содержанием желчных кисC
лот и их низким выделением; 

• сдвигом в сторону дистального отдела тонкой кишки
активности ферментов мембранного пищеварения,
что существенно уменьшает его резервные возможC
ности;

• выраженностью внутриклеточного пищеварения за
счет механизма пиноцитоза;

• высокой интенсивностью муцинообразования в слиC
зистом слое кишечника новорожденного ребенка
особых разновидностей муцина — MUCC1 и MUCCX,
которые являются значимым фактором противодейC
ствия бактериальной транслокации микроорганизC
мов во внутреннюю среду [9]. 

Низкий кислотно
пептический потенциал желудка у де

тей первых месяцев жизни имеет важный биологический
смысл, обеспечивая сохранность, как иммунных факто

ров защиты (особенно секреторного иммуноглобу

лина A — sIgА) и, вероятно, лимфоидных клеток и мак

рофагов, так и микроорганизмов, содержащихся в
материнском молоке.

ОСОБЕННОСТИ КИШЕЧНОГО МИКРОБИОЦЕНОЗА
ЗДОРОВЫХ ДОНОШЕННЫХ НОВОРОЖДЕННЫХ
ДЕТЕЙ
Основной особенностью микробиоценоза новорожC
денного ребенка считается то, что он рождается
практически «стерильным». Однако в последнее время
появились данные о наличии небольшого количества миC
кроорганизмов в кишечнике плода, начиная с 26Cй нед
гестации [10]. 
Другой особенностью является то, что формирование
микробиоценоза кишечника здорового младенца имеет
определенные закономерности и проходит несколько
последовательных стадий. I стадия, которую с современC
ных позиций можно считать условно асептической, начиC
нается с первых минут постнатальной жизни, а точнее —
с момента прохождения младенца через родовые пути
матери. При этом происходит массивная колонизация
основных его экологических ниш различными микроорC
ганизмами, входящими в состав интестинальной и вагиC
нальной флоры матери [11]. II наступающая через
10–20 ч после рождения, стадия нарастающего инфициC
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рования, которую точнее было бы называть стадией наC
растающей колонизации. Первоначально этот процесс
не зависит от степени зрелости, перинатальных условий
развития плода и вида вскармливания [11]. В этот периC
од колонизация осуществляется гетерогенными микроC
организмами. Поскольку ткани кишечника новорожденC
ного богаты кислородом, в нем в первую очередь идет
активный рост аэробных и условноCаэробных бактерий
таких, как Escherichia coli, Staphylococcus, Klebsiella,
Enterococcus [12, 13]. Они быстро размножаются, поглоC
щая кислород, создавая при этом необходимые условия
для роста строго анаэробных бактерий, главным обраC
зом бифидобактерий. С 3–5Cго дня наступает III стадия
трансформации микрофлоры, в результате которой проC
исходит вытеснение бифидофлорой других микрооогаC
низмов. В этот период бифидобактерии становятся
основной (резидентной) флорой кишечника, чему в знаC
чительной мере способствует грудное вскармливание
[14, 15]. Причем бактериальные штаммы, которые коC
лонизируют кишечник новорожденного младенца, обC
ладают способностью подавлять рост патогенной и
условноCпатогенной флоры, a также обеспечивать протиC
вовоспалительный эффект за счет стимуляции синтеза
определенных цитокинов [16]. Активный рост индигенC
ной флоры также инициирует синтез у младенца собстC
венного sIgA (как «пальто», защищающего гель муцина
слизистой оболочки кишки) [9].
В работах последних десятилетий продемонстрированы
изменения характера первоначальной колонизации киC
шечника у новорожденных. Так, в современных условиях
отмечены снижение колонизации кишечника преоблаC
давшими ранее видами бифидобактерий и нарушения
взаимообмена микробами между матерью и плодом,
связанные с практикой родоразрешения в родильных
домах, в результате чего новорожденный ребенок может
получить большую часть микробов не от матери, а из окC
ружающей среды [17]. У новорожденных, извлеченных
путем операции кесарева сечения (при котором рожениC
це обычно вводят массивные дозы антибиотиков), часто
отмечают стойкие изменения кишечной микрофлоры,
обусловленные замедлением процесса заселения киC
шечника и сокращением видового состава резидентной
флоры. Отсроченная бактериальная колонизация кишечC
ника с ограниченным числом разновидностей бактерий
даже у здорового доношенного ребенка способна окаC
зывать токсическое действие на организм. Токсические
эффекты в случае нарушения физиологического состава
микробиоты могут реализовываться за счет образоваC
ния токсичных газов (серосодержащих метантиола и
сульфида водорода). С этими газами в ряде случаев свяC
зана у младенцев кишечная колика [18]. 
Последствия обеднения видового состава микрофлоры в
настоящее время расцениваются как крайне неблагоC
приятные для формирования постнатального адаптивноC
го иммунного ответа. В исследовании, проведенном в
Институте эпидемиологии и микробиологии Иркутска,
отмечено, что если в течение первых 3 дней после
рождения младенца у него не происходит заселение киC
шечника бифидобактериями, его иммунная система не
обеспечивает формирование иммунологической толеC
рантности к собственной индигенной флоре [19].
Разнообразие микрофлоры является важным фактором
стабильности интестинальной экосистемы. НедостаточC
ность микробного разнообразия в кишечнике младенца

предрасполагает к нарушению физиологических процесC
сов его колонизации резидентной флорой, приобретению
устойчивых к антибиотикам штаммов микроорганизмов и,
наконец, к воспалительным процессам [20, 21]. 

ОСОБЕННОСТИ ИММУНИТЕТА ЗДОРОВЫХ
ДОНОШЕННЫХ НОВОРОЖДЕННЫХ ДЕТЕЙ
При нормальном течении антеC и интранатального периC
одов к моменту рождения у доношенного ребенка заверC
шено созревание врожденной системы неспецифичесC
ких факторов защиты при недостаточной активности
приобретенного (адаптивного), в первую очередь специC
фического, иммунитета, активация которого происходит
после рождения под влиянием экспозиции различных
микроорганизмов.
Особенностью иммунной системы новорожденного реC
бенка является сочетание недостаточности, незрелости
одних факторов и усиление других, проявляющееся в
следующем: 
• активность фагоцитоза (поглотительная способность)

к моменту рождения достигает уровня, свойственC
ного взрослому человеку. Однако качественно
(завершающая фаза) фагоцитоз еще недостаточно
зрелый [22];

• уровень лизоцима высокий, даже выше, чем у взросC
лого человека [7];

• недостаточны реакции активации комплемента в 1Cю
нед жизни; к концу 1Cго мес жизни его активность не
отличается от уровня у взрослых; 

• способность к образованию интерферона сразу поC
сле рождения высокая (так, наиболее активными
продуцентами интерферона являются лейкоциты), но
к году его уровень постепенно снижается, что и опреC
деляет слабую противовирусную защиту у детей ранC
него возраста [7];

• уровень Т  и В лимфоцитов в периферической крови
выше, чем у ребенка в возрасте 1 года [23]; 

• содержание IgG высокое за счет трансплацентарного
поступления к плоду от матери [7];

• отсутствует способность к синтезу sIgA, что в первые
часы жизни ребенка делает его особенно уязвимым
по отношению к агрессивным факторам окружающей
среды [24];

• синтез специфических антител осуществляется лимC
фоцитами матери, мигрировавшими от ее кишечника
к молочным железам [25]; 

• собственная продукция антител осуществляется за
счет IgM [7];

• доминирует дифференцировка CD4+Cлимфоцитов по
пути Th 2, т.е. выражена склонность к аллергическим
реакциям, наряду с отсутствием способности формиC
ровать иммунопатологические и аутоиммунные проC
цессы [23];

• снижена экспрессия рецепторов к действию цитокиC
нов [23];

• снижена экспрессия коCстимуляторных молекул
(CD40–CD40L, CD28–CD28L) [23];

• недостаточно активно формируются клетки памяти.

ОСНОВНЫЕ ОТЛИЧИЯ МОЛОЗИВА ОТ ЗРЕЛОГО
ЖЕНСКОГО МОЛОКА
Несмотря на относительную морфофункциональную неC
зрелость ЖКТ, незавершенность созревания системы
иммунитета, а также особенности формирования микроC
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биоценоза, период адаптации к условиям внеутробной
жизни у здорового доношенного новорожденного ребенC
ка чаще протекает физиологически. Однако в оптимальC
ном варианте это возможно лишь при полной адекватноC
сти питания младенца его постнатальным потребностям,
что реализуется за счет лактотрофного (грудного)
вскармливания. 
Мудрость природы состоит в том, что состав женского
молока в течение лактационного периода претерпевает
значительные изменения и при этом удивительным обC
разом комплементарен меняющимся потребностям маC
лыша. В первые 5–7 дней после рождения выделяется
молозиво — клейкая, густая жидкость желтого или сероC
желтого цвета, состав которой полностью соответствует
степени зрелости новорожденного ребенка. Данные о
динамике химического состава 2 форм женского молока
представлены в табл.
Есть несколько основных различий состава молозива и
зрелого женского молока. 
11.. В молозиве в 2–3 раза выше содержание белC
ков. Причем белковая фракция молозива (в отличие
от зрелого молока) представлена в основном сывоC
роточными белками — легкоусвояемыми молочными
белками.
22.. Основным сывороточным белком является �CлактоC
альбумин, при переваривании которого образуются
пептиды, обладающие антибактериальными и иммуноC
стимулирующими свойствами, которые влияют на
процессы апоптоза и ускоряют пролиферацию клеток
слизистой оболочки кишечника. В ряде современных
исследований показано, что �Cлактальбумин способстC
вует росту у детей содержания бифидобактерий в киC
шечнике за счет содержания в нем высокого уровня
аминокислот, таких как триптофан (5%) и цистеин (6%)
[26]. Казеиновая фракция начинает синтезироваться
только с 3–4Cго дня [8].
33.. Молозиво отличается относительно низким содержаC
нием жира. Это необходимое условие направлено на огC
раничение процессов перекисного окисления липидов,
поскольку в первые часы после родов в крови младенC
цев нарастает уровень жирных кислот в результате
усиленного липолиза, вызванного выбросом катехолаC
минов в ответ на родовой стресс [27].
44.. В молозиве относительно низкое содержание лактоC
зы, несмотря на достаточный уровень активности лактаC
зы в тонкой кишке у здорового доношенного новорожC
денного [28]. Это состояние следует расценивать как
транзиторное ввиду отсутствия в кишечнике новорожC
денного в первые 2 сут жизни микрофлоры, способной
частично утилизировать молочный сахар. 
По мере созревания молока содержание лактозы в нем
увеличивается, и активность лактазы становится недоC
статочной для расщепления всей поступившей лактозы.
Негидролизованная лактоза поступает в толстую кишку,
где становится питательным субстратом для бифидобакC
терий, лактозоположительной кишечной палочки и
других сахаролитических микроорганизмов, которые
ферментируют лактозу до молочной и короткоцеC
почечных жирных кислот (КЦЖК), незаменимых для
развития и роста энтероцитов, нормализации микрофлоC
ры кишечника и улучшения его перистальтики. В разных
отделах тонкой кишки активность лактазы также
неодинакова, максимальная она в дистальных отделах
тощей кишки [29]. 

Кроме того, лактоза является основным источником поC
ступления галактозы в организм ребенка. Хотя большая
часть галактозы в организме перерабатывается в глюкоC
зу, небольшие ее количества крайне необходимы для
синтеза галактоцереброзидов в центральной нервной
системе и сетчатке глаза.
55.. В молозиве относительно низкое содержание нуклеC
отидов. Максимальное их количество определяется в
зрелом молоке на 2–4Cм мес лактации с последующим
снижением их уровня после 6 мес лактации [30]. НуклеоC
тиды оказывают иммуномодулирующее действие за счет
увеличения активности клетокCкиллеров, макрофагов,
повышения синтеза интерлейкина 2 (ИЛ 2), улучшения
пролиферации лимфоцитов, дифференцировки В клеток,
созревания Т лимфоцитов, снижения реакции гиперчувC
ствительности [31, 32]. Нуклеотиды играют важную роль
в формировании клеточного иммунитета, стимулируя
синтез sIgА [33]. Нуклеотиды способствуют росту и норC
мальному функционированию кишечника, печени,
поджелудочной железы, а также адекватному формироC
ванию кишечного микробиоценоза. Кроме того, они
улучшают развитие нервной системы, становление зреC
ния и иммунной системы [34].
66.. С первыми каплями молозива ребенок получает спеC
цифические и неспецифические факторы защиты в выC
сокой концентрации. Из них особенно важен sIgA, котоC
рый покрывает все слизистые оболочки, в том числе и
ЖКТ младенца, препятствуя транслокации бактерий и
вирусов внутрь, и тем самым осуществляя защиту ребенC
ка от инфекций. 
77.. Молозиво играет существенную роль в формироваC
нии в периоде новорожденности своеобразного слизисC
того кишечного барьера, который обладает у человека
определенными видовыми особенностями. Так, у homo
sapiens в геле слизи на поверхности слизистой оболочки
кишки определены высокие концентрации особых разC
новидностей муцина — MUCC1 и MUCCX, в составе котоC
рых присутствуют гликопротеины с высокой молекулярC
ной массой. Эти гликопротеины поступают в кишечник
младенца с молозивом, а их синтез происходит в апиC
кальной части лактирующих клеток молочных желез, эксC
кретируясь в молозиво в составе жировой капли [9, 25]. 
88.. Новые данные свидетельствуют о том, что в молозиC
ве в первые 7 сут после родов обнаруживаются бифидоC
и лактобактерии эндогенного происхождения, которые,
поступая в ЖКТ новорожденного ребенка, значительно
снижают риск развития кишечных инфекций, обеспечиC
вают формирование адекватного иммунного ответа и
иммунологической толерантности [35, 36]. 
99.. Помимо бифидоC и лактобактерий, молозиво содерC
жит большое число компонентов, обладающих выраженC
ными бифидогенными свойствами, в более высокой конC
центрации, чем зрелое молоко. В первую очередь это
олигосахариды нейтральные (в среднем 10 g/L) и кислые
(в среднем 1 g/L) [37]. 
Состав олигосахаридов женского молока очень сложен.
Известно более 100 различных олигосахаридов подобC
ных структур. 
В исследовании по определению содержания олигосахаC
ридов в грудном молоке, проведенном на 1–5Cй нед лакC
тации, отмечено, что основную их часть составляют
фукозилолигосахариды, уровень которых в материнском
молоке колеблется от 0,8 до 20,8 ммоль/л, что составляет
от 50 до 92% всего объема олигосахаридов молока [38].
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Олигосахариды не расщепляются ферментами кишечниC
ка и в неизмененном виде проходят в толстую кишку, где
подвергаются гидролизу бактериальными ферментами
такими, как �Cфруктозидаза и �Cгалактозидаза, вырабаC
тываемые сахаролитическими микроорганизмами.
В процессе метаболизма олигосахаридов образуются
лактат и КЦЖК: ацетат, пропионат и бутират как конечC

ные продукты брожения. Эти молекулы уменьшают pH
внутри кишки, непосредственно подавляя рост и активC
ность патогенных микроорганизмов и стимулируя рост
Bifidobacteria, которые конкурируют с энтеропатогенами
за питательные вещества и эпителиальные участки адгеC
зии. КЦЖК служат ведущим энергетическим субстратом
для роста и функционирования энтероцитов [39].

Белок, г

Жир, г

Углеводы, г

Таблица. Химический состав женского молока (в расчете на 1 л) [60–64]

22

25

57

Молозиво (1–5�й день)

10

45

73

Энергетическая ценность, ккал 545 740

Кальций, мг 255 255

Фосфор, мг

Натрий, мг

124

410

130

180

Калий, мг 810 455

Магний, мг 36 30

Железо, мг

Медь, мг

0,85

0,65

0,40

0,30

Марганец, мкг 8,5 3,5

Цинк, мг

Йод, мкг

8

45–450

1,4

20C100

Хлор, мг 890 390

Фтор, мкг – 5–100

Селен, мкг 42 15

Ретинол (витамин А), мкг 1600 550

Каротиноиды, мкг 1370 200

Кальциферол (витамин D), мкг – 1,3–76

Токоферол (витамин Е), мг 14,8 4,3

Витамин К, мкг – 0,6–9,3

Тиамин (витамин В1), мг 0,02 0,2

Рибофлавин (витамин В2), мг 0,3 0,6

Пиридоксин (витамин В6), мг Нет данных 0,18

Ниацин (витамин РР), мг 0,75 2

Цианкобаламин (витамин В12), мкг 0,45 0,50

Фолиевая кислота (витамин Вс), мкг 5 14

Пантотеновая кислота (витамин В3), мг 1,8 4,5

Аскорбиновая кислота (витамин С), мг 72 62

Биотин, мкг Нет данных 4,8

Холин, мг Нет данных 50–140

Нуклеотиды, ммоль 130 200

Олигосахариды, г 20 13

Зрелое молоко (> 15 дней)

Низкомолекулярные азотсодержащие соединения и факторы защиты

Пищевые вещества

Минеральные вещества

Витамины



97

В
О

П
Р

О
С

Ы
С

О
В

Р
Е

М
Е

Н
Н

О
Й

П
Е

Д
И

А
ТР

И
И

/ 
2

0
0

7
/ 

ТО
М

 6
/ 

№
 4

Олигосахариды способствуют естественной защите проC
тив инфекций двояко. ВоCпервых, они действуют как анаC
логи рецепторов, взаимодействуя со свободными энтеC
роцитами, что предотвращает адгезию энтеропатогенов
на эпителиальной поверхности. ВоCвторых, изменяют
микрофлору кишечника за счет роста сахаролитической
флоры и сокращения числа факультативных анаэробов
таких, как Escherichia coli и Clostridia [40, 41].
Доказано, что олигосахариды по структуре подобны
селектинCлигандам, роль которых заключается в осущеC
ствлении важных межклеточных взаимодействий в имC
мунной системе. Формирование комплексов между кроC
вяными пластинками и нейтрофилами (PNC) является
одним из этапов нормального иммунного ответа. Для обC
разования комплексов кровяные пластинки — нейтроC
филы необходимо присутствие селектинов, но их формиC
рование возможно и под воздействием олигосахаридов.
При этом олигосахариды женского молока содействуют
как формированию указанных комплексов, так и активаC
ции связанных нейтрофилов. Подобный механизм, по
мнению L. Bode et al. лежит в основе противовоспалиC
тельного эффекта олигосахаридов при целом ряде забоC
леваний кишечника, в том числе при некротизирующем
энтероколите [42].
Таким образом, молозиво и зрелое грудное молоко являC
ются естественными синбиотиками, так как содержат
как проC, так и пребиотики [43, 44].
1100..В молозиве существенно более высокое содержание
всего комплекса природных антиоксидантов — витамиC
нов А, Е, �Cкаротина, цинка, селена, которые способны
уменьшить неблагоприятные последствия «кислородного
стресса», в который попадает новорожденный ребенок
после 9Cмесячного пребывания in utero в условиях крайC
не низкого содержания кислорода [27]. 
Кроме того, данный антиоксидантный комплекс обеспеC
чивает противоинфекционную защиту и адекватность
формирования иммунологического ответа [23].
Витамин А стимулирует выработку местного иммунного
ответа, в том числе образование sIgА слизистыми обоC
лочками ЖКТ, респираторного и урогенитального тракC
тов. Доказано, что витамин А отвечает за правильное
соотношение CD4/CD8, что важно для предупреждения
иммунопатологических реакций. Он контролирует споC
собность нейтрофилов к фагоцитозу инфекционных
агентов, активирует образование специфических антиC
тел на микробы и токсины.
Витамин Е относится к числу иммуномодуляторов имC
мунного ответа. Он участвует в образовании CD4 и синC
тезе ИЛ 2, нормализации CD4/CD8Cсоотношения,
способствует пролиферации Т клеток.
Витамин С имеет важное значение для иммунитета, сниC
жает риск преждевременной гибели Т клеток, активируC
ет функцию естественных киллеров.
Цинк необходим для образования и реализации функC
ции B и Т клеток, активизирует тимулин, который регулиC
рует созревание и дифференцировку клеток иммунной
системы. Отвечает за устойчивое соотношение субпопуC
ляций Т лимфоцитов Th 1 и Th 2 в пользу Th 1. Кроме тоC
го, благодаря участию в работе большого количества
ферментов цинк контролирует апоптоз клетокCпредшестC
венников Т лимфоцитов. Цинк также необходим для
адекватной работы факторов неспецифической защиты,
в том числе он поддерживает физиологический обмен и
функции эпителиальных клеток, выстилающих слизистые

оболочки. Дефицит цинка содействует формированию
иммунологической недостаточности, которая довольно
часто манифестирует клинически. 
Селен участвует в функционировании факторов неспеC
цифической защиты, реакциях клеточного и гуморальноC
го иммунитета.
Таким образом, молозиво является наиболее подходяC
щей пищей для ребенка первых дней жизни, так как не
только обеспечивает постоянство внутренней среды орC
ганизма, но и способствует формированию нормального
микробиоценоза и развитию системы антиоксидантной
и иммунологической защиты.

ОБОСНОВАНИЕ ОПТИМАЛЬНОГО ВЫБОРА
МОЛОЧНОЙ СМЕСИ ДЛЯ ДОНОШЕННОГО РЕБЕНКА 
В РАННИЙ НЕОНАТАЛЬНЫЙ ПЕРИОД
В настоящее время при разработке рецептуры молочных
смесей учитываются рекомендации, содержащиеся в
международных документах: ФАО/ВОЗ (Codex`
Alimentarius Commission), Европейского научного общеC
ства педиатровCгастроэнтерологов, гепатологов и нутриC
ционистов (ESPНAN), Американской FDA (Food and Drug
Administration). В России состав специализированных
детских продуктов регламентирован «Гигиеническими
требованиями, предъявляемыми к качеству и безопасC
ности специальных продуктов питания», утвержденными
Минздравом РФ (СанПиН 2.3.2.1078C01). 
Все современные профилактические стартовые формуC
лы в той или иной мере адаптированы к составу зрелого
женского молока, что не очень подходит для вскармлиC
вания доношенного новорожденного ребенка в первые
дни жизни. К счастью, доля детей, лишенных в первые
дни жизни материнского молока, невелика. В имеющемC
ся арсенале заменителей грудного молока (ЗГМ) можно
выбрать продукт, который в большей степени будет соотC
ветствовать морфофункциональной зрелости, метабоC
лизму и индивидуальным особенностям новорожденного
ребенка.
Какими характеристиками должна обладать молочная
смесь, используемая для вскармливания доношенного
здорового ребенка в первые дни жизни, и должна ли она
отличаться от обычной профилактической адаптированC
ной стартовой формулы?
ПоCвидимому, должна отличаться. Это обусловлено тем,
что «золотым стандартом» для создания стартовых проC
филактических формул служит зрелое женское молоко,
тогда как в первые дни жизни в физиологических услоC
виях ребенок получает молозиво, молозивное и переC
ходное молоко. Состав именно этих экскретов в идеале
должен быть прототипом при создании высокоспециалиC
зированных продуктов для вскармливания детей в
раннем неонатальном периоде. К сожалению, такие проC
дукты на нашем рынке ЗГМ отсутствуют. Поэтому встает
необходимость выбора среди имеющихся формул ЗГМ
смеси, наиболее соответствующей потребностям детей
данной категории.
С учетом особенностей состава молозива и его отличия
от зрелого женского молока попытаемся обосновать выC
бор наиболее подходящего по составу для доношенного
новорожденного ребенка ЗГМ из числа доступных росC
сийскому потребителю продуктов.
ВоCпервых, с учетом присутствия в молозиве исключиC
тельно сывороточного белка белковая фракция в таком
ЗГМ также должна быть представлена только сывороC
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точным белком. Современные стартовые профилактичеC
ские формулы обогащены деминерализированной сывоC
роткой, вследствие чего уровень сывороточного белка в
них составляет 60–70%, что практически соответствует
таковому в зрелом женском молоке. Остальная часть
белковой фракции (30–40%) приходится на казеиновый
белок, усвоение которого, в первые дни жизни затруднеC
но вследствие низкой протеолитической активности
ферментов желудка. 
ВоCвторых, антигенность сывороточного белка должна
быть поCвозможности снижена, в связи с продолжающей
неуклонно нарастать в последние годы частотой пищевой
аллергии. Например, в СанктCПетербурге частота пищеC
вой аллергии среди детей первого года жизни составляет
23,1% [45]. Одним из основных аллергенов, вызывающих
развитие пищевой аллергии у детей первого года жизни,
является белок коровьего молока. Возникновению алC
лергии к белкам коровьего молока способствует раннее
введение молочных смесей, содержащих указанный беC
лок в нерасщепленном виде. Он содержит более 40 антиC
генов, из которых наибольшими сенсибилизирующими
свойствами обладают �Cлактоглобулин, казеин, �CлактоC
альбумин, бычий сывороточный альбумин. 
Таким образом, для вскармливания новорожденных целеC
сообразно использовать формулы, в которых понижена
аллергизирующая активность белка. Эффекта снижения
антигенности белкового компонента можно достичь за
счет использования специальных технологических проC
цессов, содействующих снижению молекулярной массы и
изменению конфигурации протеина. Содержание в смеси
такого частично расщепленного, с низкой аллергенносC
тью, легкоусвояемого белка, представленного пептидами,
должно составлять приблизительно 1,8–2,0 г на 100 мл
готового продукта как основного пластического материаC
ла. В профилактических адаптированных стартовых форC
мулах количество полноценного белка (с высокой молекуC
лярной массой) составляет 1,4–1,2 г/л, что практически
соответствует уровню белка в зрелом женском молоке, но
существенно ниже, чем в молозиве. 
ВCтретьих, продукт должен содержать факторы, способстC
вующие становлению нормального микробиоценоза и
противоинфекционной защиты. В последнее время с
целью обеспечения нормального становления микроC
флоры, а также для повышения активности иммунологиC
ческих факторов и неспецифических защитных механизC
мов, ЗГМ стали обогащать веществами с доказанным
бифидогенным эффектом и положительным влиянием
на иммунную систему. К числу таких факторов относят:
�Cлактоальбумин, докозагексаеновую полиненасыщенC
ную жирную кислоту, пребиотики, некоторые пробиотичесC
кие штаммы бифидоC и лактобактерий, а также ряд виC
таминов и минералов. Не все бифидоC и лактбактерии
являются пробиотиками, и лишь немногие могут быть исC
пользованы у детей раннего возраста для обогащения
продуктов питания. У детей первых месяцев жизни в наC
стоящее время разрешены к применению только 3 пробиоC
тических штамма: Bifidobacterium longum BB536; B. lactis —
BL BB12; Lactobacillus rhamnosus ATCC53103 — LGG.
На российском рынке продуктов детского питания пока
(с учетом длительности и многоступенчатости создания
пробиотических штаммов с доказанной эффективностью
и безопасностью для использования в неонатальном пеC
риоде) не зарегистрировано профилактических стартоC
вых формул ЗГМ, обогащенных пробиотиками.

Особое направление при разработке ЗГМ с бифидогенC
ным эффектом занимает обогащение их пребиотиками.
Это определяется более простой технологией производC
ства (и, следовательно, более низкой стоимостью), меньC
шими требованиями к условиям хранения (особенно это
относится к сухим продуктам), меньшей вероятностью
нежелательных реакций и достаточно высокой эффекC
тивностью.
Понятие «пребиотик» было введено G.R. Gibson и
M.B. Roberfroid (1995), которые изменили приставку
«про» на «пре», означающую «до» или «для». Авторы опреC
делили пребиотик как «неудобоваримый компонент пиC
щи, который благоприятно воздействует на организм
хозяина, выборочно стимулируя рост и(или) деятельность
одного или ограниченного числа бактерий в кишечнике,
и таким образом, улучшая здоровье хозяина» [46].
К пребиотикам с доказанным бифидогенным эффекC
том относятся фруктоолигосахариды (ФОС), инулин,
лактулоза и галактоолигосахариды (ГОС). Такие олигоC
сахара, как ксилоолигосахариды (xylooligosaccharides),
сояолигосахариды (soyoligosaccharides), пектиколигоC
сахариды (pecticoligosaccharides), глюкоолигосахариC
ды (glucooligosaccharides), и изомальтоолигосахариды
(isomaltooligosaccharides) не обладают доказанным биC
фидогенным эффектом, хотя J.A. Van Loo отмечено, что
все эти молекулы могут играть роль в увеличении колиC
честв индигенной кишечной флоры, улучшая статус здоC
ровья и уменьшая риск болезней [47, 48]. Однако, по
мнению М. Roberfroid, только 2 вещества могут быть отC
несены к пребиотикам: фруктоолигосахариды, полуC
ченные из инулина, и галактоолигосахариды [49].
Новаторские исследования научного центра компании
Nutricia (Голландия) показали, что смесь пребиотиков
Immunofortis, содержащая 90% низкомолекулярных
ГОС и 10% высокомолекулярных ФОС, дает более выраC
женный пребиотический эффект, чем собственно ГОС
[50, 51]. Сочетание действия обоих компонентов смеси
ГОС и ФОС способствует увеличению количества бифиC
доC и лактобактерий подобно пребиотическому эффекту
олигосахаридов грудного молока, что доказано многиC
ми исследованиями, проведенными как у доношенных,
детей так и у рожденных раньше срока. Отмечено, что
бифидогенный эффект зависит от дозы олигосахаридов
[52–54]. G. Moro. et al. показано, что добавление в
стартовые формулы смеси олигосахаридов в концентC
рации 8,0 г/л способствует правильному развитию киC
шечной микрофлоры с преобладанием младенческих
штаммов бифидобактерий и более высокому образоваC
нию ацетата в результате бактериальной ферментации,
что соответствует профилю КЦЖК у детей, находящихся
на грудном вскармливании [55]. КЦЖК индуцируют
выработку слизи эпителиальными клетками, что повыC
шает целостность кишечного барьера у новорожденных
детей [56].
Введение в стартовую формулу олигосахаридов стимулиC
рует синтез sIgA как ответ на вызов иммунной системы
Bifidobacteria [53]. Отмечено, что у детей, получавших
смесь с пребиотиками Immunofortis, уровень IgE в сывоC
ротке крови понижался, а IgG4 — повышался, что значиC
тельно уменьшало риск развития аллергических заболеC
ваний [54, 57–59].
ВCчетвертых, жировой компонент смеси должен быть не
только редуцирован, но и по структуре насыщенных жирC
ных кислот приближен к таковому в женском молоке, т.е.



99

В
О

П
Р

О
С

Ы
С

О
В

Р
Е

М
Е

Н
Н

О
Й

П
Е

Д
И

А
ТР

И
И

/ 
2

0
0

7
/ 

ТО
М

 6
/ 

№
 4

СПИСОК ЛИТЕРАТУРЫ
1. Приказ № 345 МЗ РФ «О совершенствовании мероприятий
по профилактике внутриутробных инфекций в акушерских стациC
онарах» (доступно на http://www.projects.innovbusiness.ru/
pravo/DocumShow_DocumID_59435.html).
2. Воронцов И.М., Фатеева Е.М. Естественное вскармливание.
СПб.: Фолиант, 1998. — 260 с.
3. Уголев А.М. Теория адекватного питания и трофология. СПб.:
Наука, 1991. — 91 с.
4. Воронцов И.М., Фатеева Е.М., Хазенсон Л.Б. Естественное
вскармливание. — СанктCПетербург, 1993. — 200 с.
5. Конь И.Я., Сорвачева Т.Н., Фатеева Е.М. и др. Современные
принципы и методы вскармливания детей первого года жизни:
Методические указания № 225, утвержденные МЗ РФ. — М.,
1999.
6. Елкина Ю.П., Фатеева Е.М., Конь И.Я., Акимова Г.В., КушкиC
на Т.Ф. Опыт успешной работы ЛПУ родовспоможения и детства
по поддержке грудного вскармливания: Материалы 5Cго КонгресC
са педиатров России «Здоровый ребенок». М.: — 1999. — 151 с.
7. Мазурин А.В., Воронцов И.М. Пропедевтика детских болезC
ней. М.: — Медицина, 1985. — С. 181–220.
8. Воронцов И.М., Мазурин А.В. Справочник по детской диететиC
ке. Ленинград.: — Медицина, 1980. — 39 с.
9. Forchielli M.L., Walker W.A. The role of gutCassociated lymphoid
tissues and mucosal defence // Br. J. Nutr. — 2005. — V. 93,
№ 11. — Р. 41–48.

10. Никитенко В.И., Сапрыкин В.Б., Матвеева О.И. и др. Новые
данные о механизме формирования и регулирующей роли норC
мальной микрофлоры кишечника у детей // ГастроэнтеролоC
гия. — 2004. — T. 2–3. — 101 с.
11. Benno Y., Sawada K., Mitsuoka T. The intestinal microflora of
infants: Composition of all flora in breastfed and bottleCfed infants //
Microbiol.Immunol. — 1984. — V. 28. — P. 975–986.
12. Оrrhagt K., Nord C.E. Factors controlling the bacterial colonizaC
tion of the intestine in breastfed infants // Acta. Paediatr. —
1999. — V. 88, № 430. — P. 47–57.
13. Edwards C.A., Parret A.M. Intestinal flora during the first months
of life: new perspectives // Br. J. Nutr. — 2002. — V. 88, № 11. —
P. 11–18. 
14. Шабалов Н.П. Неонатология. — М.: МедпрессCинформ,
2004. — C. 128–129.
15. Нетребенко О.К. Питание и развитие иммунитета у детей на
разных видах вскармливания // Педиатрия. — 2005. — № 6. —
С. 50–56.
16. Osman N., Adawi D., Molin G. et al. Bifidobacterium infantis
strains with and without a combination of oligofructose and inulin
(OFI) attenuate inflammation in DSSCinduced colitis in rats // BMC
Gastroenterol. — 2006. — № 6. — 31 p.
17. Урсова Н.И. Дисбактериозы кишечника у детей. Руководство
для практических врачей / Под ред. В.Г. Римарчук. — М., 2006. —
239 с.

должен содержать пальмитиновую жирную кислоту в �CпоC
зиции (например Nutrilon Комфорт, Nutricia, Голландия).
В большинстве ЗГМ насыщенные жирные кислоты, в чаC
стности пальмитиновая, представлены в �Cпозиции, что
не совсем физиологично, особенно для новорожденного
ребенка. 
Модификация жирового компонента достигается за счет
введения комбинации растительных масел (подсолнечC
ного, кукурузного, пальмового, рапсового, кокосового и
др.), что обеспечивает оптимальное соотношение линоC
левой и �Cлиноленовой полиненасыщенных жирных
кислот (�C3:�C6) — 1:7–10. Введение кокосового масла
увеличивает долю СЦЖК для усвоения которых не требуC
ются эмульгирование и высокая активность панкреатиC
ческой липазы, что содействует лучшей энергообеспеC
ченности не только здорового, рожденного в срок, но и
больного недоношенного ребенка.
В физиологическом плане важно включение в молочные
формулы докозагексаеновой и арахидоновой длинноцеC
почечных полиненасыщенных жирных кислот, обладаюC
щих многочисленными полезными эффектами, однако
ограниченно образующимися у новорожденных вследстC
вие недостаточной активности у них ферментов десатуC
разы и элангазы. 
ВCпятых, продукт должен содержать меньшее количество
молочного сахара. Однако в профилактических стартоC
вых формулах коррекция углеводного компонента идет
за счет добавления лактозы, в результате чего ее содерC
жание приближается к таковому в зрелом женском
молоке, а не в молозиве.
В этом контексте значительный интерес для врачейCнеоC
натологов и педиатров представляет продукция, разраC
ботанная специалистами научноCисследовательского
центра компании Nutricia (Голландия) — смесь «Нутрилон
ГАC1» с пребиотиками Immunofortis.
Это смесь нового поколения. Уровень белка в ней составC
ляет 1,6 г на 100 мл готового продукта. Белковый комC
понент на 100% представлен сывороточным белком с
улучшенным аминокислотным составом. Антигенность

белкового компонента в смеси снижена в 500–1000 раз
за счет комплексного применения специальных технолоC
гических процессов: тепловой обработки, ферменC
тативного гидролиза и ультрафильтрации. В результате
получены пептиды с измененной конфигурацией и неC
большой молекулярной массой, а соответственно, с
уменьшенной антигенной нагрузкой, но сохраненной
способностью к формированию иммунологической толеC
рантности. Частичный гидролиз белка делает продукт боC
лее легкоусвояемым, не требующим высокой активности
протеолитических ферментов.
Жировой компонент представлен смесью растительных
масел — подсолнечного, рапсового, кокосового и пальC
мового. Введение кокосового масла увеличивает долю
СЦЖК и уровень �Cлиноленовой полиненасыщенной
жирной кислоты (фракция �C3). Общее количество жиC
ра — составляет 3,5 г/100 мл, что несколько ниже, чем
в зрелом женском молоке (4,0–4,5 г/100 мл). 
Углеводный компонент модифицирован за счет понижеC
ния количества лактозы и обогащения смесью низкомоC
лекулярных (ГОС — 90%) и высокомолекулярных (ФОС —
10%) пребиотиков в концентрации и соотношении, приC
ближенных к показателям в зрелом женском молоке
(0,8 г/100 мл). 
Смесь содержит весь витаминноCминеральный комC
плекс, обладающий антиоксидантным и иммуномодулиC
рующим эффектами: (витамины А, Е, �Cкаротин, цинк,
селен) и обогащена соевым лецитином, таурином, инозиC
толом, LCкарнитином, LCаргинином, LCгистидином, т.е. нуC
триентами, обеспечивающими дифференцировку нервC
ной ткани, нормальное функционирование иммунной
системы и большинства ферментных систем организма.
Принято считать, что назначение этой смеси показано
новорожденным из группы риска по пищевой аллергии.
Однако, на основании изложенного выше представляетC
ся, что данный продукт может быть использован как перC
вая ступень при выборе ЗГМ у здоровых доношенных
новорожденных детей при невозможности грудного
вскармливания.
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ДАННЫЙ ОБЗОР ПОСВЯЩЕН ПРОБЛЕМЕ НЕПРИЯТНЫХ ЭМОЦИЙ У ПАЦИЕНТОВ ПЕДИАТРИЧЕСКИХ СТАЦИОНАРОВ. У ДЕC
ТЕЙ ПОСТУПЛЕНИЕ В СТАЦИОНАР СОПРОВОЖДАЕТСЯ ОТНОСИТЕЛЬНЫМ ПРЕОБЛАДАНИЕМ ВЛИЯНИЯ АДРЕНАЛОВОГО
ЗВЕНА СИМПАТИКОCАДРЕНАЛОВОЙ СИСТЕМЫ, ЧТО НА ФОНЕ ЧРЕЗМЕРНЫХ ЭМОЦИОНАЛЬНОCПСИХИЧЕСКИХ ИЛИ ПРИC
СОЕДИНИВШИХСЯ БОЛЕВЫХ НАГРУЗКАХ, МОЖЕТ ПРИВЕСТИ К ИСТОЩЕНИЮ ЕЕ РЕЗЕРВОВ. ДАНЫ РЕКОМЕНДАЦИИ ПО
ИСПОЛЬЗОВАНИЮ ПРЕПАРАТОВ БЕНЗОДИАЗЕПИНОВОГО РЯДА У ДЕТЕЙ, КОТОРЫЕ ИСПЫТЫВАЮТ СТРАХ ПЕРЕД ПРЕДC
СТОЯЩИМ ЛЕЧЕНИЕМ И ДИАГНОСТИЧЕСКИМИ МАНИПУЛЯЦИЯМИ.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: ДЕТИ, СТРЕСС, СЕДАЦИЯ, БЕНЗОДИАЗЕПИНЫ.

Эмоции страха занимают у детей особое место и могут проявляться достаC
точно бурно, в некоторых случаях — непредсказуемо, что формирует крайне
негативную психоэмоциональную реакцию на проведение какихCлибо маниC
пуляций [1, 2]. Страх может быть вызван различными причинами (в том чисC
ле социальными фобиями и недоверием к медицинскому персоналу) и часто
является отражением общих психологических проблем пациента. Для предотC
вращения таких реакций необходимо создать адекватный седативный фон и
тем самым снизить психоэмоциональную составляющую в период ожидания
лечения [3]. С этой целью применяется медикаментозное и психологическое
воздействие. В настоящее время внедряются новые методики лечения, осC
нованные на познавательной реструктуризации ситуации и релаксации; осуC
ществляется повышенный контроль над пациентом, используются методы,
фокусирующие внимание. Также разработаны эффективные лечебные проC
граммы, основанные на систематическом снижении чувствительности, позC
воляющие снять страх перед лечебными манипуляциями и исследованиями
у большинства пациентов и повысить эффективность лечения. НеобходиC
мость использования седации или общей анестезии (если для отвлечения
внимания использование психотерапии, видеосистем или музыки не помоC
гает) диктуется наличием у пациента страха, физических или психических отC
клонений, или просто неспособностью сидеть неподвижно даже в течение
короткого периода времени. В настоящее время под термином «седация»
понимается такое фармакологически контролируемое состояние депрессии
сознания, при котором обеспечиваются полное сохранение защитных
рефлексов и поддержание проходимости дыхательных путей, равно как и
способность отвечать на вербальные команды самостоятельно или при стиC
муляции [4]. Традиционно ее проводят больному, которому предстоит хирурC
гическое вмешательство, хотя необходимость в ней возникает и при многих
других лечебных манипуляциях. Нередко пациенты, испытывающие страх,
после лечения отмечают, что боль во время лечения была меньше ожидаеC
мой. Седация у детей часто необходима при проведении различных даже не
болезненных вмешательств. В таких случаях есть необходимость использоC



вать мощные седативноCгипнотические препараты, что
требует создания специальной анестезиологической
службы, обеспеченной соответствующим оборудоваC
нием и помещением. Очень важен вопрос подбора леC
карственных препаратов, используемых для седации,
анальгезии и иммобилизации. Они должны обеспечить
безопасность, легкость введения в организм, предсказуC
емые начало и длительность эффекта, обратимость
действия, не должны оказывать побочных эффектов и
проявлений остаточной психологической и кардиоваскуC
лярной депрессии при завершении лечения, а так же
быть приятными для пациента [5]. 
Из всех предлагаемых препаратов для седации у детей
особого внимания заслуживают транквилизаторы бенC
зодиазепинового ряда, в частности, препарат последнеC
го поколения — мидазолам (Дормикум, Ф. ХоффманнCЛя
Рош Лтд, Швейцария) [6–9]. Бензодиазепины по сравC
нению с другими фармакологическими группами не
только обеспечивают оптимальный уровень седации и
безопасность пациентов, но и являются препаратами,
непосредственно воздействующими на стресслимитируC
ющую систему (ГАМКCергические синапсы). Не вызываC
ет сомнения тот факт, что современные анксиолитики,
влияющие на эту точку приложения при стрессе и имеюC
щие короткий период выведения, — это препараты выC
бора для седации как самостоятельно, так и в комбинаC
ции с другими фармакологическими средствами [10,
11]. Кроме того, поскольку бензодиазепины уменьшают
тревогу и ослабляют стресс, они могут устранить основC
ные причины бессонницы накануне как хирургических
вмешательств, так и других лечебных манипуляций, споC
собных вызвать стресс у пациентов. Они практически не
влияют на физиологическую структуру сна, а их терапевC
тический индекс высок. 
Мидазолам, по сравнению с остальными бензодиазепиC
нами, имеет самый короткий период полувыведения —
от 1,5 до 2,5 ч, а вследствие этого — относительно неC
продолжительный клинический эффект, которым легко
управлять. В фармакологическом отношении мидазолам
обладает классическими свойствами бензодиазепинов:
анксиолитическим, седативноCснотворным, миорелаксиC
рующим и противосудорожным. Введение постепенно
возрастающих доз позволяет достичь необходимой
степени угнетения сознания — от легкой седации с анкC
сиолитическим эффектом вплоть до глубокого сна, что
позволяет использовать данный препарат в различных
клинических ситуациях. 
После быстрого внутривенного введения концентрация
мидазолама в плазме в первые 15 мин падает до
10–20% от исходной. Эффект мидазолама начинает проC
являться при концентрациях его в плазме выше
40 нг/мл. При концентрациях выше 80 нг/мл, развиваC
ется выраженная седация, при превышении концентраC
ции 100 нг/мл пациент в большинстве случаев засыпает.
Основной метаболит в плазме — 1CгидроксиметилмидаC
золам, в пределах 24 ч 60–80% его выводится в виде
глюкуронида с мочой. Общий плазменный клиренс равC
няется 300–400 мл в минуту. 
По данным L. Saarinvaara et al. мидазолам в дозе
0,4–0,6 мг/кг массы тела недостаточен для седации у
детей младше пяти лет, в связи с чем ряд авторов у детей
данной возрастной группы рекомендует применять преC
парат в дозе 0,75 мг/кг массы тела, которая дает максиC
мальный анксиолитический эффект [9, 12, 13]. ПровеC
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денные исследования, показали, что безопасной и эфC
фективной дозой препарата у детей в возрасте старше
6 лет является 0,5 мг/кг массы тела [7]. При этом ребенC
ка можно забрать для проведения процедуры через
10 мин после введения мидазолама [14]. У детей в возC
расте старше 12 лет достаточно применения препарата в
дозе 0,3 мг/кг для достижения хорошего анксиолитичесC
кого эффекта. Во всех методиках доза мидазолама не
превышала 15 мг.
После внутримышечной инъекции концентрация мидаC
золама в плазме крови через 1,5 ч практически такая
же, как после внутривенного введения. Всасывание из
мышечной ткани быстрое и полное. Период полувсасыC
вания составляет около 10 мин, через 20 мин после внуC
тримышечной инъекции три четверти введенной дозы
уже всасываются. Максимальные концентрации препаC
рата в плазме крови достигаются примерно в пределах
20 мин. Биодоступность составляет 90%. Показатели
плазменного клиренса практически такие же, как после
внутривенного введения. Через 2–3 ч действие препаC
рата заканчивается, а концентрация в плазме падает до
уровня ниже 100 нг/мл. 
По литературным данным, с физиологической точки зреC
ния, введение через рот является наименее инвазивным
методом и, к сожалению, менее всего распространенным
в повседневной практике. После перорального введения
мидазолам быстро всасывается, максимальная концентC
рация в плазме достигается через 9–29 мин после введеC
ния. Биодоступность мидазолама составляет порядка
50%, что связано с эффектом «первого пассажа» через пеC
чень, который требует увеличения дозы препарата [15]. 
В связи с тем, что в Россию не поступают пероральные
формы препарата, а он, в свою очередь, имеет горький
вкус, возможно применение раствора мидазолама вмеC
сте с улучшающим вкус раствором следующего состава:
сахарина натриевой соли 2 г, перечной мяты 0,15 г, расC
творенных в 3 г 70%Cго раствора этанола, дистиллироC
ванной воды до 400 г. При этом, содержимое десяти
ампул мидазолама (15 мг в 3 мл) доводят до 90 мл улучC
шающим вкус раствором. 1 мл этого раствора содержит
1,667 мг мидазолама; 0,6 мл раствора содержит 1 мг миC
дазолама [15].
Данная микстура остается физически стабильной в течеC
ние 14 дней, имеет pH 3,7 и опалесцирующий вид. При
использовании для седации объемов, не превышающих
10 мл, риск аспирации не увеличивается [16].
Раствор мидазолама в ампулах так же хорошо действует
при ректальном введении в виде микроклизм. Средний
период полувыведения сопоставим с таковым после
перорального назначения [17]. Биодоступность мидазоC
лама после ректального введения сходна с биодоступноC
стью препарата после приема внутрь (около 50%), что
позволяет предположить аналогичный эффект «первого
пассажа» через печень. Такого рода эффект можно объC
яснить тем, что всасывание происходит через верхние
вены прямой кишки, которые соединяются с портальной
системой кровообращения. 
Одним из вариантов использования мидазолама являетC
ся интраназальное введение, благодаря быстрому предC
сказуемому наступлению эффекта и неинвазивности
процедуры [11, 12, 18]. Однако, по некоторым сообщениC
ям это сопровождается более выраженным беспокойстC
вом ребенка, и не имеет преимуществ по сравнению с
пероральным применением [19]. 

Мидазолам метаболизируется в печени (гидроксилироC
вание и последующая глюкоронизация), которая тем
самым выводит его из плазмы крови. При тяжелых забоC
леваниях печени, в частности при циррозе, нарушается
печеночный кровоток и функции ферментных систем, что
нарушает кинетику и метаболизм лекарственных препаC
ратов. Касается это и мидазолама, период полувыведеC
ния которого увеличивается, а клиренс достоверно
снижается. В отношении фармакодинамики это означаC
ет, что эффект мидазолама, особенно седативный, усилиC
вается и удлиняется. Поэтому при назначении его
больным с хроническим поражением печени необходиC
мо уменьшать дозу препарата.
При хронической почечной недостаточности (ХПН) доC
стоверно увеличивается объем распределения и клиC
ренс мидазолама, главным образом, за счет изменения
в связывании с белками. Это означает, что доля несвяC
занного препарата в плазме крови повышается и,
соответственно, чувствительность к нему так же увелиC
чивается. Поэтому у данной группы пациентов дозу преC
парата необходимо титровать. Метаболизм мидазолама
при ХПН не страдает. 
Этот препарат может использоваться не только в плане
подготовки пациентов к хирургическому вмешательству,
но и при подготовке и проведении различных лечебноC
диагностических процедур (смотровые цистоскопии, энC
доскопические исследования, КТ, МРТ, ЭКГ и т.д.).
Таким образом, мидазолам (Дормикум, Ф. ХоффманнCЛя
Рош Лтд, Швейцария) обладает минимумом побочных
эффектов, широким терапевтическим интервалом, и моC
жет вводиться разными путями, что делает возможным
его широкое применение в педиатрической практике.
Нами была проведена оценка седации после назначеC
ния мидазолама перед диагностическими исследоваC
ниями (бронхоC, гастроC, колоноскопии). Исследование
проводилось у 119 пациентов (92 мальчика и 27 деC
вочек) в возрасте от 1 до 17 лет. Проводилось внутриC
мышечное введение МCхолинолитика (атропина) и
транквилизатора (мидазолам) за 30–40 мин до начала
исследования. Доза мидазолама зависела от возраста
и составляла у детей в возрасте младше 5 лет
0,75 мг/кг массы тела. Детям в возрасте 5–10 лет миC
дазолам применяли в дозе 0,5 мг/кг массы тела, детям
в возрасте старше 10 лет — 0,3 мг/кг массы тела. Доза
мидазолама во всех случаях не превышала 15 мг.
Не менее чем за 40 мин до проведения седации провоC
дилась обработка места инъекции анестезирующим
кремом EMLA.
Дети в возрасте до 6 лет обычно не испытывают страха
перед исследованием, если конечно у них не было предC
варительного неприятного опыта, но крайне негативно
относятся к разлучению с родителями и к чужой обстаC
новке с незнакомыми людьми. Для коррекции этих негаC
тивных явлений и был включен в премедикацию мидазоC
лам. Все инвазивные диагностические исследования
(бронхоC, гастроC, колоноскопия) в данной возрастной
группе проводились под общим наркозом.
Через 15–20 мин после введения седативных препараC
тов дети становились вялыми, апатичными и обычно не
проявляли негативных эмоций при разлучении их с роC
дителями. В 1 (0,8%) случае ребенок расплакался во
время транспортировки в диагностический кабинет, но
достаточно быстро успокоился при отвлечении его вниC
мания от происходящего.
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По результатам нашего исследования 91% опрошенных
6–17 лет испытывают тревогу перед диагностическими
исследованиями, у 59% от общего числа пациентов
тревога была клинически выражена. Эти данные свидеC
тельствуют о том, что детям этой возрастной группы жеC
лательно назначать седативные препараты перед
диагностическими исследованиями и манипуляциями.
Через 15–20 мин после введения мидазолама отмечалась
седация на достаточном уровне для начала проведения обC
щей анестезии, не отмечалось отрицательных эмоциональC
ных реакций. Дети при поддержке могли самостоятельно
дойти до кабинета, где проводились исследования, выполC
няли команды во время процедуры. После исследования
пациенты с помощью медицинского персонала могли дойC
ти до палаты наблюдения, где находились под наблюдениC
ем около 1 ч, затем переводились в профильное отделеC
ние. При опросе детей на следующий день 67% их них не
могли вспомнить и описать проведенную диагностическую
процедуру, что подтверждает хороший анксиолитический
эффект и согласуется с данными литературы [8, 13, 14].
В 16,8% случаев (20 пациентов) дети засыпали, но сон
обычно был не глубокий и при тормошении дети просыпаC
лись, данное состояние расценивалось нами как избыточC
ная седация. В 5% случаях (6 пациентов) сон был глубокий,
и его продолжительность была более 40 мин, что потребоC
вало введения антидота бензодиазепинов флумазенила
(Анексат) в дозе 0,1–0,2 мг после проведения исследоваC
ния. КакихCлибо других побочных эффектов (нарушения
дыхания, сердечной деятельности, десатурации и т.д.) в наC
шем исследовании зафиксировано не было.

Таким образом, применение мидазолама (Дормикум,
Ф. ХоффманнCЛя Рош Лтд, Швейцария) при подготовке
детей к проведению различных диагностических процеC
дур позволяет достигнуть комфортных психологических
условий для пациентов. Благодаря использованию этого
препарата 2/3 больных не имели неприятных воспомиC
наний о проведенных исследованиях.
Детям перед различными диагностическими исследоваC
ниями необходимо назначать седативные препараты для
предотвращения развития стрессорных реакций.
Мидазолам является препаратом с легко управляемым
действием, который обладает минимальными побочныC
ми эффектами. В фармакологическом отношении мидаC
золам обладает классическими свойствами бензодиазеC
пинов: анксиолитическим, седативноCснотворным,
миорелаксирующим и противосудорожным. Введение
постепенно возрастающих доз позволяет достичь необC
ходимой степени угнетения сознания — от легкой седаC
ции с анксиолитическим эффектом вплоть до глубокого
сна, что позволяет использовать данный препарат в разC
личных клинических ситуациях.
Доза мидозолама должна зависеть от возраста и соC
ставлять у детей в возрасте младше 5 лет 0,75 мг/кг, у
детей в возрасте 5–10 лет — 0,5 мг/кг, у детей в возC
расте старше 10 лет — 0,3 мг/кг массы тела. ВозможC
но, требуется коррекция дозы препарата в зависимосC
ти от типа нервной системы. Этот аспект применения
мидозолама нуждается в дополнительном исследоваC
нии. Доза мидозалама во всех случаях не должна преC
вышать 15 мг.
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THE ARTICLE PRESENTS THE FINDINGS OF THE RESEARCH DEDICATED TO
THE EFFICACY, BIOAVAILABILITY AND SAFETY OF THE GENERIC MEDICATIONS
AND AUTHENTIC CYCLOSPORINE A. IT SHOWS THAT THE APPLICATION OF THE
GENERIC MEDICATIONS LEADS BOTH TO THE REDUCTION IN THE TREATC
MENT EFFICACY AND DEVELOPMENT OF THE SEVERE SIDE EFFECTS. IT ALSO
PRESENTS THE INFORMATION ON THE QUALITATIVE AND QUANTITATIVE CONC
TENTS OF CYCLOSPORINE A GENERIC MEDICATIONS. NEITHER OF THE TESTC
ED MEDICATIONS COMPLIED WITH AUTHENTIC SANDIMMUNECNEORAL IN
TERMS OF QUALITATIVE AND QUANTITATIVE CONTENTS. LIKEWISE, NEITHER
OF THE GENERIC MEDICATIONS HAS THE MICROEMULSIVE FORM, WHICH
PROVIDES FOR THE UNIFORM ABSORPTION OF A MEDICATION AND ITS
BIOAVAILABILITY. THERE ARE ALSO CLINICAL EXAMPLES OF THE APPLICAC
TION EXPERIENCE, REGARDING CYCLOSPORINE A GENERIC MEDICATIONS
AMONG THE PATIENTS WITH SEVERE SYSTEMIC RHEUMATOID ARTHRITIS.
THE APPLICATION OF THE GENERIC MEDICATIONS PROVED TO BE INEFFECC
TIVE AND WAS ACCOMPANIED BY THE GROWTH OF RENAL TOXICITY.
KEY WORDS: CYCLOSPORINE GENERICS, CHILDREN, JUVENILE RHEUMA�
TOID ARTHRITIS. 

С.И. Валиева, Е.И. Алексеева, К.Б. Исаева, Е.Ю. Гудкова, Е.Г. Чистякова 

Научный центр здоровья детей РАМН, Москва 

В СТАТЬЕ ПРИВЕДЕНЫ ДАННЫЕ ОБ ИССЛЕДОВАНИЯХ, ПОСВЯЩЕННЫХ ЭФФЕКТИВНОСТИ, БИОДОСТУПНОСТИ И
БЕЗОПАСНОСТИ ПРЕПАРАТОВCДЖЕНЕРИКОВ И ОРИГИНАЛЬНОГО ПРЕПАРАТА ЦИКЛОСПОРИНА А. ПОКАЗАНО, ЧТО
ПРИМЕНЕНИЕ ДЖЕНЕРИЧЕСКИХ ПРЕПАРАТОВ ПРИВОДИТ НЕ ТОЛЬКО К СНИЖЕНИЮ ЭФФЕКТИВНОСТИ ЛЕЧЕНИЯ,
НО И К РАЗВИТИЮ ТЯЖЕЛЫХ ПОБОЧНЫХ ЭФФЕКТОВ. ПРЕДСТАВЛЕНЫ ДАННЫЕ О КАЧЕСТВЕННОМ И КОЛИЧЕСТВЕНC
НОМ СОСТАВЕ ДЖЕНЕРИКОВ ЦИКЛОСПОРИНА А. НИ ОДИН ИЗ ТЕСТИРУЕМЫХ ПРЕПАРАТОВ НЕ СООТВЕТСТВОВУЕТ
ОРИГИНАЛЬНОМУ ПРЕПАРАТУ — САНДИММУНУ НЕОРАЛУ НИ ПО КАЧЕСТВЕННОМУ, НИ ПО КОЛИЧЕСТВЕННОМУ СОC
СТАВУ. ТАКЖЕ НИ ОДИН ИЗ ДЖЕНЕРИКОВ НЕ ИМЕЕТ МИКРОЭМУЛЬСИОННОЙ ФОРМЫ, КОТОРАЯ ОБЕСПЕЧИВАЕТ
РАВНОМЕРНОЕ ВСАСЫВАНИЕ ПРЕПАРАТА И ЕГО БИОДОСТУПНОСТЬ. ПРИВЕДЕНЫ КЛИНИЧЕСКИЕ ПРИМЕРЫ ОПЫТА
ПРИМЕНЕНИЯ ДЖЕНЕРИКОВ ЦИКЛОСПОРИНА А У БОЛЬНЫХ ТЯЖЕЛЫМ СИСТЕМНЫМ ВАРИАНТОМ РЕВМАТОИДНОC
ГО АРТРИТА. ПРИМЕНЕНИЕ ДЖЕНЕРИКОВ БЫЛО НЕЭФФЕКТИВНЫМ И СОПРОВОЖДАЛОСЬ РАЗВИТИЕМ НЕФРОТОКC
СИЧНОСТИ.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: ДЖЕНЕРИКИ ЦИКЛОСПОРИНА, ДЕТИ, ЮВЕНИЛЬНЫЙ РЕВМАТОИДНЫЙ АРТРИТ. 

Ювенильный ревматоидный артрит — тяжелое, хроническое, неуклонно
прогрессирующее заболевание с неизвестной этиологией и сложным аутоC
агрессивным патогенезом. Иммунное воспаление приводит к развитию
хронического синовита и экстраартикулярных проявлений, а также вызыC
вает деструкцию хрящевой и костной ткани суставов, что приводит к инваC
лидизации больных. 
В основе развития болезни лежит активация как клеточного, так и гумоC
рального звена иммунитета. При системных вариантах ювенильного
ревматоидного артрита в основном имеет место смешанный Th1/Th2Cответ
с преобладанием активации Т хелперов 1Cго типа [1, 2]. Многие исследоваC
тели связывают развитие системных проявлений ювенильного ревматоидC
ного артрита с повышенным синтезом и активностью провоспалительных
цитокинов: интерлейкина (ИЛ) 1, ИЛ 6 и фактора некроза опухолей альфа
(ФНО �). При системном варианте заболевания обнаруживается повышенC
ный уровень рецепторов в том числе и растворимых, к ИЛ 2, ИЛ 6, а также
растворимых рецепторов к ФНО �. Провоспалительные цитокины также игC
рают ведущую роль в поддержании хронического воспаления и деструкции
хряща и кости.
Иммуносупрессивная терапия занимает ведущее место в лечении ювеC
нильного ревматоидного артрита. От сроков назначения, способности
лекарственных препаратов контролировать системные проявления забоC
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левания и тормозить анатомическую деструкцию в сусC
тавах, а также переносимости терапии зависит прогноз
для жизни пациента и развития болезни. 
Одним из наиболее широко применяемых в детской
ревматологии препаратов является циклоспорин.
Он относится к селективным иммуносупрессантам: инC
гибирует синтез ИЛ 2 — основного цитокина, стимулиC
рующего пролиферацию Th1Cлимфоцитов, тем самым
приводя к значительному снижению синтеза провоспаC
лительных цитокинов (ФНО �, гаммаCинтерферона).
Циклоспорин также ингибирует синтез ИЛ 6, ИЛ 3, ИЛ 4
и др., что способствует подавлению реакций гуморальC
ного иммунитета. Угнетение реакций клеточного и гуC
морального иммунитета приводит к значительному
снижению активности воспалительного процесса. Все
это обусловливает высокую эффективность циклоспоC
рина у больных системными вариантами ювенильного
ревматоидного артрита. Именно эта способность цикC
лоспорина и определяет его широкое применение в
педиатрической ревматологии. Описан выраженный
контролирующий эффект препарата в отношении сисC
темных проявлений ювенильного ревматоидного артC
рита (лихорадки, лимфаденопатии, гепатоспленомегаC
лии) и активности суставного синдрома. Кроме того,
циклоспорин обладает способностью значительно торC
мозить прогрессирование анатомической деструкции в
суставах, что было показано во многих исследованиях
[3–9]. Препарат стимулирует репаративные процессы в
хрящевой и костной ткани, купирует острый коксит, предотC
вращает или приостанавливает развитие асептического
некроза головок бедренных костей и способствует восстаC
новлению их структуры. Необходимо отметить, что, несмоC
тря на то, что клиническое улучшение на фоне лечения
циклоспорином в ряде случаев не сопровождается снижеC
нием лабораторных показателей активности (уменьшениC
ем СОЭ, концентрации СCреактивного белка (СРБ) в сывоC
ротке крови), прогрессирование костноCхрящевой
деструкции приостанавливается. Показаниями к назначеC
нию циклоспорина служат тяжелые системные варианты
ювенильного ревматоидного артрита [1, 3, 6, 8].
Оригинальный препарат циклоспорина — Сандиммун НеC
орал (Новартис Фарма, Швейцария) выпускается в форC
ме микроэмульсии. Это обеспечивает более быстрое и
равномерное всасывание препарата, повышает его биоC
диступность на 29% по сравнению с обычной формой цикC
лоспорина. Кроме того, всасывание микроэмульсионной
формы циклоспорина не зависит от количества желчи.
Все эти преимущества эмульсионной технологии значиC
тельно снижают интраиндивидуальные колебания
концентрации циклоспорина в крови, делают предсказуC
емым фармакологический профиль, что значительно сниC
жает риск передозировки и недостаточной эффективносC
ти терапии при длительном использовании [1]. 
Эффективность лекарственного препарата должна
сочетаться с его безопасностью и хорошей переносиC
мостью пациентом. Известно, что циклоспорин являетC
ся так называемым препаратом «критичной дозы».
Препараты «критичной дозы» — это лекарственные
средства, у которых небольшие изменения в режиме доC

зирования и/или концентрации в крови могут привоC
дить к существенному снижению терапевтического
эффекта (при уменьшении дозировки и/или концентраC
ции в сыворотке крови) или повышению токсичности
(при повышении дозировки и/или концентрации в
сыворотке крови) [10, 11]. 
Таким образом, циклоспорин имеет достаточно узкое
терапевтическое окно, или концентрацию, при которой
уже проявляется его прямой иммуносупрессивный эфC
фект, но еще не выражено его токсическое действие. 
Как и все препараты «критичной дозы» циклоспорин
характеризуется следующими особенностями: узкий теC
рапевтический диапазон; высокая вариабельность фарC
макокинетики как у разных больных, так и у одного и
того же больного; серьезные или угрожающие жизни поC
следствия повышения или занижения дозы [10, 11]. 
Циклоспорин очень широко используется в клинической
практике — в трансплантологии, нефрологии, ревмаC
тологии, аллергологии, изучению его клинической эфC
фективности и безопасности посвящено множество
исследований [11–13]. 
В последнее время на отечественном фармацевтичеC
ском рынке появилось большое количество препараC
товCдженериков. Их использование сопряжено со
значительными сложностями, поскольку эти препараты
обладают фармакокинетическими характеристиками,
отличными от оригинального препарата. При использоC
вании препаратовCдженериков циклоспорина А возниC
кает два принципиальных вопроса: об идентичности их
биодоступности, под которым понимают сходство фарC
макокинетических параметров, оригинальному препаC
рату, и, воCвторых, о наличии биоэквивалентности, то
есть сходстве клинической эффективности различных
препаратов циклоспорина. 
Необходимо отметить, что эффективность препаратовC
дженериков циклоспорина А при различных нозологиC
ческих формах не исследовалась в многоцентровых,
двойных слепых плацебоCконтролируемых испытаниях.
В исследованиях, проведенных в НИИ трансплантологии
и искусственных органов МЗ РФ, было показано, что у
пациентов, получавших дженерики циклоспорина А, доC
стоверно чаще развивалось такое жизнеугрожающее
состояние, как острое отторжение трансплантата. ТрехC
летняя выживаемость пациентов, получающих препараC
тыCдженерики после трансплантации почки, также была
достоверно ниже [11]. 
Химический факультет Московского государственного
университета им. М.В. Ломоносова провел исследоваC
ние качественного состава препаратов, произведенных
на основе циклоспорина, а именно Биорала, КонсупреC
на, Вероциклоспорина, Equoral и Циклоспорина Гексал
[11]. Аналогичные исследования ранее проводились и в
Брайтонском университете [14].
Как показали результаты проведенного исследования,
качественный состав всех препаратовCдженериков
существенно отличался от состава оригинального преC
парата — СандиммунаCНеорала. Так, в Биорале нет этаC
нола, в Консупрене содержание DLC�Cтокоферола
снижено до 13% (контрольные пределы 20–120%), этаC
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нола — до 65,1% (контрольные пределы 80–120%) и
нет пропиленгликоля. В Циклоспорине Гексал содержаC
ние этанола повышено до 170,6%, а пропиленгликоля
нет. В Equoral отсутствует DLC�Cтокоферол.
Также в представленных препаратахCдженериках было
снижено содержание действующего вещества — циклоC
спорина А: 82,5% — в Биорале, 98,1% — в Консупрене,
90,7% — в Циклоспорине Гексал, при нижней границе
допустимого содержания 93,5%. 
Необходимо отметить, что при сниженном количестве
необходимых примесей и действующего вещества цикC
лоспорина, в Циклоспорине Гексал были обнаружены
посторонние примеси, содержание которых значительC
но превышало предельно допустимые концентрации
(табл).
Таким образом, ни один из представленных препаратов
по качественному составу не соответствовал оригиC
нальному препарату, кроме того, ни одно из этих лекарC
ственных средств не выпускается в виде микроэмульC
сии, которая обеспечивает равномерное всасывание
препарата и его биодоступность. 
Помимо исследований, посвященных изучению качеC
ственного состава препаратовCдженериков циклоспоC
рина А и их клинической эффективности, лаборатория
Фармакоэкономики НаучноCисследовательского инC
ститута фармакологии Московской медицинской акаC
демии им. И.М. Сеченова провела исследовательскую
работу, посвященную фармакоэкономическим аспекC
там использования оригинального препарата циклосC
порина и его дженериков у больных после транспланC
тации почки [15]. 
Фармакоэкономическая сравнительная экспертиза
оригинального препарата циклоспорина А и лекарстC
венных средств, содержащих циклоспорин А в не микроC
эмульсионной форме (дженерики), установила, что
применение Сандиммуна Неорала является научно
обоснованным с экономической точки зрения методом
иммуносупрессии после трансплантации почки. КлиниC
ческие преимущества оригинального препарата циклосC
порина А по сравнению с дженериками (эффективность,
оцененная по выживаемости почечного трансплантата)
сопровождается существенной экономической выгоC
дой, которая составляет около 5 млн рублей на 100 реC
ципиентов трансплантата в течение 6 мес после трансC
плантации и более 13,2 млн рублей на 100 человек за
2 года [15]. 
В результате анализа рандомизированных клинических
испытаний было выявлено, что оригинальный препарат
циклоспорина А превосходит дженерики циклоспорина
А по показателю годичной выживаемости почки (88%
против 78%) (CTS 2001). В практике трансплантологии
было установлено, что при лечении дженериками циклоC
спорина А чаще встречаются эпизоды острых отторжеC
ний (39% против 25%), повторных отторжений
(13% против 4%) и отторжений, потребовавших назначеC
ния антител (19% против 8%) (D.J. Taber et al., 2005).
По данным проведенного в России фармакоэкономичеC
ского исследования общая стоимость терапии в течение
2 лет составила более 58,8 млн руб. и 72 млн руб. на

100 чел. в группах оригинального препарата и дженериC
ков циклоспорина А, соответственно. Установлено, что
клинические преимущества оригинального препарата
(эффективность, оцененная по выживаемости трансC
плантата почки) позволяет обеспечить иммуносупресC
сивной терапией на 23% больше пациентов, чем тераC
пия, основанная на дженериках циклоспорина [16, 17]. 
В ревматологическом отделении Научного центра
здоровья детей РАМН накоплен большой опыт по приC
менению циклоспорина у детей. Так, в настоящее время
терапию этим препаратом получает более 150 пациенC
тов с тяжелым системным вариантом ювенильного ревC
матоидного артрита. У всех больных применяется только
оригинальный препарат циклоспорина в виде микроC
эмульсии, что позволяет свести к минимуму риск развиC
тия побочных эффектов и, в то же время, обеспечивает
достаточно высокую эффективность проводимой тераC
пии. Однако, часть наших пациентов в различное время
получали препаратыCдженерики циклоспорина А, при
этом у детей развивалась вторичная неэффективность
терапии, нарастала активность заболевания, прогресC
сировала инвалидность, и развивались тяжелые жизнеC
угрожающие побочные эффекты. В качестве примера
мы приводим результаты применения дженерика циклоC
спорина А у двоих детей с системным вариантом ювеC
нильного ревматоидного артрита. 
Девочка Р. 10 лет больна системным вариантом ювеC
нильного ревматоидного артрита с марта 2004 г., забоC
лела в возрасте 7 лет. Клиническая симптоматика
включала гектическую лихорадку, пятнистоCпапулезную
сыпь, кардит, артрит правого голеностопного сустава.
По месту жительства больная неоднократно получала
курсы пульсCтерапии метилпреднизолоном в сочетании
с иммуноглобулином натуральным, свежезамороженC
ной плазмой, антибактериальной терапией, нестероидC
ными противовоспалительными препаратами.
В связи с недостаточной эффективностью проводимой
терапии с июня 2004 г. ребенку назначен преднизолон
в дозе 12,5 мг/сут и метотрексат в дозе 10 мг, однако
эффект от лечения был неудовлетворительным: суставC
ной синдром прогрессировал, рецидивировал кардит.
С декабря 2004 г. доза преднизолона повышена до
15 мг/сут, назначены сульфасалазин в дозе 1 г/сут, ниC
месулид в дозе 200 мг/сут, также без эффекта. 
В феврале 2005 г. метотрексат и сульфасалазин были
отменены и назначен препаратCдженерик циклоспориC
на А в дозе 100 мг/сут, что составило 4 мг/кг массы теC
ла в сут. Девочка получала лечение дженериком в
сочетании с преднизолоном в течение 3 мес. В мае соC
стояние резко ухудшилось: появилась гектическая лиC
хорадка, наросла активность суставного синдрома,
развился кардит. При биохимическом исследовании
крови обратило на себя внимание повышение сывороC
точного уровня креатинина до 132 мкмоль/л (норма
44–88 мкмоль/л) и мочевины до 16 ммоль/л (норма
1,8–5,3 ммоль/л).
Состояние было расценено как циклоспориновая нефC
ротоксичность. ПрепаратCдженерик циклоспорина А
был отменен. 
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В течение последующих двух лет состояние ребенка осC
тавалось тяжелым, девочка лечилась различными имC
муносупрессантами, постоянно получала преднизолон в
дозах от 13,75 до 30 мг в сут.
В ревматологическое отделение Научного центра здороC
вья детей РАМН больная поступила в феврале 2007 г.
При поступлении жаловалась на слабость, вялость, пеC
риодические подъемы температуры до фебрильных
цифр, боли в тазобедренных, голеностопных, левом плеC
чевом суставе, нарушение походки.
При осмотре обращали на себя внимание признаки синC
дрома экзогенного гиперкортицизма: перераспределеC
ние подкожной жировой клетчатки по кушингоидному
типу, гипертрихоз. Отмечалась боль и ограничение всех
видов движений в тазобедренных суставах, экссудативC
ноCпролиферативные изменения в левом локтевом и леC
вом лучезапястном суставах. Все виды движений в этих
суставах были также ограничены, крайние болезненны.
В клиническом анализе крови отмечался лейкоцитоз до
20,7�109/л, нейтрофилез до 82%, тромбоцитоз до
643�109/л, СОЭ 38 мм/час. Сывороточная концентраC
ция СРБ была повышена в 20 раз и составила 16 мг%.
Все эти признаки свидетельствовали о высокой активC
ности болезни, несмотря на постоянный прием предниC
золона в дозе 13,75 мг в сут. Учитывая длительное
непрерывно рецидивирующее течение тяжелого сисC
темного варианта ювенильного ревматоидного артрита,
неэффективность различных иммуносупрессантов,
глюкокортикоидов, гормонозависимость с одной стоC
роны и достоверные данные о высокой эффективности
комбинированной терапии оригинальным препаратом
циклоспорина А с метотрексатом именно при этом вариC
анте болезни с другой, было принято решение о провеC
дении коррекции терапии [18–20]. 
Девочке была назначена комбинированная терапия метоC
трексатом в дозе 50 мг/м2 поверхности тела в неделю для
внутривенного введения в течение 8 нед. В дальнейшем
доза препарата была снижена до 20 мг/м2 поверхности
тела в нед. Препарат вводился внутримышечно в сочетаC
нии с оригинальным препаратом циклоспорина А в дозе
115 мг/сут (4 мг/кг массы тела в сут) перорально. 
Больная получала комбинацию в течение 5 мес. На фоC
не лечения купированы системные проявления и сусC
тавной синдром. Снизились лабораторные показатели
активности заболевания — лейкоцитов до 9,3�109/л,
СОЭ до 15 мм/ч. Признаков токсического воздействия
оригинального препарата циклоспорина А нет. ПоказаC
тели функции печени и почек в пределах нормы: сывоC
роточная концентрация креатинина — 72 мкмоль/л, моC
чевины — 4,8 ммоль/л, АЛТ — 30 ед/л (норма
5–40 ед/л), АСТ — 27 ед/л (норма 5–42 ед/л).
Мальчик Д. 15 лет болен системным вариантом
ювенильного ревматоидного артрита с четырехлетнего
возраста (заболел в октябре 1996 г.). В дебюте заболеC
вание протекало относительно доброкачественно с
олигоартритом, незначительным повышением лабораC
торных показателей активности. В течение двух лет реC
бенок лечился антибиотиками, НПВП и частыми внутриC
суставными инъекциями глюкокортикоидов. В мае

1998 г. у ребенка развился генерализованный суставC
ной синдром, появились экстраартикулярные проC
явления болезни: лихорадка в утренние часы, генералиC
зованная лимафаденопатия, гепатомегалия, кардит.
Высокая клиническая активность сопровождалась знаC
чительным повышением лабораторных показателей акC
тивности — СОЭ до 64 мм/ч, сывороточного уровня СРБ
до 4,7 — 10,1 мг% (норма до 0,8 мг%). В этот период реC
бенок последовательно получал лечение метотрексатом
в дозе 3,75–5–10 мг/нед, сульфасалазином, неодноC
кратные курсы пульсCтерапии метилпреднизолоном в
дозе 10–15 мг/кг массы тела и ежемесячное введение
метилпреднизолона и бетаметазона в суставы. СостояC
ние оставалось тяжелым, суставной синдром непрерывC
но рецидивировал, сохранялась лихорадка, наросла
дистрофия и амиотрофия. В связи с неэффективностью
лечения в январе 2001 г. ребенку начата комбинироC
ванная терапия Сандиммуном Неоралом в дозе
100 мг/сут (4,3 мг/кг массы тела в сут) и метотрексатом
в дозе 10 мг/нед (9,8 мг/м2 поверхности тела в нед).
В течение 6 мес состояние пациента улучшилось, купиC
ровались системные проявления, прекратились подъеC
мы температуры, суставной синдром рецидивировал по
типу олигоартрита не чаще 2–3Cх раз в год. СОЭ не преC
вышала 20 мм/ч, сывороточный уровень СРБ —
0,7–1 мг%. Состояние оставалось стабильным в течеC
ние 4Cх лет. Контроль функции почек и печени по биохиC
мическим анализам крови осуществлялся 1 раз в 2 нед.
Признаков токсического эффекта препаратов не было.
Однако, в августе 2005 г. по месту жительства мальчику
в амбулаторноCполиклинических условиях вместо
Сандиммуна Неорала был выписан дженерик. Уже на 2Cй
день приема данного лекарственного средства у мальC
чика повысился уровень креатинина до 101 мкмоль/л и
мочевины до 8 ммоль/л в сыворотке крови, что было
расценено как циклоспориновая нефротоксичность.
Несмотря на наличие побочного эффекта мальчик проC
должал лечение дженериком. Через 2 нед обострился
полиартикулярный суставной синдром, наросли лабораC
торные показатели активности: СОЭ до 28 мм/ч, сывоC
роточный уровень СРБ до 2 мг%. Ребенок был срочно
госпитализирован в ревматологическое отделение
Научного центра здоровья детей, где дженерик был
отменен и проводилась дезинтоксикационная терапия.
После нормализации показателей функции почек вновь
назначили оригинальный препарат циклоспорина А в доC
зе 100 мг/сут в сочетании с метотрексатом в дозе
10 мг/нед. Внутрисуставное введение глюкокортикоидов
не проводилось. В течение четырех недель у мальчика куC
пировался суставной синдром, нормализовались лабораC
торные показатели активности: СОЭ снизилась до
10 мм/ч, сывороточная концентрация СРБ — до 0,4 мг%. 
Анализ представленных клинических случаев показываC
ет, что у девочки первое назначение препаратаCдженеC
рика не обеспечило терапевтический эффект с одной
стороны, и сопровождалось нефротоксичностью —
с другой. Развитие токсического эффекта привело к
тому, что ребенок в течение двух лет не получал адекватC
ного лечения, так как в этом случае врачи избегали поC
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вторного назначения препарата в связи с наличием неC
фротоксичности в анамнезе. 
Вместе с тем, назначение оригинального препарата в
той же суточной дозировке в комбинации с метотрексаC
том под тщательным лабораторным контролем функции
почек обеспечило снижение активности болезни и не
сопровождалось токсическими реакциями.
У мальчика с тяжелым системным вариантом ювенильC
ного ревматоидного артрита в течение 7 лет не удаваC
лось купировать активность болезни. Назначение
оригинального препарата циклоспорина А в сочетании с
метотрексатом обеспечило снижение клинических и лаC
бораторных показателей активности заболевания, инC
дуцировало ремиссию экстраартикулярных проявлений,
дало возможность не назначать преднизолон для пероC
рального приема. Контроль токсичности препаратов на
протяжении всех четырех лет проводился один раз в
2 нед. Несмотря на длительный постоянный прием ориC
гинального препарата циклоспорина А с метотрексатом
никаких признаков токсичности не отмечено.
После четырех лет применения оригинальный препарат
был заменен дженериком, что сопровождалось развиC

тием быстрого нефротоксического эффекта и вторичной
неэффективностью лечения. 
Необходимо отметить, что замена дженерика на оригиC
нальный препарат без дополнительных терапевтичесC
ких воздействий способствовала снижению как клиниC
ческих, так и лабораторных показателей активности
болезни без токсического эффекта. 
Опыт применения препаратовCдженериков циклоспориC
на А у представленных больных свидетельствует о том,
что эти препараты явно не биоэквивалентны оригинальC
ному продукту. Они не соответствовали по терапевтичеC
ской эффективности оригинальному препарату циклосC
порина А с одной стороны, и были более токсичны, чем
оригинальный препарат — с другой.
Таким образом, данные представленных химических и
клинических исследований позволяют сделать вывод о
том, что применение лекарственных препаратов, не
прошедших клинических испытаний, с непрогнозиC
руемой эффективностью и высоким риском развития
тяжелых побочных эффектов нецелесообразно в педиаC
трической практике, в частности, у детей с тяжелым сиC
стемным вариантом ревматоидного артрита.
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НУТРИТИВНАЯ ПОДДЕРЖКА ДЕТЕЙ ПОСЛЕ КАРДИОХИРУРГИЧЕСКИХ ВМЕШАТЕЛЬСТВ РАССМАТРИВАЕТСЯ КАК ВАЖC
НЕЙШИЙ ФАКТОР КОМПЛЕКСНОЙ ТЕРАПИИ, КОТОРЫЙ СПОСОБЕН ПРЕДОТВРАТИТЬ КАТАБОЛИЧЕСКУЮ НАПРАВC
ЛЕННОСТЬ МЕТАБОЛИЗМА И СНИЗИТЬ РИСК РАЗВИТИЯ ПОСЛЕОПЕРАЦИОННЫХ ОСЛОЖНЕНИЙ. В СВЯЗИ С ЭТИМ К
ПИТАТЕЛЬНЫМ СМЕСЯМ, ИСПОЛЬЗУЕМЫМ ДЛЯ ПРОВЕДЕНИЯ ЭНТЕРАЛЬНОГО ПИТАНИЯ, В КАРДИОХИРУРГИИ
ПРЕДЪЯВЛЯЮТСЯ ВЫСОКИЕ ТРЕБОВАНИЯ. ТАКИМ ТРЕБОВАНИЯМ ОТВЕЧАЮТ СПЕЦИАЛИЗИРОВАННЫЕ СМЕСИ, СОC
ДЕРЖАЩИЕ В СВОЕЙ ОСНОВЕ ГИДРОЛИЗАТЫ СЫВОРОТОЧНОГО БЕЛКА. ПО МНЕНИЮ АВТОРОВ СМЕСЬЮ ВЫБОРА
МОЖЕТ БЫТЬ  ПОЛУЭЛЕМЕНТНАЯ СМЕСЬ «АЛФАРЕ» КОМПАНИИ НЕСТЛЕ.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: КАРДИОХИРУРГИЯ, ВРОЖДЕННЫЙ ПОРОК СЕРДЦА, ДЕТИ, ЭНТЕРАЛЬНОЕ ПИТАНИЕ.

Врожденные пороки сердца сопровождаются развитием сердечноCсосудиC
стой недостаточности, легочной гипертензии, гипоксемии: в патологичесC
кий процесс вовлекаются многие органы и системы: эндотелий сосудов,
миокард, печень, клубочки и интерстиций почек, кишечник, поперечнопоC
лосатые мышцы и т.д. Как и всем системным болезням, хронической
сердечной недостаточности (ХСН) присущи общие патофизиологические
синдромы, среди которых ведущее место занимают воспаление, иммунодеC
фицит, задержка роста и развития, снижение общей массы тела [1–3]. 
На этом фоне стрессовые состояния, какими являются операции на сердце,
сопровождаются высоким риском нарушений функции жизненно важных
органов, индуцируют множество защитных и повреждающих реакций [1, 4].
В табл. 1 представлены типичные изменения характера метаболизма у деC
тей в послеоперационном периоде.
С 1970Cх годов предпринимались попытки использовать при сердечной каC
хексии дополнительное питание в виде специально обработанных питаC
тельных смесей [5]. Уже тогда было доказано, что нутритивная поддержка
значительно улучшает прогноз у таких больных, снижает смертность при
кардиохирургических вмешательствах. Вопросам диагностики и лечения
белковоCэнергетической недостаточности при сердечной патологии посвяC
щены работы G.W. Gibbons (1976), S.B. Heymsfild (1977), G.L. Blackburn
(1977) [3, 6].
В настоящее время энтеральное питание в кардиохирургии занимает одно
из ведущих мест при лечении ребенка с кардиальной патологией [7].
Его проведение, выбор адекватной смеси всегда вызывают значительные
трудности [8]. Важность раннего начала энтерального питания в кардиохиC
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рургии трудно переоценить, особенно если учесть наши
ограниченные возможности в проведении сбалансироC
ванного парентерального питания [3].
Целью данной работы явились оценка влияния энтеC
рального питания новорожденных и грудных детей на
течение послеоперационного периода при кардиохирурC
гических вмешательствах, а также обоснование выбора
смеси для энтерального питания.
В течение 2002–2006 гг. было прооперировано 356 деC
тей в возрасте до 1 года. В исследование включены деC
ти, находившиеся в отделении реанимации и интенсивC
ной терапии более 4 сут. Больные были разделены на
2 группы: 1Cя — получающие стандартную адаптированC
ную смесь, 2Cя — получающие полуэлементную смесь.
Данные антропометрии детей и их распределение с учеC
том стадии хронической сердечной недостаточности
(ХСН) представлены в табл. 2, 3.

Врожденному пороку сердца сопутствовала следующая
патология: внутриутробное инфицирование —
у 246 (69,3%), церебральная ишемия I–III степени —
у 210 (59%), недоношенность — у 18 (5%), дисбактериоз
кишечника I–III степени — у 338 (95%), эксудативноCкаC
таральный диатез — у 53 (15%), лактазная недостаточC
ность — у 29 (8%), другая патология — у 2 (0,5%)
больных. В обеих группа распределение детей было
примерно одинаковым. 
При поступлении в стационар у больных оценивали нутриC
тивный статус: определяли потери белков, жиров, углевоC
дов. Показано, что для большинства детей были характерC
ны нарушения нутритивного статуса (табл. 4). Как видно из
приведенных данных, у 83% детей установлены признаки
гипотрофии, выявляющиеся с примерно одинаковой часC
тотой в обеих группах. В табл. 5 представлены данные о
виде оперативного вмешательства. До операции рассчиC
тывали фактическую потребность больного в энергии и нуC
триентах; нутритивную поддержку назначали из расчета
необходимого объема питания. При этом учитывали тяC
жесть состояния, стадию ХСН и степень гипотрофии.
С целью предоперационной подготовки детям, не полуC
чающим грудное вскармливание, назначали адаптироC
ванные смеси: недоношенным детям — «ПреНАН»; деC
тям с повышенным риском развития инфекционного
процесса (с целью профилактики дисбиоза) — «НАН кисC
ломолочный»; при лактазной недостаточности различноC
го генеза — «НАН безлактозный».

Таблица 1. Изменения метаболизма у детей 
в послеоперационном периоде

ЭнергетичесC
кий обмен

— � интенсивности основного обмена 
— � потребления О2

— нарушение кровоснабжения тканей
— нарушение десатурации гемоглобина в тканях

Углеводы — гипергликемия
— � дыхательного коэффициента
— � концентрации пирувата и лактата в крови
— инсулинорезистентность

Белки 

Жиры

— � катаболизма белка
— � интенсивности глюконеогенеза
— � потребления глутамина
— � синтеза белков острой фазы
— � синтеза гемоглобина
— � синтеза альбумина

— � липолиза и � синтеза жиров
— � окисления триглицеридов
— � концентрации кетоновых тел

Показатель 2�я группа1�я группа

205151

Возраст 8 сут–11мес6 сут–9 мес

2100–78001600–7500Масса тела, г

Число больных

Таблица 2. Антропометрические показатели у обследованных
детей

Группа

1Cя, абс (%) 39 (25,8)

2Cя, абс (%) 43 (20,9)

Таблица 3. Распределение детей с учетом стадии ХСН

ХСН I

75 (49,6)

74 (36)

ХСН IIа

7 (4,8)

22 (11)

ХСН III

30 (19,8)

66 (32,1)

ХСН IIб

Группа

1Cя, абс (%) 26 (17,2)

2Cя, абс (%) 35 (17,0)

Таблица 4. Характеристика исходного нутритивного статуса обследованных детей

Нормотрофия

23 (15,2)

48 (23,5)

I

Степень гипотрофии

4 (2,7)

9 ( 4,3)

III

98 (64,9)

113 (55,2)

II

Вмешательство

Без искусственного кровобращения, абс (%)

С искусственным кровообращением, абс (%)

Закрытые операции, абс (%)

Таблица 5. Виды выполненных оперативных вмешательств

72 (47,7)

43 (28,5)

36 (23,8)

1�я группа

107 (52,2)

52 (25,4)

46 (22,4)

2�я группа
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После оперативного вмешательства детям назначали
энтеральное питание с учетом следующих показаний: 
• синдром низкого сердечного выброса;
• острая почечная недостаточность (ОПН), требующая

перитонеального диализа;
• продленная искусственная вентиляция легких (ИВЛ); 
• резекция коарктации аорты;
• генерализованная инфекция;
• полиорганная недостаточность.
При расчете количества смеси руководствовались рекоC
мендуемыми физиологическими нормами потребления
энергии, белка, жира и углеводов, а также учитывали
характер и тяжесть патологического процесса.
В качестве энтеральной поддержки использовали полуC
элементную смесь «Алфаре» (Нестле, Швейцария). Из
преимуществ использования данной смеси следует
отметить, что белок смеси представлен гидролизатом
сывороточных белков, которые в отличие от казеинов
характеризуются большей скоростью эвакуации из жеC
лудка и более быстрой абсорбцией из кишечника.
Кроме того, полуэлементная смесь отличается высоким
содержанием цистина и триптофана. Цистин рассматC
ривается как основной источник глютатиона — ключеC
вого элемента антиоксидантной защиты организма.
Жировой компонент на 50% составляют среднецепоC
чечные триглицериды, он содержит линолевую и �CлиC
нолевую жирные кислоты, а также противовоспаC
лительные липиды (докозагексаеновую и �CлиноленоC
вую жирные кислоты). Смесь не содержит лактозу, а
включает мальтодекстрин. Осмолярность смеси составC
ляет 175 мосм/л, что позволяет использовать ее в
случае высокой чувствительности слизистой оболочки
кишечника. Нутриент содержит нуклеотиды и полноC
стью обеспечивает потребность организма в витамиC
нах и микроэлементах.
Энтеральное питание начинали на 2Cе сут после операC
ции — через назогастральный зонд по 10 мл через 3 ч,
увеличивая объем на 10–20 мл, в каждый последуюC
щий день и постепенно доводя его до нормы. При неC
полном усвоении смеси к терапии добавляли ферменты
и снижали концентрацию смеси на 50%. В случае усC
воения смеси ее объем увеличивали, проводили

коррекцию антибактериальной терапии и назначали
эубиотики.
Критериями эффективности назначенного энтеральноC
го питания служили биохимические показатели, котоC
рые определяли до операции и на 1, 5 и 10Cе сут после
нее (табл. 6). 
Результаты анализа основных показателей метаболизC
ма на 1Cе сут после операции у всех больных 1Cй и 2Cй
группы свидетельствуют о гиперметаболической реакC
ции организма детей с признаками нарушения белковоC
го обмена. При анализе биохимических показателей
мочи выявлено повышение экскреции азотистых проC
дуктов (креатинина, мочевины). Как видно из представC
ленных данных, у детей 2Cй группы отмечали более блаC
гоприятные изменения концентрации общего белка и
альбумина. У детей 1Cй группы, напротив, использоваC
ние стандартной адаптированной смеси не обеспечиваC
ло адекватную коррекцию метаболических нарушений.
Помимо более значительного снижения уровня общего
белка и альбумина, у детей этой группы наблюдали
уменьшение количества лимфоцитов и более позднее
восстановление уровня гемоглобина.
Проведенное исследование показало, что дети хорошо
усваивали полуэлементную смесь, однако вследствие
неприятного вкуса ее применяли лишь при зондовом
питании, переводя затем детей на стандартные адаптиC
рованные смеси («ПреНАН», «НАН кисломолочный»,
«НАН 1» или «НАН 2»). Полуэлементная смесь обеспечиC
вала адекватную прибавку массы тела в послеоперациC
онном периоде (рис. 1, А).
У детей 2Cй группы зафиксировано статистически достоC
верное уменьшение частоты и интенсивности срыгиваC
ния. Колики и метеоризм исчезли полностью или их
интенсивность существенно понизилась у 75% больных.
Кроме того, полуэлементная смесь оказывала выраC
женное нормализующее влияние на кишечную моторику
(рис. 1, Б).
В настоящее время доказано, что отсутствие питания в
течение 1–2 дней не влияет на структуру кишечного эпиC
телия. Вместе с тем, дальнейшее голодание приводит к
значительному снижению активности пищеварительных
ферментов и развитию атрофических изменений в

Показатель
10�е1�е 5�е

Общий белок, г/л
63,1
68,3

45,4
50,1

58,9
65,2

Таблица 6. Биохимические показатели крови у детей до и после операции на сердце

До операцииГруппа 

59,7
59,2

Альбумины, г/л
33,8
35,9

24,5
28,6

29,7
33,5

29,4
29,1

Азотистый баланс, г/ч
+0,8
+2,4

C16–17
C13–14

C7–8,4
+0,1–0,9.

C6–8
C7–8 

Креатинин, мкмоль/л

Мочевина, ммоль/л

Гемоглобин, г/л

Лимфоциты, %

89
83

89
76

104
115

7,3
5,9

12,4
13,4

9,9
8,2 

121
124

92
87

114
118

27
31

18
24

25
28

58
56,7 

5,8 
5,1

115
117

20
22

1Cя
2Cя

1Cя
2Cя

1Cя
2Cя

1Cя
2Cя

1Cя
2Cя

1Cя
2Cя

1Cя
2Cя

Сутки после операции
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слизистой оболочке тонкой кишки, а также к парезу киC
шечника. Отмечаются повышение проницаемости
слизистой оболочки кишечника, снижение в ней уровня
гормонов, а также интенсивности белкового метаболизC
ма с последующим нарушением барьерной функции
кишечника.
Настоящее исследование продемонстрировало положиC
тельное влияние смеси на состояние белкового обмена
(о чем свидетельствует повышение в сыворотке крови
уровня общего белка, альбуминов), на содержание лимC
фоцитов и гемоглобина в крови, а также на улучшение
нутритивного статуса детей. Азотистый баланс у всех
больных был положительным, при этом усвояемость и
ретенция азота были выше, чем в контрольной группе.
Признаки нарушения пищеварения (метеоризм, вздутие
живота, срыгивания) встречались достоверно реже в
группе детей, получавших в качестве энтерального
питания в раннем послеоперационном периоде полуC
элементную смесь. 
Полученные данные свидетельствуют о том, что, несмотC
ря на преобладание катаболических процессов в ранC
нем послеоперационном периоде, питательная смесь
на основе гидролизованного сывороточного белка позC
воляет обеспечить адекватный синтез белка в послеC
операционном периоде и поддержание положительного
азотистого баланса.
Таким образом, в кардиохирургической практике целеC
сообразно в качестве энтерального питания использоC
вать высокоспециализированные смеси на основе гидC
ролизатов сывороточного белка. Преимуществом смеси
«Алфаре» (по сравнению с другими гидролизованными
продуктами) являются улучшенный белковый состав,
обогащенный �Cлактальбумином, наличие нуклеотидов
и противовоспалительных липидов.
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Treatment for acute 
pharyngitis and 
tonsillopharyngitis 
among sickly children

G.A. Samsygina

Russian State Medical University, Moscow

AMONG THE SICKLY CHILDREN, PHARYNGITIS AND TONSILLOPHARYNGITIS
ARE QUITE OFTEN ACCOMPANIED BY PAIN AND SCRATCH IN A THROAT,
WHICH IS ANGUISHED FOR A CHILD THEMSELVES AND CAUSES PARENTS TO
WORRY. IN THE THERAPY FOR THE INDICATED PATHOLOGY, A CERTAIN PLACE
IS HELD BY A LOCAL ANTIBIOTIC FUSAFUNGINE. IN THE ARTICLE,
THE AUTHOR STUDIES THE EFFECTS OF FUSAFUNGINE ON TONSILLITIS/TONC
SILLOPHARYNGITIS AND PHARYNGITIS, RUNNING WITH PAIN IN A THROAT,
AMONG THE SICKLY CHILDREN AGED BETWEEN 3 AND 15. THE RESEARCH
WAS CARRIED ON IN 42 CENTERS OF DIFFERENT RUSSIAN REGIONS AND
BECAME A PART OF THE MULTICENTERED RESEARCH ACCORDING
TO «CHIBIS» PROGRAM. 2,609 CHILDREN WERE EXAMINED, 1,907 OF WHO
RECEIVED FUSAFUNGINE AND 702 CHILDREN DID NOT. AMONG 78,1% OF
THE CHILDREN, THE AUTHORS NOTED THE PHENOMENA OF PHARYNGITIS,
RHINOPHARYNGITIS AND ACUTE TONSILLOPHARYNGITIS. AS THE RESEARCH
SHOWED THE SYMPTOMS OF RHINOPHARYNGITIS AND TONSILLOPHARYNC
GITIS WERE RELIABLY ARRESTED MUCH FASTER, WHEN APPLYING FUSAC
FUNGINE, THUS, THE CLINICAL EFFECTS MOSTLY EMERGED AFTER 4TH–5TH

DAY OF THE THERAPY. THE ACQUIRED DATA ALLOWED ONE TO RECOMMEND
THE INCLUSION OF FUSAFUNGINE INTO THE THERAPY FOR ACUTE
RHINOPHARYNGITIS, PHARYNGITIS AND TONSILLOPHARYNGITIS AMONG
THE SICKLY CHILDREN.
KEY WORDS: RHINOPHARYNGITIS, PHARYNGITIS, TONSILLOPHARYNGI�
TIS, FUSAFUNGINE, CHILDREN, TREATMENT.

Г.А. Самсыгина

Российский государственный медицинский университет, Москва

ФАРИНГИТ И ТОНЗИЛЛОФАРИНГИТ У ЧАСТО БОЛЕЮЩИХ ДЕТЕЙ НЕРЕДКО СОПРОВОЖДАЕТСЯ БОЛЬЮ И ПЕРШЕНИC
ЕМ В ГОРЛЕ, ЧТО МУЧИТЕЛЬНО ДЛЯ САМОГО РЕБЕНКА И ВЫЗЫВАЕТ БЕСПОКОЙСТВО У РОДИТЕЛЕЙ. В ТЕРАПИИ
УКАЗАННОЙ ПАТОЛОГИИ ОПРЕДЕЛЕННОЕ МЕСТО ЗАНИМАЕТ МЕСТНЫЙ АНТИБИОТИК ФУЗАФУНГИН. В РАБОТЕ ИЗУC
ЧЕНО ВЛИЯНИЕ ФУЗАФУНГИНА (БИОПАРОКС) НА ТОНЗИЛЛИТ/ТОНЗИЛЛОФАРИНГИТ И ФАРИНГИТ, ПРОТЕКАЮЩИЕ
С БОЛЯМИ В ГОРЛЕ, У ЧАСТО БОЛЕЮЩИХ ДЕТЕЙ 3–15 ЛЕТ. ИССЛЕДОВАНИЕ ПРОВЕДЕНО В 42 ЦЕНТРАХ РАЗЛИЧНЫХ
РЕГИОНОВ РОССИИ И ЯВИЛОСЬ ЧАСТЬЮ МНОГОЦЕНТРОВОГО ИССЛЕДОВАНИЯ ПО ПРОГРАММЕ ЧИБИС. БЫЛО
ОБСЛЕДОВАНО 2609 ДЕТЕЙ, ИЗ НИХ 1907 ПОЛУЧАЛИ ФУЗАФУНГИН И 702 — НЕ ПОЛУЧАЛИ. У 78,1% ОТМЕЧАЛИСЬ
ЯВЛЕНИЯ ФАРИНГИТА, РИНОФАРИНГИТА И ОСТРОГО ТОНЗИЛЛОФАРИНГИТА. БЫЛО ПОКАЗАНО, ЧТО СИМПТОМЫ
РИНОФАРИНГИТА И ТОНЗИЛЛОФАРИНГИТА ДОСТОВЕРНО БЫСТРЕЕ КУПИРОВАЛИСЬ ПРИ ПРИМЕНЕНИИ ФУЗАФУНC
ГИНА И КЛИНИЧЕСКИЙ ЭФФЕКТ ПРОЯВЛЯЛСЯ В ОСНОВНОМ ПОСЛЕ 4–5CГО ДНЯ ТЕРАПИИ. ПОЛУЧЕННЫЕ ДАННЫЕ
ПОЗВОЛЯЮТ РЕКОМЕНДОВАТЬ ВКЛЮЧЕНИЕ ПРЕПАРАТА ФУЗАФУНГИН В ТЕРАПИЮ ОСТРОГО РИНОФАРИНГИТА,
ФАРИНГИТА И ТОНЗИЛЛОФАРИНГИТА У ЧАСТО БОЛЕЮЩИХ ДЕТЕЙ.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: РИНОФАРИНГИТ, ФАРИНГИТ, ТОНЗИЛЛОФАРИНГИТ, ФУЗАФУНГИН, ДЕТИ, ЛЕЧЕНИЕ.

Фарингит, тонзиллит и тонзиллофарингит у детей часто сопровождаются
болью и першением в горле. Это служит основанием для назначения
таким детям с острым респираторным заболеванием (ОРЗ) весьма
разнообразной терапии, начиная с традиционного горячего чая с
малиной и заканчивая системной антибиотикотерапией. Определенное
место в лечении занимает терапия местным антибиотиком фузафунC
гином (Биопарокс, Сервье, Франция), оказывающим местное действие,
без системного влияния на организм [1]. Используется фузафунгин в виC
де аэрозоля, микрочастицы которого при введении в носовые ходы проC
никают в синусы, а при введении в ротовую полость достигают бронхиол.
После ингаляционного введения фузафунгин не определяется в плазме
крови, полностью сохраняясь на поверхности слизистых оболочек респиC
раторного тракта. Препарат используют для их орошения 4 раза в день
через каждые 6 ч.
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Антимикробный спектр действия фузафунгина соответC
ствует спектру основных бактериальных возбудителей
респираторных заболеваний и их осложнений:
Streptococcus spp. группы А, Streptococcus pneumoni

ae, Staphylococcus spp., Haemophyllus influenza,
Moraxella catharallis, некоторые штаммы Neisseria spp.,
Mycoplasma spp. и грибы рода Candida, а также некоC
торые виды анаэробов.
Продолжительность курса лечения — 5–10 дней. ОграC
ничением для использования фузафунгина являются
возраст ребенка изCза необходимости ингаляций
(не младше 2,5 лет), и индивидуальная непереносиC
мость препарата.
К побочным проявлениям фузафунгина относятся разC
дражение слизистых оболочек носоглотки, чихание, суC
хость слизистых, аллергические реакции.
Антимикробный спектр фузафунгина достаточен для
подавления патогенной микрофлоры, способной осC
ложнить вирусную инфекцию у часто болеющих детей.
Действие препарата наиболее оптимально при раннем
его назначении — не позже 2–3Cго дня болезни, т.е. в
период присоединения и становления бактериального
процесса. В данном случае местная антибактериальC
ная терапия играет роль превентивного лечения бакC
териальных осложнений острой вирусной инфекции. 
Наряду с антибактериальным действием фузафунгин
обладает противовоспалительным эффектом при виC
русной инфекции. Как известно, пусковым моментом
большинства вирусных ОРЗ являются сосудистые изC
менения, связанные с вазодилатацией, увеличением
проницаемости сосудов и экссудацией. Это приводит к
отеку тканей, высвобождению медиаторов воспалеC
ния и изменению секреции, чаще — к значительному
повышению секреции слизи (гиперсекреция). ВоспаC
ление слизистых оболочек назофарингеальной обласC
ти сопровождается повышением продукции таких
медиаторов воспаления, как кинины (брадикинин и
простагландины), интерлейкин 1 и 8 и гистамин, актиC
вируется I фаза воспаления [2]. Фузафунгин повышает
синтез молекул межклеточной адгезии 1Cго типа, тем
самым способствуя повышению продукции и высвоC
бождению медиаторов воспаления активными Т лимC
фоцитами, и усиливает хемотаксис лейкоцитов в
слизистую оболочку носоглотки, подавляя при этом геC
нерацию свободных радикалов кислорода и выброс
интерлейкинов, инициирующих сосудистую фазу восC
паления и связанные с ней отек и гиперсекрецию [3].
Таким образом, фузафунгин особенно показан у детей,
которые страдают ОРЗ не менее 6 раз в год, и у котоC
рых заболевания нередко протекают более длительно
и с осложнениями. 

В настоящем исследовании изучалась эффективность
фузафунгина в лечении тонзилита/тонзилофарингита и
фарингита, протекающих с болями в горле, у часто болеC
ющих детей 3–15 лет. 
Исследование проведено в 42 центрах различных реC
гионов России с октября 2004 г. по январь 2005 г.
Исследование явилось частью многоцентрового исслеC
дования по программе ЧИБИС. 
Согласно программе, было обследовано 2609 детей,
из них 1907 в дополнение к стандартной терапии поC
лучали фузафунгин (Биопарокс, Сервье, Франция)
(основная группа), 702 получали только стандартное
лечение (контрольная группа). Стандартная терапия
ОРЗ включала, при необходимости, жаропонижающую
терапию (парацетамол), витаминные препараты, преC
параты кальция, местные (назальные) деконгестанты
(противоотечные препараты), отхаркивающие и проC
тивовоспалительные препараты; некоторые больные
при необходимости получали системные антибиотики. 
Критериями включения пациентов в исследование
были:
• острое заболевание респираторного тракта легкой

и средней степени тяжести детей 3–14 лет включиC
тельно, при условии, что в течение последнего каC
лендарного года эпизоды ОРЗ отмечались не реже
6 раз у детей в возрасте до 6 лет и не реже 5 раз —
у детей старше 6 лет;

• ОРЗ в первые 3 дня болезни;
• подтверждения, сознательно выразившие в письC

менной форме согласия больных (или их родителей)
на участие в программе.

Критериями исключения явились:
• возраст моложе 3 лет или старше 14 лет;
• повышенная чувствительность к препарату;
• отсутствие письменного согласия на участие в проC

грамме;
• участие пациента в другой исследовательской проC

грамме;
• отказ от выполнения предписаний врача;
• тяжелая форма или тяжелые осложнения ОРЗ;
• вызванная заболеванием необходимость назначеC

ния запрещенной программой терапии: других меC
стных антисептиков, антигистаминных препаратов,
топических кортикостероидов, нестероидных проC
тивовоспалительных препаратов.

У 78,1% больных, включенных в исследование, отмечаC
лись явления фарингита, ринофарингита и острого тонC
зиллофарингита нестрептококковой этиологии
(табл. 1). Преобладал ринофарингит. Основными симпC
томами были заложенность носа, чихание и выделения
из носа, свидетельствовавшие об остром рините, боль

Диагноз

Острый ринофарингит, % 58,9

Острый фарингит, % 10,6

Острый тонзиллофарингит нестрептококковой этиологии, % 8,6

Таблица 1. Перечень заболеваний респираторного тракта у обследованных детей

Все пациенты

58,7

10,5

8,9

Основная группа

59,3

10,8

7,7

Контрольная группа
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и першение в горле, осиплость голоса, кашель, отек и
гиперемия слизистой оболочки горла, подтверждавC
шие наличие острого фарингита и тонзиллофарингита.
Больные жаловались на головную боль, у них отмечаC
лась лихорадочная реакция. 
Программа ЧИБИС была осуществлена как открытое
сравнительное наблюдение, включавшее обязаC
тельное 7Cдневное лечение фузафунгином. Период
наблюдения включал 3 обязательных визита к враC
чу: в начале заболевания и назначении препарата,
через 3–4 дня терапии и на 7Cй (± 1) день терапии.
При необходимости, если за 7 дней выздоровление
не наступало, проводился 4Cй визит к врачу на 10Cй
(± 1) день.
Проведенное исследование показало, что симптомы
ринофарингита и тонзиллофарингита достоверно быстC
рее купировались при назначении фузафунгина. Нами
проанализирована динамика симптомов ринофаринC
гита и тонзиллофарингита в основной и контрольной
группах по оценке врачей, при каждом визите к нему и
по данным дневников, которые ежедневно заполняли
родители. Оценивали динамику таких симптомов, как
жалобы на боль и першение в горле и данные визуальC
ного осмотра зева врачом. 
При назначении фузафунгина клинический эффект
проявлялся в основном после 4–5Cго дня терапии: к
этому времени более чем у половины больных основC
ной группы исчезли боли и першение в горле. МаксиC
мальным эффект становился к 7Cму дню лечения — у
большинства наступало выздоровление (рис. 1). В конC
трольной группе к 4–5Cму дню лечения на боль и
першение в горле продолжали жаловаться более полоC
вины детей; эти симптомы почти у 1/5 больных
сохранялись даже к 7Cму дню лечения. Различия по
сравнению с основной группой были статистически
значимыми. Столь отчетливый клинический эффект
фузафунгина можно объяснить выраженным противоC
воспалительном воздействием препарата, который
подавляет реакцию воспаления и обладает антимиC
кробным эффектом.
Еще более отчетливая положительная динамика при
назначении фузафунгина отмечена по данным визуC
ального осмотра зева врачом. При этом оценивали
отечность и гиперемию зева (рис. 2). Почти у половины
больных, получавших фузафунгин, к 4–5Cму дню тераC
пии явления гиперемии и отечности зева купироваC
лись, к 7Cму дню эти симптомы сохранялись лишь у
каждого десятого больного. В контрольной группе к
4–5Cму дню терапии гиперемия и отечность зева
сохранялись более чем у 2/3 детей, а к 7Cму дню —
у 1/4 больных. 
В проведенном исследовании учитывалась длиC
тельность заболевания. Так, отличным считался
результат терапии, если выздоровление в среднем заC
нимало неделю; если этот факт увеличивали до
10 ± 1 дней, лечение расценивалось как недостаточC
но эффективное. В основной группе к 7Cму дню выздоC
ровление зарегистрировано у 88,1% пациентов, еще у
9,9% отмечалось улучшение. Таким образом, в целом

положительный результат терапии был достигнут в
98% случаев.
В контрольной группе темпы выздоровления были
более медленными: к окончанию срока наблюдения
выздоровели лишь 68,8% пациентов; а у 29,5% отмечаC
лось только улучшение.
Проведенный нами анализ температурной реакции
при остром ринофарингите и тонзиллофарингите у
детей показал, что при лечении фузафунгином происC
ходило более быстрое снижение температуры: отмечеC
на тенденция к купированию утренней гипертермии к
4Cму дню лечения, вечерней — к 5Cму (рис. 3, А, Б).
У больных ОРЗ, не получавших фузафунгин, повышеC
ние утренней и вечерней повышенной температуры
было купировано к 6Cму дню лечения. 
Более быстрая нормализация температуры сопроC
вождалась сокращением потребности в жаропонижаC
ющих препаратах. Из рис. 4 видно, что назначение
фузафунгина приводило к сокращению числа пациенC

Рис. 1. Изменение средней оценки боли и першения в горле 
в ходе лечения

Примечание:   
* p < 0,05.

Рис. 2. Изменение оценки гиперемии и отечности зева  в ходе
лечения  

Примечание:   
* p < 0,05.
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тов, принимающих парацетамол: к 3Cму дню его полуC
чал только 1 из 7 больных, принимавших препарат в
начале болезни (в контрольной группе — 1 из
3–4 больных). Сократилась и частота приема жаропоC
нижающего средства. 

Столь выраженный клинический эффект фузафунгина
можно в первую очередь объяснить его отчетливым проC
тивовоспалительным и, в меньшей степени, местным
антибактериальным действием. Результаты оценки и
клинической эффективности фузафунгина при различC
ных нозологических формах ОРЗ приведены в табл. 2.
Таким образом, представленные выше данные позC
воляют рекомендовать включение фузафунгина

(Биопарокс) в комплексную терапию острого ринофаC
рингита, фарингита и тонзиллофарингита у часто
болеющих детей.

Рис. 4. Потребность в жаропонижающих препаратах в ходе
лечения

Примечание:   
* p < 0,05.
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Таблица 2. Оценка эффективности фузафунгина при различных
видах респираторной инфекции

Острый ринофарингит

Острый фарингит

Острый тонзиллофарингит
нестрептококковой этиологии

Частота отличных и хороших
результатов лечения, %

Диагноз

93,5

96,0

94,1

Рис. 3. Изменение частоты обнаружения гипертермии (> 38°C) 
в утренние (А)  и вечерние (Б) часы в ходе лечения

Примечание:   
* p < 0,05.

А

Б



123

Восстановление микробиоценоза
кишечника в комплексной терапии
атопического дерматита у детей 

Обмен опытом

Контактная информация:
Мельникова Ирина Юрьевна, 
доктор медицинских наук, профессор,
заведующая кафедрой педиатрии № 1
СанктCПетербургской медицинской
академии последипломного образования 
Адрес: 191015, СанктCПетербург, 
ул. Кирочная, д. 41,
тел. (812) 717C00C20 
Статья поступила 02.04.2007 г.,
принята к печати 13.08.2007 г.

Restoration of microbiocenosis
of the intestines within 
the complex therapy for atopic
dermatitis in children 

I.Yu. Melnikova, M.M. Goriunova, M.V. Samsonova

Saint Petersburg Medical Academy of the Postgraduate
Education 

ATOPIC DERMATITIS IS A WIDECSPREAD DISEASE IN THE PRACTICES OF THE
PEDIATRICIAN. QUITE OFTEN, THE DEVELOPMENT OF ATOPIC DERMATITIS
AMONG CHILDREN IS ACCOMPANIED BY DYSBACTERIOSIS OF THE
INTESTINES, WHOSE CORRECTION ASSISTED BY THE PROBIOTICS IS NOT
ALWAYS EFFICIENT. THE PURPOSE OF THE PRESENT RESEARCH WAS TO
STUDY THE «PRIMADOPHILUS FOR CHILDREN» DIETARY SUPPLEMENT EFFIC
CACY AND SAFETY TO RESTORE MICROBIOCENOSIS OF THE INTESTINES
AMONG CHILDREN WITH ATOPIC DERMATITIS. 102 PATIENTS AGED
BETWEEN 6 MONTHS AND 6 YEARS TOOK A PART IN THE OPEN RESEARCH.
IT WAS DISCOVERED THAT MOST CHILDREN, WHO RECEIVED THE DIETARY
SUPPLEMENT ALONG WITH THE BASIC THERAPY, SHOWED RESTORATION OF
THE NORMAL INTESTINAL MICROFLORA. THE POSITIVE DYNAMICS OF THE
SKIN PROCESS EVALUATED ACCORDING TO SCORAD SCALE WAS MARKED
AMONG 76% OF CHILDREN FROM THE MAIN GROUP AND AMONG 68% OF
CHILDREN FROM THE SCREENING GROUP. THE MOST DRASTIC REDUCTION
OF THE SCORAD INDEX (BY 16–20 POINTS) WAS NOTED AMONG 52% OF
CHILDREN FROM THE MAIN GROUP AND ONLY AMONG 30% OF CHILDREN
FROM THE SCREENING GROUP (P < 0,05). NO SIDE EFFECTS WERE REPORTC
ED DURING THE TREATMENT. THUS, THE RESEARCHERS PROVED THAT «PRIC
MADOPHILUS FOR CHILDREN» WAS AN EFFICIENT AND SAFE MEANS FOR
THE COMPLEX THERAPY FOR ATOPIC DERMATITIS AMONG CHILDREN.
KEY WORDS: MICROBIOCENOSIS OF THE INTESTINES, PROBIOTICS,
ATOPIC DERMATITIS, CHILDREN.

И.Ю. Мельникова, М.М. Горюнова, М.В. Самсонова 

СанктCПетербургская медицинская академия последипломного образования

АТОПИЧЕСКИЙ ДЕРМАТИТ (АТД) — ЧАСТО ВСТРЕЧАЮЩЕЕСЯ ЗАБОЛЕВАНИЕ В ПРАКТИКЕ ВРАЧАCПЕДИАТРА. НЕРЕДC
КО РАЗВИТИЕ АТД У ДЕТЕЙ СОПРОВОЖДАЕТСЯ ДИСБАКТЕРИОЗОМ КИШЕЧНИКА, КОРРЕКЦИЯ КОТОРОГО С ИСПОЛЬC
ЗОВАНИЕМ ПРОБИОТИКОВ НЕ ВСЕГДА ЭФФЕКТИВНА. ЦЕЛЬЮ НАСТОЯЩЕГО ИССЛЕДОВАНИЯ ЯВИЛОСЬ ИЗУЧЕНИЕ
ЭФФЕКТИВНОСТИ И БЕЗОПАСНОСТИ ИСПОЛЬЗОВАНИЯ БИОЛОГИЧЕСКИ АКТИВНОЙ ДОБАВКИ (БАД) «ПРИМАДОC
ФИЛУС ДЕТСКИЙ» ДЛЯ ВОССТАНОВЛЕНИЯ МИКРОБИОЦЕНОЗА КИШЕЧНИКА У ДЕТЕЙ С АТД. В ОТКРЫТОМ ИСC
СЛЕДОВАНИИ ПРИНЯЛИ УЧАСТИЕ 102 ПАЦИЕНТА В ВОЗРАСТЕ ОТ 6 МЕС ДО 6 ЛЕТ. В ХОДЕ ИССЛЕДОВАНИЯ БЫЛО
УСТАНОВЛЕНО, ЧТО У БОЛЬШИНСТВА ДЕТЕЙ, ПОЛУЧАВШИХ БАД НА ФОНЕ БАЗИСНОЙ ТЕРАПИИ, ДОСТИГНУТО ВОСC
СТАНОВЛЕНИЕ НОРМАЛЬНОЙ МИКРОФЛОРЫ КИШЕЧНИКА. ПОЛОЖИТЕЛЬНАЯ ДИНАМИКА КОЖНОГО ПРОЦЕССА,
ОЦЕНЕННОГО ПО ШКАЛЕ SCORAD, БЫЛА ОТМЕЧЕНА У 76% ДЕТЕЙ ОСНОВНОЙ ГРУППЫ И У 68% — КОНТРОЛЬНОЙ.
ПРИ ЭТОМ НАИБОЛЕЕ ЗНАЧИТЕЛЬНОЕ СНИЖЕНИЕ ИНДЕКСА SCORAD (НА 16–20 БАЛЛОВ) ОТМЕЧЕНО У 52% ДЕТЕЙ
ОСНОВНОЙ И ТОЛЬКО У 30% КОНТРОЛЬНОЙ ГРУППЫ (P < 0,05). ПОБОЧНЫЕ ЭФФЕКТЫ В ПРОЦЕССЕ ЛЕЧЕНИЯ НЕ ЗАC
ФИКСИРОВАНЫ. ТАКИМ ОБРАЗОМ, ПОКАЗАНО, ЧТО БАД «ПРИМАДОФИЛУС ДЕТСКИЙ» ЯВЛЯЕТСЯ ЭФФЕКТИВНЫМ И
БЕЗОПАСНЫМ СРЕДСТВОМ ДЛЯ КОМПЛЕКСНОЙ ТЕРАПИИ АТД У ДЕТЕЙ.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: МИКРОБИОЦЕНОЗ КИШЕЧНИКА, ПРОБИОТИКИ, АТОПИЧЕСКИЙ ДЕРМАТИТ, ДЕТИ.

Атопический дерматит (АтД) является одной из важных медицинских проC
блем современности, особенно у детей. По данным статистики, в России
АтД страдают 15–20% детей, что обусловливает социальную дезадаптацию
этой группы, представленной детьми разного возраста. Современные меC
тоды лечения и профилактики заметно снизили распространенность этого
заболевания в детской популяции, однако целый ряд генетических и неблаC
гоприятных средовых факторов продолжает играть негативную роль в его
развитии.
Важное патогенетическое значение в развитии АтД у детей, по всей видиC
мости, принадлежит и нарушению микробиоценоза кишечника. Известно,
что его состав контролируется иммунной системой слизистой оболочки киC
шечника, а продукты жизнедеятельности нормальной микрофлоры, в свою
очередь, регулируют как гуморальные, так и клеточные компоненты иммуC
нитета. С момента рождения желудочноCкишечный тракт (ЖКТ) человека
подвергается постоянному воздействию аллергенов, поступающих с пиC
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щей. Перед иммунной системой кишечника стоит сложC
ная задача: пропустить «безопасные» и полезные вещеC
ства, которые способствуют развитию Тh1CобусловленC
ных реакций и в то же время атаковать потенциально
опасные белковые молекулы. Развитие пищевой тоC
лерантности является одним из основных условий выжиC
вания любого организма. В то же время к моменту
рождения иммунную систему ребенка нельзя считать
функционально зрелой. В ней преобладают реакции
Тh2Cго типа, способствующие развитию аллергических
проявлений. Со временем в результате контакта с внешC
ней средой, становления и роста нормальной микрофлоC
ры кишечника иммунные реакции смещаются в сторону
толерантности. В этой связи основной задачей всех проC
филактических мероприятий следует считать сдвиг
иммунных реакций в сторону формирования пищевой тоC
лерантности. И этого можно достичь как на фоне поддерC
жания, так и активного восстановления нормальной
кишечной микрофлоры, в отсутствие которой толерантC
ность к пище, как известно, не формируется [1, 2].
Принципиально новым подходом к решению проблемы
профилактики аллергии у человека является использоC
вание пробиотиков для модулирования иммунного
эффекта, обусловленного влиянием кишечной флоры
[3–7]. В настоящее время все большее внимание
уделяется разработке пробиотиков, в состав которых
входит несколько микроорганизмов, принадлежащих к
различным родам и видам. При этом учитываются
взаимосвязи микроорганизмов в естественной среде
обитания, в частности бифидобактерий и лактобацилл,
так как именно они доминируют в микробиоценозе
ЖКТ ребенка. Наиболее перспективными являются
пробиотики на основе симбиотических систем с докаC
занными эффектами синтрофии и синергизма отдельC
ных штаммов. 
В качестве лекарственной субстанции пробиотики соC
держат жизнеспособные микроорганизмы. Конкретные
механизмы лекарственного действия пробиотиков изC
за сложности взаимодействующих систем, к сожалеC
нию, практически не известны. В формировании спектC
ра бактериальной популяции участвуют продукты их
метаболизма, выступающие в роли ауторегуляторов.
Использование пробиотиков в лечении непереносимосC
ти белков коровьего молока изучалось в ряде исследоC
ваний [8]. Влияние пробиотиков на функционирование
иммунной системы изучается как у здоровых, так и у паC
циентов с различными заболеваниями [9]. Многие автоC
ры отмечают снижение концентрации секреторного
иммуноглобулина А (sIgA) при наличии кишечного дисC
бактериоза, обращая в то же время внимание на следуC
ющее обстоятельство: прием пробиотиков на основе
Bifidobacterium bifidum и Lactobacillus acidophilus в течеC
ние 28 дней восстанавливает концентрацию этого
иммуноглобулина [10]. Кроме того, установлено, что наC
значение пробиотиков увеличивает количество Т лимC
фоцитов, Т хелперов, активированных Т лимфоцитов
(СD25+) и NKCклеток (естественных киллерных клеток) в
периферической крови. При этом возрастают также фаC
гоцитарная активность нейтрофилов и моноцитов крови
и тумороцидная активность NKCклеток. Однако полученC
ные клинические результаты могут быть связаны не
столько со свойствами всего класса лекарственных веC
ществ — пробиотиков, сколько с конкретными их предC
ставителями, используемыми в экспериментах. ПоэтоC

му, когда речь идет о детях с АтД, к выбору пробиотика
следует относиться особенно осторожно. Ассоциации
бифидобактерий следует выбирать соответственно возC
расту пациентов. Пробиотические штаммы должны наC
ходиться в состоянии максимальной биосовместимости
и минимальной антагонистической активности. ПробиоC
тические штаммы лактобактерий должны способствоC
вать стимулированию Th 1 варианта развития ТCклетки.
Дефицит бифидобактерий сопровождается увеличениC
ем проницаемости кишечника, что на фоне дефицита
sIgA способствует развитию атопического процесса.
В работе V. Veckman et al. (2004) показано влияние
Streptococcus pyogenes и L. rhamnosus на дендритные
клетки кишечника и формирование Th1 иммунного отC
вета. Причем продукция интерлейкина (ИЛ) 12 и фактоC
ра некроза опухоли (ФНО) дендритными клетками была
обусловлена не только воздействием кишечной флоры,
но и синергическими и антагонистическими взаимодейC
ствиями грамположительных и грамотрицательных микC
роорганизмов [11]. 
В экспериментальных работах обоснована симбиотичеC
ская активность L. rhamnosus, L. acidophilus, а также
B. ifantis, B. longum. Сочетание этих микроорганизмов
было воспроизведено в составе лиофилизированной
микробной биомассы «Примадофилус Детский» (Nature’s
Way Inc., США), предназначенной для восстановления
микрофлоры кишечника детей с рождения и до 6 лет, т.е.
в том возрастном периоде, когда в кишечнике превалиC
руют именно B. ifantis и B. longum. В литературе имеются
сведения о роли кишечной микрофлоры в предотвраC
щении пищевой сенсибилизации. В связи с этим
представлялось важным оценить возможность испольC
зования пробиотиков, особенно комбинированных,
лактоC и бифидосодержащих, в комплексном лечении
пищевой аллергии и АтД, сочетающихся с дисбактериоC
зом кишечника.
Целью настоящего исследования явилось изучение
эффективности и безопасности использования биологиC
чески активной добавки «Примадофилус Детский» в корC
рекции дисбактериоза кишечника у детей с АтД.
В сплошное открытое исследование, проведенное в пеC
риод с ноября 2006 по апрель 2007 г., было включено
102 пациента с АтД в возрасте от 6 мес до 6 лет. Все
пациенты находились на стационарном лечении в алC
лергологическом отделении консультативноCдиагностиC
ческого центра по поводу обострения АтД. Основную
группу составили 52 пациента с АтД, которым к базисC
ной терапии был добавлен пробиотик «Примадофилус
Детский», содержащий штаммы лиофилизированных
антогонистически активных высокоимплантируемых
лактоC и бифидобактерий: L. rhamnosus, B. ifantis,
B. longum, L. acidophilus (на момент выпуска —
1,5 млрд микроорганизмов на 3 г продукта). КонтрольC
ную группу составили 50 детей с АтД, получавших тольC
ко базисное лечение. Группы были сопоставимы по
полу (мальчиков 49%), форме заболевания (локализоC
ванная форма АтД — у 79% больных), тяжести течения
заболевания (тяжелый АтД — у 60% больных). КритериC
ями включения в исследование являлись:
• возраст пациентов от 1 мес до 6 лет;
• длительность заболевания от 1 мес до 5 лет;
• подострая или хроническая форма заболевания.
Пациентов с АтД обследовали в соответствии с разрабоC
танной индивидуальной регистрационной картой.
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Пробиотик назначали внутрь 1 раз в день по
150–300 мг сухого порошка во время еды, предвариC
тельно разведя его в кипяченой воде комнатной темпеC
ратуры. Длительность курса составила 20 дней; ежеC
дневная доза составляла: 150 мг — у детей в возрасте
до 1 года, 200 мг — у детей в возрасте 1–3 лет и
300 мг — в возрасте 3–5 лет.
Эскалация дозы пробиотика проводилась поэтапно у деC
тей до 1 года, а также при наличии тяжелой степени АтД,
вне зависимости от возраста. При такой тактике эскалаC
ции доз побочных эффектов, связанных с применением
пробиотического препарата, не отмечалось.
Для оценки степени тяжести АтД использовалась визуC
альная аналоговая шкала SCORAD (рис.).
Проведенный анализ показал, что для большинства деC
тей (82%) характерно наличие сочетанной соматической
патологии (табл. 1). Чаще выявлялись дискинезия желчеC
выводящих путей (28,8%) и лактазная недостаточность
(28,8%). Указанная полиморбидность, на наш взгляд, явC
ляется важной особенностью современных хронически
текущих патологических состояний. И это обстоятельство
диктует необходимость полиэтиотропного подхода в опC
ределении тактики медикаментозной терапии. В свою
очередь, назначение нескольких лекарственных препаC
ратов неизбежно приводит к полипрагмазии, усугубляюC
щей течение патологического процесса.
Изучение анамнеза позволило выявить ряд неблагоC
приятных моментов, в частности патология беременносC

ти (токсикозы, угроза прерывания) у матери имела
место в 27% случаев. Кроме того, обращает на себя вниC
мание, что только каждый 10Cй ребенок (11,8%) на перC
вом году жизни находился на грудном вскармливании;
большинство детей получали смешанное (39,2%) или исC
кусственное (49,0%) кормление. Анализ формы АтД, в

Таблица 1. Клинический диагноз у обследованных детей

Пищевая аллергия

Дискинезия желчевыводящих путей

Лактазная недостаточность

Лямблиоз

Частота обнаружения, % Диагноз

100

28,8

28,8

21,0

Респираторный аллергоз 11,5

Реактивный панкреатит

Инфантильная дисхезия

Бронхиальная астма

Аллергический трахеобронхит

Аллергический гастрит

Дискинезия толстой кишки 

Целиакия

Хронический колит

7,6

7,6

5,7

5,7

5,7

5,7

1,9

1,9
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зависимости от характера вскармливания ребенка поC
казал, что частота распространенной и локализованной
форм заболевания остается почти неизменной во всех
возрастных группах с преобладанием локализованной
формы АтД. Это позволяет сделать вывод, что развитию
АтД, безусловно, способствует раннее введение в пищу
ребенка коровьего молока. Но степень тяжести патолоC
гического процесса определяется не столько характеC
ром вскармливания в грудном возрасте или давностью
болезни, сколько функциональным состоянием ЖКТ.
У 36,2% детей отмечен высокий инфекционный индекс.
Хронические очаги инфекции со стороны носоглотки выC
явлены у 21,1% детей; указания в анамнезе на глистную
и протозойную инвазию имелись у 38,0%; неоднократно
болели острыми кишечными инфекциями 24 (23,5%) реC
бенка, чаще — в раннем возрасте. У 2 детей в анамнеC
зе было указание на оперативные вмешательства на
органах брюшной полости.
Дисбактериоз кишечника у детей старше 3 лет во мноC
гих (72%) случаях сопровождался возникновением
абдоминального синдрома, частота которого в группах
сравнения была одинаковой. При этом абдоминальный
синдром характеризовался клиническим полиморC
физмом: недифференцированная локализация, разная
интенсивность независимо от характера принимаемой
пищи.
У детей в возрасте до 3 лет объективно и достоверно
оценить болевой синдром не представлялось возможC
ным. Однако матери 4 детей отмечали у них болезненC
ные гримасы лица, иногда плач ребенка, «натуживание»
и «сучение» ножками перед дефекацией, что позволило
поставить диагноз: «инфантильная дисхезия».

В ходе лечения болевой синдром был купирован
у 48 (92%) детей основной группы. Сроки купирования
абдоминального синдрома в этой группе составили
5 ± 3 дня, в контрольной — 7 ± 2 дня (р < 0,05). У 4 деC
тей (3 ребенка — из основной и 1 ребенок, в возрасте
3,5 лет, — из контрольной группы) болевой синдром
полностью не купировался даже к 10Cму дню наблюдеC
ния. Углубленное обследование этих детей позволило
поставить клинический диагноз: «лактазная недостаточC
ность, вторичная». Всем 4 пациентам дополнительно к
проводимой терапии был назначен фермент лактаза
(«Лактаза Бэби»), на фоне приема которого болевой синC
дром был полностью купирован в среднем на 2Cе сут.
Параллельно с этим отмечалась регрессия диспепсичеC
ских явлений в виде метеоризма, а также нормализаC
ция консистенции стула. У 2 детей из основной группы
удалось сохранить грудное вскармливание без назначеC
ния безлактозных смесей.
Улучшение консистенции каловых масс на фоне приема
пробиотика достигнуто у 89% детей основной группы.
У 3 (5,8%) больных отмечалось незначительное ухудшеC
ние копрограммы, выражавшееся в увеличении содерC
жания в кале жирных кислот и нейтрального жира при
обнаружении цист лямблий. Углубленное обследование
этих пациентов позволило выявить патологию поджелуC
дочной железы. УЗИ органов брюшной полости указыC
вало на увеличение размеров поджелудочной железы,
изменение ее эхогенности. Повышение концентрации
амилазы крови позволило поставить диагноз: «реакC
тивный панкреатит». Исходно концентрация амилазы
крови была повышена в 19,2% случаев (у 10 пациенC
тов, в основном с тяжелой степенью АтД). После курса
базисной терапии в сочетании с приемом пробиотичесC
кого препарата амилаза крови нормализовалась у 6 из
10 пациентов без применения ферментных препаC
ратов. У 4 детей потребовалось дополнительное введеC
ние ферментов, последующее УЗИ поджелудочной жеC
лезы подтвердило восстановление УЗCэхогенности и
размеров железы. В контрольной группе улучшение
консистенции каловых масс достигнуто у 61% детей
(р < 0,05).
Нарушение микробиоценоза кишечника сопровождаC
лось снижением содержания бифидоC и лактобактерий
ниже возрастной нормы (lg8–9 в 1 г фекалий) в 60% слуC
чаев, выделением условноCпатогенных микроорганизC
мов в различных ассоциациях, что в 40% случаев сочеC
талось со снижением уровня бифидобактерий до lg5–6

в 1 г фекалий и лактобацилл — до lg3–4 в 1 г фекалий.
У 28 (27,4%) детей в фекалиях была обнаружена
Klebsiella pneumoniae — до lg5–6 в 1 г фекалий. Во всех
случаях K. pneumoniae ассоциировалась с золотистым
стафилококком или протеем. У 27 (26,5%) детей был выC
делен цитробактер в сочетании со стафилококком и
протеем на фоне дефицита лактобактерий. 
В основной группе на фоне приема пробиотика количеC
ство лактоC и бифидобактерий увеличилось до lg8–9 в 1 г
фекалий соответственно в 96 и 100% случаев (р < 0,01),
достоверно понизилось процентное содержание условC
ноCпатогенной микрофлоры в 1 г фекалий (р < 0,05),
вероятно, за счет антагонистической активности пробиC
отика. В группе сравнения количество бифидоC и лактоC
флоры (lg8–9 в 1 г фекалий) нормализовалось лишь в 76%
случаев (р > 0,05), процент выявления условноCпатогенC
ных микроорганизмов не изменился.

Рис. Визуальная аналоговая шкала SCORAD
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Динамику кожного процесса у детей оценивали с помоC
щью шкалы SCORAD (рис.). В основной группе на фоне
добавления к базисной терапии пробиотика ухудшения
клинических проявлений АтД не отмечалось ни у одного
пациента. Положительная динамика кожного процесса
по индексу SCORAD зарегистрирована в 76% случаев
(табл. 2). У 12 (24%) детей основной группы с тяжелой
степенью АтД, несмотря на базисную терапию, значиC
тельного уменьшения площади пораженных кожных поC
кровов достичь не удалось, и, естественно, не было
значимого уменьшения индекса SCORAD. В контрольC
ной группе ухудшение кожных проявлений АтД зарегисC
трировано у 2 (4%) пациентов. Это потребовало наC
значения гормональных препаратов. Положительная
динамика кожного процесса по индексу SCORAD отмеC
чена в 68% случаев, отсутствие ее — в 28%. СравниC
тельный анализ показал, что больше всего детей с
максимальным снижением индекса SCORAD (положиC
тельная динамика) было в группе, получавших пробиоC

тик (снижение на 16–20 балов у 51,9% детей; в конC
трольной — 30,0%; p < 0,05) (табл. 2).
Таким образом, проведенное исследование показало
безопасность рекомендуемых детских доз пробиотика
«Примадофилус» в порошке для внутреннего применеC
ния. Побочных эффектов, связанных с добавлением к
базисной терапии АтД пробиотика, не отмечено ни в одC
ном случае. Применение пробиотика в составе комC
плексной терапии АтД нормализует микробиоценоз
кишечника, способствуя, таким образом, купированию
сопровождающих его нарушение клинических проявлеC
ний (абдоминального синдрома, дисфункции кишечниC
ка). Кроме того, добавление пробиотика снижает стеC
пень выраженности кожных проявлений АтД, ослабляя
воспалительный процесс и зуд кожи в большей степени,
чем при использовании только базисной терапии. ПолуC
ченные данные указывают на целесообразность вклюC
чения продукта «Примадофилус Детский» в комплексную
терапию АтД у пациентов детского возраста.

Показатели

Повышение, абс (%)

Без динамики, абс (%)

Снижение, абс (%)
� 10 баллов
на 11–15 баллов
на 16–20 баллов

Таблица 2. Динамика индекса SCORAD у детей с атопическим дерматитом 

–

12 (24)

9 (17,3)
4 (7,6)

27 (51,9)

Основная группа

2 (4,0)

14 (28,0)

10 (20,0)
9 (18,0)

15 (30,0)*

Контрольная группа 

Примечание:
* — различия между группами достоверны (р < 0,05).
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New phytomedications 
to treat cough in young 
children, suffering from acute 
respiratory diseases

T.Ye. Privalova, S.A. Shadrin, E.M. Shadrina

Kuban' State Medical University, Krasnodar

THE ARTICLE REVIEWS THE POSITIVE APPLICATION EXPERIENCE OF
BRONCHIPRET PHYTOMEDICATION AS A MONOTHERAPY FOR THE COUGH
SYNDROME AMONG PRESCHOOL CHILDREN AND INFANTS WITH ACUTE RESC
PIRATORY DISEASES.
KEY WORDS: PRESCHOOL CHILDREN, COUGH, ACUTE RESPIRATORY DIS�
EASES, PHYTOMEDICATIONS.

Т.Е. Привалова, С.А. Шадрин, Э.М. Шадрина

Кубанский государственный медицинский университет, Краснодар

В СТАТЬЕ ОСВЕЩЕН ПОЛОЖИТЕЛЬНЫЙ ОПЫТ ПРИМЕНЕНИЯ ФИТОПРЕПАРАТА БРОНХИПРЕТ В КАЧЕСТВЕ МОНОТЕC
РАПИИ ПРИ СИНДРОМЕ КАШЛЯ У ДЕТЕЙ ДОШКОЛЬНОГО И ПРЕДДОШКОЛЬНОГО ВОЗРАСТА С ОСТРЫМИ РЕСПИРАC
ТОРНЫМИ ИНФЕКЦИИ.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: ДЕТИ ДОШКОЛЬНОГО ВОЗРАСТА, КАШЕЛЬ, ОСТРЫЕ РЕСПИРАТОРНЫЕ ЗАБОЛЕВАНИЯ,
ФИТОПРЕПАРАТЫ.

Известно, что у детей из организованных коллективов острые респираC
торные инфекции (ОРИ) возникают чаще, чем у детей, находящихся дома.
В группе часто болеющих ОРИ регистрируются практически ежемесячно.
Особенно часто болеют дети преддошкольного и дошкольного возраста,
посещающие дошкольные образовательные учреждения (ДОУ). 
ОРИ — полиэтиологичная группа острых неспецифических инфекционных
заболеваний респираторного тракта любой локализации — от ринита до
бронхиолита и пневмонии. Объединяют эти заболевания воздушноCкаC
пельный путь передачи, сходная симптоматика: интоксикация, насморк,
покраснение зева, першение и боль в горле, осиплость голоса, кашель,
хрипы и т.д. [1–5].
Острые заболевания верхних отделов респираторного тракта у детей
преддошкольного и дошкольного возраста чаще смешанной (вирусноCбакC
териальной, вирусноCбактериальноCмикоплазменной или хламидийной)
этиологии. Активация микробной флоры связана с нарушением барьерC
ной функции респираторного тракта и снижением защитных сил организC
ма, как правило, на фоне предшествующей вирусной инфекции, а также,
возможно, суперинфицирования бактериальными агентами, передающиC
мися воздушноCкапельным или контактным путем. Присоединение бактеC
риальной инфекции приводит к нарастанию тяжести заболевания и может
быть основной причиной неблагоприятного его исхода. 
У детей преддошкольного и дошкольного возраста, вследствие анатомоC
физиологических особенностей организма, при неадекватном лечении



ОРИ возможно развитие следующих осложнений:
переход в затяжное течение, возникновение рецидиC
вирующего или бронхита, обструктивного бронхита,
бронхиолита, пневмонии. В этих случаях эпителий слиC
зистой оболочки повреждается сильнее и для его восC
становления требуется больше времени и усилий.
Поэтому столь важно назначить своевременную и
адекватную терапию [1, 6, 7].
Лечение ОРИ у детей должно быть комплексным, индиC
видуальным, этапным. Оно должно включать охраниC
тельный режим, диету, базироваться на этиотропном,
патогенетическом и симптоматическом принципах
терапии. В целом оно должно оказывать противовосC
палительное, секретолитическое и отхаркивающее
действие.
Основными задачами в лечении ОРИ с синдромом кашC
ля являются: элиминация бактериальной и/или вирусC
ной инфекции, уменьшение воспаления, разжижение и
облегчение отхождения мокроты, восстановление
мукоцилиарного клиренса, стимуляция регенерации
слизистой оболочки дыхательных путей и предотвращеC
ние бактериальной суперинфекции [1, 2, 6–9].
В настоящее время в арсенале врача имеется
большое число препаратов растительного и синтетиC
ческого происхождения, применяемых при лечеC
нии кашля. Они различаются по механизму действия,
количеству компонентов и их активности, способу
производства, формам выпуска, стоимости. Однако
при проведении лечения подчас возникает такая
проблема, как невыполнение родителями назначений
врача, в результате чего выздоровление ребенка
затягивается. Это связано, воCпервых, с тем, что
многие препараты вследствие высокой стоимости неC
доступны родителям; воCвторых, многие считают, что
химические лекарственные препараты вредят оргаC
низму ребенка, и предпочитают лечение народными
методами, использующими травы. Однако такие средC
ства не всегда оказываются эффективными изCза
неправильного сбора сырья, его хранения и способа
приготовления. 
Целебные свойства трав и растений всегда привлекаC
ли к себе внимание человека. За прошедшие века меC
дициной было испробовано множество растительC
ных средств и методов лечения. Одни из них не дали
ожидаемых результатов, другие устарели, но многие
рецепты лечебных средств из различных растений
(как окультуренных, так и дикорастущих) сохранились
до наших дней.
Растения оказывают на человека разностороннее фиC
зиологическое действие и эстетикоCпсихологическое
влияние: создают хорошее настроение, смягчают влияC
ние стрессовых ситуаций, а также обладают противоC
воспалительным, антимикробным, антигрибковым и
детоксицирующим эффектом. Целебные свойства трав
и растений весьма широки, поэтому лекарственные
средства, приготовленные из них, могут помочь при
многих заболеваниях. 
Растения обладают огромной силой, которую могут пеC
редать и нам. Однако нередко встает вопрос: может ли
применение фитопрепаратов, травяных сборов выC
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звать ухудшение состояния изCза непереносимости?
Да, это возможно. Но этого можно избежать, применяя
растения, выращенные в экологически чистых условиC
ях, прошедшие специальную обработку и технологию
производства. Тогда они будут более безопасны и
эффективны, чем синтетические лекарственные препаC
раты [9, 11].
Компания «Бионорика» с 30Cх годов прошлого века спеC
циализируется на выращивании экологически чистых
растений и имеет свой запатентованный метод получеC
ния высококачественных экстрактов лекарственных
растений. Препараты компании уже более 70 лет
применяются в Европе, прошли многолетние и многоC
центровые испытания, зарекомендовали себя как
высокоэффективные средства. Все препараты зарегиC
стрированы как лекарственные средства, одобрены и
разрешены к применению в России. Одни из них приC
меняются в нашей стране уже много лет, другие известC
ны недавно. Фитопрепарат Бронхипрет, «Бионорика АГ»
(Германия), используемый для лечения бронхита и кашC
ля у детей и взрослых, появился на российском рынке с
прошлого года. Данный препарат выпускается в неC
скольких формах: в виде сиропа, в каплях, в покрытых
оболочкой таблетках, что дает возможность применеC
ния препарата в разных возрастных группах. Сироп и
капли содержат растительные экстракты травы тимьяC
на и листьев плюща, которые оказывают выраженное
секретолитическое, бронхолитическое, противовоспаC
лительное и противомикробное действие. Они разреC
шены к применению у детей с 3Cх мес и практически не
имеют противопоказаний и побочных эффектов. Кроме
того, с экономической точки зрения, данные лекарстC
венные формы доступны широкому кругу пациентов,
т.к. отпускаются в аптеках без рецепта [4, 5, 9, 11].
Целью настоящего исследования явилось изучение
клинической эффективности фитопрепарата БронхиC
прет при ОРИ с синдромом кашля у детей преддошкольC
ного и дошкольного возраста, посещающих дошкольC
ные образовательные учреждения. 

Под наблюдением находились 43 ребенка в возрасте от
2 до 7 лет, с диагнозами: ОРИ, острый ларингит, острый
трахеит, острый простой бронхит легкого и среднетяжеC
лого течения, без явлений дыхательной недостаточносC
ти. Фитопрепарат назначали детям с первых дней болезC
ни в качестве монотерапии в виде сиропа (детям до
6 лет — по 3,2 мл 3 раза в день), а также капель для приC
ема внутрь (детям 5,5–7 лет по 25 капель 4 раза в день).
Ежедневно оценивали самочувствие и динамику
основных симптомов: лихорадки, осиплости голоса,
гиперемии зева, характера кашля, данных аускультаC
ции. Кроме того, в качестве критерия эффективности
лечения оценивали качество жизни пациента. В соC
временном понимании качество жизни — это
интегральный показатель степени комфортности, саC
мочувствия и возможности выполнять потребности,
определяющие поведение человека в обществе.
В данном случае для детей преддошкольного и дошкольC
ного возраста основными потребностями мы считали
необходимость и возможность оптимально дышать, упоC
треблять достаточное количество пищи и жидкости, выC

Рис. 1. Изменение частоты встречаемости симптомов ОРЗ у детей при лечении фитопрепаратом, содержащим экстракт травы
тимьяна и листьев плюща

Рис. 2. Динамика показателя качества жизни у детей с ОРЗ при
лечении фитопрепаратом, содержащим экстракт травы тимьяна
и листьев плюща
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11. Измаил Х., Виллер Г., Штайндль Х. Когортное исследование
препарата Бронхипрет® в сравнении с синтетическими муколитиC
ческими средствами. 

делять из организма продукты жизнедеятельности,
поддерживать нормальную температуру тела, спать и отC
дыхать, играть и принимать участие в развлечениях,
удовлетворять свою любознательность, посещать ДОУ.
Каждый параметр оценивали по следующей системе
(удовлетворение потребности — 2 балла, ограниченная
возможность — 1, невозможность удовлетворения поC
требности — 0), выполнению всех потребностей соотC
ветствовало максимальное значение — 18 баллов. 
Проведенное исследование показало (рис. 1), что средC
няя продолжительность основных симптомов болезни
на фоне терапии фитопрепаратом не превышала
3–5 дней. Так, если в 1Cй день заболевания нарушения
самочувствия выявлялись у всех больных, то к 5Cму
дню — только у 10 (23,3%) детей, частота гиперемии зеC
ва и сухого кашля уменьшились к 3Cму дню со 100% до
23,3 и 11,6% соответственно. При этом сухой кашель у
79% наблюдаемых к 3Cму дню стал влажным, с легко отC
деляемой мокротой, и сохранялся до 5Cго и 7Cго дня у
23,3 и 4,6% детей соответственно. Першение и боль в
горле отмечались только в 1–2Cй день у 78% больных.
У всех пациентов с ларингитом (11,6%) осиплость голоC
са исчезала ко 2–3Cму дню заболевания. Наличие хриC
пов в легких при остром простом бронхите (9,3% наC

блюдаемых) в начале заболевания отмечалось у всех
больных, а к 5Cму — лишь у 2Cх (4,6%).
Показатель качества жизни (рис. 2) в течение первых 3Cх
дней был ниже максимального на 5 баллов, в основном за
счет умеренного нарушения дыхания, повышения темпеC
ратуры тела, снижения аппетита, нарушения сна и отдыха,
невозможности посещать ДОУ. К 5–7Cму дню заболевания
практически у всех пациентов качество жизни соответстC
вовало таковому у здорового ребенка (18 баллов).
При применении фитопрепарата не отмечено побочных
эффектов и аллергических реакций. 
Таким образом, проведенное нами исследование поC
казало, что фитопрепарат Бронхипрет оказывает секреC
толитическое и противовоспалительное действие, хороC
шо переносится детьми преддошкольного и дошкольноC
го возраста и может применяться у них в качестве моноC
терапии при лечении ОРИ с синдромом кашля. 
Подчеркнем, что капли и сироп являются формами выC
пуска, применяемыми у детей, они не содержат краситеC
лей, имеют приятный вкус, и при приеме не вызывают у
ребенка негативных эмоциональных реакций. НемалоC
важно также, что на курс лечения детей указанного возC
раста хватает 1/2 флакона фитопрепарата, а средняя
стоимость лечения доступна разным слоям населения.
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THE AUTHORS CARRIED ON THE STUDY WITH REGARDS TO THE FEEDING,
WHICH THE PRESCHOOL CHILDREN RECEIVED IN THE 1141ST PRESCHOOL
EDUCATIONAL INSTITUTION. THE STUDY OF 123 CHILDREN AGED 6 PROVIDC
ED THE FINDINGS IN THE AREAS OF THE PHYSICAL GROWTH AND CAPACITY
FOR WORK. THE AVERAGE AND UPPER AVERAGE LEVELS OF THE PHYSICAL
CAPACITY FOR WORK WERE DISCLOSED AMONG 60–74% OF THE EXAMINED
CHILDREN IRRESPECTIVE OF THE BIOMATURITY RATES AND AMONG 86% OF
CHILDREN WITH HARMONIOUS AND EVEN AMONG 67% OF CHILDREN WITH
DISHARMONIOUS MORPHOCFUNCTIONAL STATUS.
KEY WORDS: FEEDING, PHYSICAL GROWTH, PHYSICAL CAPACITY FOR
WORK, PRESCHOOL CHILDREN.

Т.Ю. Вишневецкая1, Ж.Ю. Горелова2, А.Ю. Макарова1

1 Московская медицинская академия им. И.М. Сеченова 
2 Научный центр здоровья детей РАМН, Москва

ИЗУЧЕНА ОРГАНИЗАЦИЯ ПИТАНИЯ, КОТОРОЕ ПОЛУЧАЛИ ДОШКОЛЬНИКИ В ДЕТСКОМ САДУ № 1141. У 123 ДЕТЕЙ
6CЛЕТНЕГО ВОЗРАСТА ОПРЕДЕЛЯЛИ ФИЗИЧЕСКОЕ РАЗВИТИЕ И ФИЗИЧЕСКУЮ РАБОТОСПОСОБНОСТЬ. СРЕДНИЙ И
ВЫШЕ СРЕДНЕГО УРОВЕНЬ ФИЗИЧЕСКОЙ РАБОТОСПОСОБНОСТИ ВЫЯВЛЕН У 60–74% ОБСЛЕДОВАННЫХ ВНЕ ЗАC
ВИСИМОСТИ ОТ ТЕМПОВ БИОЛОГИЧЕСКОГО СОЗРЕВАНИЯ, У 86% ДЕТЕЙ С ГАРМОНИЧНЫМ И ДАЖЕ У 67% — С ДИСC
ГАРМОНИЧНЫМ МОРФОФУНКЦИОНАЛЬНЫМ СТАТУСОМ.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: ПИТАНИЕ, ФИЗИЧЕСКОЕ РАЗВИТИЕ, ФИЗИЧЕСКАЯ РАБОТОСПОСОБНОСТЬ, ДОШКОЛЬНИКИ.

Питание — существенный и постоянно действующий фактор, обеспечиваюC
щий сохранение и укрепление здоровья, а также адекватные процессы роста
и развития организма [1]. Рациональное питание обеспечивает гармоничное
физическое и нервноCпсихическое развитие детей, повышает сопротивляеC
мость инфекционным заболеваниям и устойчивость к неблагоприятным
факторам внешней среды. 
Интегративным показателем здоровья человека, определяющим его жизнеC
деятельность, является физическая работоспособность [2]. Она зависит от наC
следственности, состояния здоровья, физического развития, резистентности
организма, а также от самочувствия и мотивации. Развитие отдельных компоC
нентов физической работоспособности у разных индивидуумов существенно
различается [3]. В значительной степени физическая работоспособность заC
висит от вида деятельности, уровня и характера двигательной активности,
форм и средств физического воспитания [4]. Известно выраженное влияние
на показатели физической работоспособности различных режимов и баланC
сов питания [5].
Было изучено питание, которое получали дошкольники 6Cлетнего возраста в
детском саду № 1141 ЮгоCзападного окружного управления московского
Департамента образования. Применяли расчетный метод по составляемым
ежедневно на пищеблоке менюCраскладкам с перечислением блюд, пригоC
товленных в течение дня, и указанием количества продуктов, использованных
для их приготовления. 
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МенюCраскладки изучали за 10 дней подряд. Это позволиC
ло оценить разнообразие питания, а также собрать исходC
ные материалы для подробной характеристики суточного
рациона по всем основным показателям: энергетической
ценности, содержанию белков, жиров, углеводов, витамиC
нов, минеральных веществ. Использование картотеки
блюд позволяло при необходимости заменять одно блюдо
другим, соответствующим по химическому составу и энерC
гетической ценности. Данные, полученные расчетным меC
тодом, сравнивали с рекомендованными физиологичесC
кими нормами питания для детей выбранной возрастной
группы и утвержденным среднесуточным набором продукC
тов для дошкольных учреждений.
Организация питания осуществлялась в соответствии с
«Нормами физиологической потребности в пищевых веC
ществах и энергии для различных групп населения СССР»,
утвержденными Коллегией Минздрава СССР 17.04.91.
Во время пребывания в детском саду дети получали 3CраC
зовое питание: завтрак, обед и полдник. 
Анализ примерного 10Cдневного меню и менюCраскладок
продемонстрировал максимальное разнообразие рациоC
на — нами не выявлено повторяемости одних и тех же
блюд в течение как одного дня, так и 10 дней подряд.
Завтраки состоят из 3 блюд: горячего (крупяные молочC
ные каши, яичные блюда, блюда из творога — сырники,
ленивые вареники, овощные блюда, запеканки из круп
или овощей, отварная рыба), бутербродов с сыром,
1–2 раза в нед дети получают вымоченную сельдь, сосисC
ки или сардельки. Из напитков на завтрак были какао,
злаковый кофе на цельном молоке, чай с молоком, молоC
ко. Обеды включают закуску, 1Cе, 2Cе и 3Cе блюда. Закуска
состоит из салата (из огурцов, помидоров, свежей капусC
ты, моркови, свеклы) с добавлением свежей зелени. Для
улучшения вкуса в салат добавляются свежие и сухие
фрукты (яблоки, чернослив, изюм). Салат заправляется
растительным маслом. Ассортимент 1Cх блюд представлен
различными супами на мясном, рыбном, курином бульоC
нах, щами, борщами, супами вегетарианскими, молочныC
ми, фруктовыми. На 2Cе предусмотрено мясо или рыба в
виде котлет, биточков, гуляша, в отварном, тушеном виде.
Гарнир — из картофеля, овощей, круп, макаронных издеC
лий. В качестве 3Cго блюда на обед подаются компот или
кисель из свежих, сухих или замороженных фруктов, хлеб

(пшеничный и ржаной). Полдник состоит из 3 блюд. РавноC
мерно чередуются омлет, сырники, творожный пудинг, выC
печка, молочные продукты (молоко, йогурты), кисели
(из свежих или замороженных ягод). Обязательным было
ежедневное включение фруктов.
Процентное распределение рациона по приемам пищи расC
считывали исходя из рекомендаций по 4Cразовому питаC
нию, где завтрак, обед и полдник в детском саду должны соC
ставлять 75–80% от суточной калорийности (плюс 20–25%
от суточной калорийности на ужин дома). Распределение
рациона по отдельным приемам пищи с учетом калорийноC
сти представлено в табл. 1. При оценке правильности расC
пределения рациона по приемам пищи незначительное
снижение процентного отношения калорийности отдельных
приемов к общей калорийности дневного рациона выявлеC
но для завтраков только 2 раза (из 10 дней) — в обоих слуC
чаях до 19% (норма — 25%). В остальные дни доля калорийC
ности завтрака от суточной потребности составила
25–33%. На обед приходилось от 39 до 56% суточной калоC
рийности, что является весьма высоким показателем
(норма — 40%). Калорийность полдника была завышена в
8 случаях из 10, составив 17–29% дневного рациона
(норма — 15%). Лишь в одном случае калорийность полдниC
ка была ниже нормы (13%). Соответственно общая калоC
рийность питания в детском учреждении была выше рекоC
мендованной (78–97% от максимальной суточной
нормы — 2000 ккал), а в один из дней даже превышала
норму на 17%. Указанное превышение было отмечено в теC
чение всего периода наблюдения, в том числе обеда в течеC
ние 6 дней из 10, завтрака — 6 дней, полдника — 8 дней.
Данные о содержании белков, жиров и углеводов в
рационе дошкольного питания по менюCраскладкам
за 10 дней представлены в табл. 2. Рацион дошкольного
питания включал от 71 до 110% максимальной возрастC
ноCполовой нормы белка, что свидетельствует о превыC
шении рекомендованных значений (75–80% для завтраC
ка, обеда и полдника в детском саду) в течение 8 дней из
10. Содержание жиров варьировало от 68 до 111%, покаC
затель ниже нормы (68%) был отмечен только единожды,
тогда как превышение нормы (75–80%) — в течение 7 из
10 дней. Что касается углеводов, то рацион 1 дня из
10 содержал 76% суточной нормы потребления, в остальC
ные дни — только 55–66%. Соотношение белков, жиров

День

1Cй 378 (19)

2Cй 514 (26)

3Cй

4Cй

384 (19)

492 (25)

5Cй 512 (26)

6Cй 654 (33)

7Cй 528 (26)

8Cй 598 (30)

9Cй 534 (27)

10Cй

Норма

518 (26)

25%

Таблица 1. Распределение рациона по приемам пищи за 10 дней

завтрак

Калорийность, ккал (% от суточной нормы)

774 (39)

920 (46)

778 (39)

924 (46)

840 (42)

1120 (56)

770 (39)

794 (40)

858 (43)

1004 (50)

35–40%

обед

414 (21)

348 (17)

412 (21)

266 (13)

300 (15)

572 (29)

406 (20)

296 (15)

548 (27)

298 (15)

15%

полдник

1566 (78)

1782 (89)

1574 (79)

1682 (84)

1652 (83)

2346 (117)

1704 (85)

1688 (84)

1940 (97)

1820 (91)

75–80%

всего*

Примечание: 
* — суточная норма 2000 ккал.
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и углеводов практически соответствовало рекомендоC
ванному — 1:1:4.
Содержание микроэлементов и витаминов в рационе доC
школьного питания по менюCраскладкам за 10 дней предC
ставлено в табл. 3. Анализ показал, что дети получают от
76 до 95% от суточной нормы кальция, магния и фосфора.
Соотношение кальция и фосфора составляет 1:1,5 и являC
ется наиболее благоприятным для детей дошкольного
возраста. Рацион содержит значительное количество жеC
леза, превышающее максимальную возрастноCполовую
норму (106% от суточной потребности). Оценка содержаC
ния основных витаминов свидетельствует о пониженном
количестве только витамина РР (55% по сравнению с
75–80% от максимальной суточной нормы, как предусмоC
трено при 3Cразовом питании в детском учреждении).
Витамина С в рационе в 1,5 раза больше суточной нормы. 
Содержание в рационе основных микроэлементов (кальC
ция, фосфора, магния), было достаточным или превышало
норму, причем соотношение кальция и фосфора оказаC
лось оптимальным (1:1,5). В изученном рационе содержаC
ние витамина С в 1,5 раза превышало норму, а витамина
РР было недостаточным.
В случае выявления дефицита витаминов, макроC и микC
роэлементов у детей возможно использование витамиC
нов и витаминноCминеральных комплексов с целью восC

полнения возрастных, физиологических норм. Такими виC
таминными и витаминноCминеральными комплексами, к
примеру, являются препараты линейки Пиковит (KRKA,
Словения). Пиковит пастилки рекомендованы ведущими
специалистами Союза педиатров России и Ассоциации сеC
мейных врачей РФ. Они содержат 10 основных витаминов
(А, С, D, В1, В2, В3, В5, В6, В9, В12), а также кальций и фосC
фор — основные минеральные компоненты костной ткаC
ни и зубов — и показаны детям с 4–7 лет. Пиковит Форте
обеспечивает суточную потребность в витаминах у школьC
ников с учетом учебной нагрузки, благодаря содержанию
11 наиболее важных витаминов (А, С, D, Е, В1, В2, В3, В5, В6,
В9, В12). ВитаминноCминеральный комплекс Пиковит Плюс
содержит 12 витаминов, а также кальций, железо, цинк и
йод, необходимые для поддержания иммунитета, а также
нормального роста и развития ребенка 5 лет и старше.
Возможно применение витаминного комплекса и в виде
сиропа, содержащего 9 основных витаминов, участвуюC
щих в регуляции важнейших биохимических процессов в
организме (А, С, D, В1, В2, В3, В5, В6, В12).
Проблемы выбора между вкусной и полезной пищей при
применении препаратов Пиковит не возникает. Сироп и
пастилки с приятным фруктовым вкусом дети принимают с
удовольствием. 
Наряду с анализом суточного рациона были изучены
физическая работоспособность 123 детей 6Cлетнего возC
раста и ее взаимосвязь с показателями физического разC
вития. Физическая работоспособность оценивалась на
основании результатов модифицированного теста КароC
линского университета PWC (Physikal Working Capacity,
фиксируется показатель мощности физической нагрузки,
при которой ЧСС у ребенка достигает 150 уд/мин) [6, 7].
Уровень физического развития оценивали по комплексC
ной методике, разработанной на кафедре гигиены детей и
подростков ММА им. И.М. Сеченова и утвержденной в каC
честве методических рекомендаций «Оценка физического
развития и состояния здоровья детей и подростков, изучеC
ние медикоCсоциальных причин формирования отклонеC
ний в состоянии здоровья» Государственным комитетом
санитарноCэпидемиологического надзора России в
1996 г. Уровень биологического развития оценивали по
показателям длины тела (стоя), прибавки длины тела за
последний год, количеству постоянных зубов. Ведущими
показателями биологического возраста в младших возраC
стноCполовых группах считают число постоянных зубов,

День

1Cй 71 (98) 49 (68) 155 (62)

2Cй 55 (76) 76 (106) 154 (61)

3Cй

4Cй

56 (77)

59 (82)

59 (82)

73 (101)

156 (62)

191 (76)

5Cй 64 (90) 59 (82) 139 (55)

6Cй 79 (110) 75 (104) 182 (72)

7Cй 61 (84) 56 (77) 179 (71)

8Cй 51 (71) 54 (74) 167 (66)

9Cй 69 (96) 80 (111) 161 (64)

10Cй

Норма

62 (86)

72

71 (98)

72

165 (65)

252

Таблица 2. Содержание белков, жиров и углеводов в рационе дошкольного питания

жиры углеводыбелки

В суточном рационе, г (% от нормы)

Таблица 3. Содержание микроэлементов и витаминов 
в рационе питания детей 6Cлетнего возраста

В рационе 
(% от суточной

нормы)

Кальций, мг 761 (76)

Магний, мг

Фосфор, мг

Железо, мг

189 (95)

1143 (76)

13 (106)

Суточная нормаМикронутриенты

1000

200

1500

12

Витамины, мкг:
А 
В1

В2

РР
С

377 (75)
0,8 (80)
0,9 (78)
7 (55)

88 (147)

500
1,0
1,2
13
60

Норма 75–80%
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длину тела, менее значимыми — годовую прибавку длины
тела. Морфофункциональный статус организма оцениваC
ли по показателям массы тела, окружности грудной клетC
ки (на выдохе), жизненной емкости легких и мышечной
силе кистей рук [8–10].
Проведенное исследование показало, что показатель фиC
зической работоспособности у мальчиков и девочек не
различался (табл. 4). Средний ее уровень установлен боC
лее чем у половины обследованных мальчиков и девочек
(соответственно — у 57 и 52%), выше среднего — у 17%
мальчиков и 19% девочек, ниже среднего — соответстC
венно у 26 и 29% дошкольников.
Связь физической работоспособности у дошкольников с
разным уровнем физического развития представлена в
табл. 5 и 6. Очевидно, что максимальное число детей с поC
казателем физической работоспособности ниже среднего
было отмечено в группе детей с задержкой биологическоC
го развития (40% в сравнении с 36 и 29% в группах с норC
мальным развитием и опережением развития). Средняя и
выше средней физическая работоспособность была отмеC
чена у 60, 64 и 71%, соответственно. Интересно, что больC
ше всего детей с высоким показателем физической рабоC
тоспособности выявлено среди детей с задержкой
процессов биологического созревания (26%), тогда как в
группе с ускоренным развитием таких детей не было.
Среди обследованных с гармоничным морфофункциоC
нальным статусом у 86% детей показатели физической раC

ботоспособности были в пределах средних и выше средC
них величин. Среди детей, развивающихся дисгармоничC
но, этот уровень работоспособности был зарегистрирован
только в 67% случаев. 
Результаты проведенных исследований свидетельствуют
о том, что средний и выше среднего уровень физической
работоспособности выявлен у 60–71% обследованных
вне зависимости от темпов биологического созревания, а
также у 86% детей с гармоничным и у 67% — с дисгармоC
ничным морфофункциональным статусом. Это обусловлеC
но, по всей видимости, полноценным, разнообразным
питанием, которое получают дошкольники в образоваC
тельном учреждении. Однако необходимо провести корC
рекцию питания с учетом полученных данных, поскольку
как дефицит, так и избыток тех или иных пищевых веществ
в рационе может приводить к дисбалансу питания, что, в
свою очередь, отрицательно скажется на показателях фиC
зического развития и работоспособности.

Показатель Девочки, %Мальчики, %

5257

Выше средней 1917

2926Ниже средней

Средняя

Таблица 4. Физическая работоспособность детей 6Cлетнего
возраста
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Биологический
возраст

Отстает от паспортного 40 34 26

Соответствует паспортному 36 50 14

Опережает паспортный 29 71 –

Таблица 5. Взаимосвязь биологического уровня развития и физической работоспособности дошкольников

средняя выше среднейниже средней

Физическая работоспособность, %

Морфофункциональное 
состояние

Дисгармоничное 33 67 –

Гармоничное 14 70 16

Таблица 6. Взаимосвязь гармоничности морфофункционального состояния и физической работоспособности дошкольников

средняя выше среднейниже средней

Физическая работоспособность, %
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Знаменательные и юбилейные даты из истории медицины

5 июля — 80 лет со дня смерти Аль�

брехта Косселя (1853–1927), немецкоC

го биохимика. Основные его научные раC

боты посвящены биохимии клеточного

ядра, химии белков и нуклеопротеидов.

В 1879 г. А. Коссель выделил нуклеин из

крахмала. Вместе с другими исследоваC

телями определил, что нуклеиновые кисC

лоты состоят из азотсодержащих основаC

ний, к которым относятся тимин, цитозин

и урацил. Пришел к выводу, что нуклеин

играет определенную роль в росте ткаC

ней, а не является источником энергии

для мышечных клеток. Выделил из ядер

эритроцитов гуся белковоподобное веC

щество — гистон. Впервые разработал

концепцию о «строительных элементах»

клетки. Отметил, что аминокислоты, стеC

рины, пурины и пиримидины, имеющиеся

во всех клетках животных и растений,

служат основными строительными блоC

ками для различных физиологических

процессов. С 1885 по 1901 г. вместе с

другими исследователями открыл неC

сколько аминокислот, в том числе гистиC

дин. В 1910 г. был удостоен Нобелевской

премии по физиологии и медицины за

«вклад в изучение химии клетки, внесенC

ный исследованиями белков, включая

нуклеиновые вещества».

Коссель был удостоен многих наград, в

т.ч. почетных степеней университетов

Кембриджа, Дублина, Эдинбурга, Гента,

Грейфсвальда и СентCЭндрю. Он был члеC

ном многих научных учреждений, в т.ч.

Шведской королевской академии наук и

Королевского научного общества УпсаC

лы. В течение более 30 лет Коссель был

редактором «Журнала физиологической

химии».Альбрехт Коссель 
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Respiratory gymnastics 
as a rehabilitation means 
for the preschool children 
with the respiratory pathology 

T.A. Shemiakina1, Ye.V. Golikova1, Ye.I. Kondratieva1,
Ya.A. Plachkova1, N.P. Stepanenko2

1 Siberian State Medical University, Tomsk
2 Research Institute of Balneology and Physiotherapy,

Tomsk

THE RESEARCHERS ANALYZED THE EFFICACY OF THE NEW MEDICAL TECHC
NOLOGY AIMED AT REHABILITATION OF THE PRESCHOOL CHILDREN WITH
THE RESPIRATORY PATHOLOGY. 177 CHILDREN AGED BETWEEN 2 AND
7 WITH RECURRENT RESPIRATORY DISEASES, BRONCHIAL ASTHMA OR
CHRONIC PATHOLOGY OF THE ENT ORGANS HAVE BEEN EXAMINED FOR
9 MONTHS. IT WAS UNCOVERED THAT AMONG CHILDREN (N = 90), WHO
PERFORMED THE SETS OF THE THERAPEUTIC PHYSICAL TRAINING AND RESC
PIRATORY GYMNASTICS ACCORDING TO THE METHODS DEVELOPED BY THE
AUTHORS, THE RECURRENCE OF THE ACUTE RESPIRATORY DISEASES AND
EXACERBATIONS OF BRONCHIAL ASTHMA WAS LOWER BY 1,83 AND
1,86 TIMERS RESPECTIVELY. BESIDES, AMONG CHILDREN OF THIS GROUP
THE RESEARCHERS NOTED THE SIGNIFICANT IMPROVEMENT OF THE PHYSC
ICAL QUALITIES, SPIROMETRIC INDICES AND CYTOLOGICAL PICTURE OF THE
SUBSTANCE REMOVED FROM THE NASAL CAVITY IF COMPARED WITH THE
CHILDREN FROM THE SCREENING GROUP (N = 87), WHO PERFORMED THE
SETS OF THE CONVENTIONAL GYMNASTICS AT THE PHYSICAL TRAINING
LESSONS. THUS, THE RESEARCHERS PROVED THE HIGH EFFICACY OF THE
PROPOSED TECHNOLOGY FOR THE REHABILITATION OF THE CHILDREN, SUFC
FERING FROM THE CHRONIC RESPIRATORY PATHOLOGY.
KEY WORDS: ACUTE RESPIRATORY DISEASES, ASTHMA, THERAPEUTIC
PHYSICAL TRAINING, RESPIRATORY GYMNASTICS, CHILDREN.

Т.А. Шемякина1, Е.В. Голикова1, Е.И. Кондратьева1, Я.А. Плачкова1, Н.П. Степаненко2

1 Сибирский государственный медицинский университет, Томск
2 НаучноCисследовательский институт курортологии и физиотерапии, Томск

В ИССЛЕДОВАНИИ АНАЛИЗИРОВАЛАСЬ ЭФФЕКТИВНОСТЬ НОВОЙ МЕДИЦИНСКОЙ ТЕХНОЛОГИИ, НАПРАВЛЕННОЙ
НА РЕАБИЛИТАЦИЮ ДЕТЕЙ ДОШКОЛЬНОГО ВОЗРАСТА С ПАТОЛОГИЕЙ ОРГАНОВ ДЫХАНИЯ. В ТЕЧЕНИЕ 9 МЕС ПОД
НАБЛЮДЕНИЕМ НАХОДИЛИСЬ 177 ДЕТЕЙ В ВОЗРАСТЕ ОТ 2 ДО 7 ЛЕТ С ЧАСТЫМИ ОСТРЫМИ РЕСПИРАТОРНЫМИ ЗАC
БОЛЕВАНИЯМИ, БРОНХИАЛЬНОЙ АСТМОЙ ИЛИ ХРОНИЧЕСКОЙ ПАТОЛОГИЕЙ ЛОРCОРГАНОВ. БЫЛО УСТАНОВЛЕНО,
ЧТО У ДЕТЕЙ (N = 90), ВЫПОЛНЯВШИХ КОМПЛЕКСЫ ЛЕЧЕБНОЙ ФИЗКУЛЬТУРЫ И ДЫХАТЕЛЬНОЙ ГИМНАСТИКИ ПО
РАЗРАБОТАННОЙ АВТОРАМИ МЕТОДИКЕ, ЧАСТОТА ВОЗНИКНОВЕНИЯ ОРЗ И ОБОСТРЕНИЙ БРОНХИАЛЬНОЙ АСТМЫ
БЫЛА НИЖЕ В 1,83 И 1,86 РАЗА СООТВЕТСТВЕННО. КРОМЕ ТОГО, У ДЕТЕЙ ЭТОЙ ГРУППЫ БЫЛО ОТМЕЧЕНО СУЩЕC
СТВЕННОЕ УЛУЧШЕНИЕ ФИЗИЧЕСКИХ КАЧЕСТВ, СПИРОМЕТРИЧЕСКИХ ПОКАЗАТЕЛЕЙ И ЦИТОЛОГИЧЕСКОЙ КАРТИC
НЫ ОТДЕЛЯЕМОГО ИЗ ПОЛОСТИ НОСА В СРАВНЕНИИ С ДЕТЬМИ КОНТРОЛЬНОЙ ГРУППЫ (N = 87), ЗАНИМАВШИХСЯ
СТАНДАРТНОЙ ГИМНАСТИКОЙ НА ЗАНЯТИЯХ ПО ФИЗИЧЕСКОЙ КУЛЬТУРЕ. ТАКИМ ОБРАЗОМ, УСТАНОВЛЕНА ВЫСОC
КАЯ ЭФФЕКТИВНОСТЬ ПРЕДЛАГАЕМОЙ ТЕХНОЛОГИИ РЕАБИЛИТАЦИИ ДЕТЕЙ С ХРОНИЧЕСКОЙ ПАТОЛОГИЕЙ ОРГАC
НОВ ДЫХАНИЯ.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: ОСТРЫЕ РЕСПИРАТОРНЫЕ ЗАБОЛЕВАНИЯ, БРОНХИАЛЬНАЯ АСТМА, ЛЕЧЕБНАЯ ФИЗКУЛЬ�
ТУРА, ДЫХАТЕЛЬНАЯ ГИМНАСТИКА, ДЕТИ.

С каждым годом увеличивается количество детей с отклонениями в
состоянии здоровья. Болезни органов дыхания сохраняют при этом
лидирующие позиции в структуре детской заболеваемости. Это диктуC
ет необходимость поиска новых и усовершенствования существуюC
щих методов реабилитации [1–4]. 
Известны многочисленные медикаментозные и немедикаментозные
методы первичной и вторичной профилактики заболеваний органов
дыхания у детей. Медикаментозные методы включают назначение с
профилактической целью иммуномодуляторов, бактериальных и виC
русных вакцин, витаминов, гомеопатических препаратов [1–4].
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Использование препаратов указанных групп у
детей может быть ограничено возрастом, налиC
чием противопоказаний, риском развития аллерC
гических реакций, финансовым состоянием родиC
телей. Немедикаментозные методы являются
существенным дополнением, а иногда и альтернаC
тивой использования лекарственных препаратов.
Среди способов немедикаментозной профилакC
тики респираторных заболеваний широкое расC
пространение получили физиотерапевтические
методы: массаж, лечебная физическая культура,
галотерапия, аэрофитотерапия, закаливание и
другие [1, 5–8]. 
Одним из методов немедикаментозной профилакC
тики болезней органов дыхания является
дыхательная гимнастика [5–8]. Разработаны
комплексы лечебной физкультуры и дыхательной
гимнастики для реабилитации детей с патологией
респираторного тракта. Однако, сложность их
выполнения, отсутствие интереса и лабильность
внимания детей ограничивают их применение в
дошкольном возрасте. Кроме того, большинство
комплексов включает только дыхательные упC
ражнения, обеспечивая воздействие лишь на
систему органов дыхания и не оказывая сущестC
венного влияния на опорноCдвигательный
аппарат, центральную нервную систему, эмоциоC
нальную сферу. Это снижает эффективность их
применения. В связи с этим актуальным является
разработка и апробация комплексов, адаптироC
ванных для детей дошкольного возраста, включаC
ющих не только дыхательные, но и общеразвиваюC
щие и релаксационные упражнения, а также
элементы массажа. 
Целью настоящего исследования явилось изучеC
ние эффективности новой медицинской технолоC
гии «Лечебная физкультура и дыхательная гимнасC
тика во вторичной профилактике заболеваний
органов дыхания у детей» в реабилитации детей
дошкольного возраста с патологией органов дыC
хания. 
В простое сравнительное исследование было
включено 177 детей в возрасте от 2 до 7 лет, посеC
щавших детский сад № 20 (ЗАТО Северск). КритеC
риями включения в исследование являлись: часC
тые острые респираторные заболевания (ОРЗ),
бронхиальная астма (БА) легкой и средней степени
тяжести, наличие добровольного информированC
ного согласия родителей детей, включенных в исC
следование.
Основную группу составили 90 детей, выполнявC
ших комплексы лечебной физкультуры и дыхательC
ной гимнастики по программе «Лечебная физкульC
тура и дыхательная гимнастика во вторичной
профилактике заболеваний органов дыхания у деC

тей» № ФСC2006/044 от 10.04.2006 (патент на
изобретение «Способ профилактики заболеваний
органов дыхания у детей дошкольного возраста»
№ 2285516 от 18.04.2005). Указанная медицинC
ская технология включала групповые (дети 2–3,
3–5 и 5–7 лет) занятия дыхательной гимнастикой,
с элементами общеразвивающих и релаксационC
ных упражнений, массажа. Занятия с детьми отлиC
чались по длительности, количеству повторений,
сложности выполнения упражнений и проводиC
лись 2–3 раза в нед. С целью достижения лучшего
качества выполнения и повышения эффективносC
ти дыхательные упражнения на форсированный
выдох, диафрагмальное дыхание, звуковую гимC
настику выполнялись детьми ежедневно во время
других видов деятельности (утренняя гимнастика,
физкультурная пауза на занятиях, оздоровительC
ный бег, музыкальные занятия, занятия с логопеC
дом и психологом, а также занятия дома с родитеC
лями). На освоение детьми каждого комплекса
отводилось 2 нед, при этом часть ранее освоенных
упражнений давалась на повторение. В течение
9 мес каждая возрастная группа осваивала по
18 комплексов в последовательности, соответстC
вующей их усложнению. Комплексы лечебной
физкультуры и дыхательной гимнастики преподаC
вались в игровой форме, имели вербальное соC
провождение, что повышало интерес и внимание
детей, стимулировало правильное выполнение упC
ражнений. Преимуществом данной технологии
перед существующими аналогами явилось комC
плексное воздействие на организм с учетом возC
растных и индивидуальных особенностей детей доC
школьного возраста.
В контрольную группу входили 87 детей, занимавC
шихся в течение 9 мес стандартной гимнастикой
на занятиях по физической культуре.
Оценку клинических данных и физических характеC
ристик проводили до начала занятий и после их
завершения по следующим критериям: частота
возникновения ОРЗ с вычислением индекса эпидеC
мической эффективности, частота обострений БА,
динамика спирографических данных, физических
качеств, цитологических показателей состояния
слизистой оболочки полости носа. Функцию внешC
него дыхания исследовали детям старше 5 лет с БА
на аппарате «MasterScreenPneumo» (Yaeger, ГермаC
ния). Цитологическое изучение мазковCотпечатков
со слизистой оболочки полоти носа с вычислением
индекса цитолиза клеток и среднего показателя
деструкции (СПД) нейтрофилов и плоского эпитеC
лия проводили по методике Л.А. Матвеевой [9].
Уровень физической подготовленности детей опреC
деляли по методике А.Н. Тяпина [8]. Указанная меC
тодика предназначена для экспрессCоценки физиC
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№
 4

Признак

Пол, мальчики, абс. (%)

Возраст, абс. (%)
2–3 года
3–5 лет
5–7 лет

Таблица 1. Характеристика обследованных пациентов

32 (35,6)

24 (26,7)
32 (35,6)
34 (37,8)

Основная группа, n = 90

29 (33,3)

23 (26,4)
33 (37,9)
31 (35,6)

В анамнезе, абс. (%)
Бронхиальная астма
Частые простудные заболевания
Хронические заболевания ЛОРCорганов*

50 (53,6)
57 (63,3)
60 (66,7)

40 (46,0)
58 (66,7)
58 (66,7)

Контрольная группа, n = 87

Примечание:
* — хронический тонзиллит, аденоидные вегетации.

ческого развития детей дошкольного возраста и
предусматривает оценку таких показателей как сиC
ловая, скоростноCсиловая, общая выносливость,
гибкость, быстрота, ловкость, динамическая и стаC
тическая сила. На основании полученных результаC
тов тестирования возраста ребенка, его роста и
массы тела рассчитывали показатели физической
подготовленности в процентах от среднестатистиC
ческих показателей детей соответствующего роста
и массы тела. Высокий уровень развития физичесC
кого качества регистрируется при показателях от
85% и выше от должной величины, средний уроC
вень — при показателях от 55 до 84%, низкий уроC
вень — при показателях � 54%. 
Дети в группах наблюдения были сопоставимы по
полу, возрасту, структуре заболеваний (табл. 1).
При оценке эффективности новой медицинской
технологии различий по анализируемым показатеC
лям в разных возрастных группах не выявлено, в
связи с чем анализ результатов исследования проC
водился в общей группе детей 2–7 лет без деления
по возрастам.
Результаты наблюдения показали, что на фоне приC
менения комплексов дыхательных упражнений по
описанной выше методике зарегистрировано сниC
жение частоты возникновения острых респираторC
ных заболеваний и обострений БА. В основной
группе количество ОРЗ за 9 мес наблюдения состаC
вило 202 случая, а в контрольной группе —
369 случаев. При этом в основной группе общее
количество ОРЗ было в 1,83 раза ниже в сравнеC
нии с группой контроля (индекс эпидемической
эффективности = 1,83). Количество случаев обостC
рения БА в основной группе за время наблюдения
составило 68, а в контрольной группе — 119 случаC
ев. Таким образом, кратность обострений БА в осC
новной группе была в 1,86 раз ниже в сравнении с
контрольной группой (р < 0,005).
Применение новой реабилитационной методики
сопровождалось выздоровлением или улучшением

состояния большинства обследованных детей
(табл. 2). Напротив, в контрольной группе, особенC
но среди детей с частыми ОРЗ или хронической
патологией ЛОРCорганов, чаще отмечалось отсутстC
вие перемен в состоянии ребенка (41 и 72% соотC
ветственно). Относительно высоким этот показаC
тель был и среди детей с БА (37,7% в сравнении с
12,5% в основной группе; p < 0,05).
Анализ показателей физической подготовленности
выявил положительное влияние комплексов леC
чебной физкультуры и дыхательной гимнастики на
физические качества детей (табл. 3). Наиболее суC
щественные изменения были отмечены для таких
характеристик как гибкость и динамическая сила,
прирост значений которых за период наблюдения в
основной группе был почти вдвое выше.
На момент поступления в детское учреждение низC
кий уровень физической подготовленности регистC
рировался у 47,5% детей основной группы. Через
9 мес занятий по описанной методике количество
детей с низким уровнем физической подготовленC
ности снизилось до 20% (р < 0,05), а количество
детей с высоким уровнем физической подготовC
ленности возросло с 32,5 до 60% (р < 0,05). В групC
пе контроля также была отмечена положительная
динамика уровня физической подготовленности,
хотя выраженность этих изменений была не столь
существенной (табл. 4).
На фоне применения комплексов лечебной физC
культуры и дыхательной гимнастики у детей с БА отC
мечена положительная динамика показателей
функции внешнего дыхания: ОФВ1 (объем форсироC
ванного выдоха за 1Cю секунду) увеличился на
10–15% у 29% детей, пиковая скорость выдоха
увеличилась на 10–15% — у 43%. В этой группе деC
тей зарегистрировано, также, и достоверное
уменьшение R occ. (бронхиальное сопротивление;
р < 0,001).
Результаты исследования показали, что применеC
ние новой технологии реабилитации сопровождаC
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Клинические показатели

Частые ОРЗ Выздоровление
Улучшение

Без перемен 

Бронхиальная астма Выздоровление
Улучшение

Без перемен 

Таблица 2. Клиническая эффективность применения комплекса лечебной физкультуры и дыхательной гимнастики

Эффективность

35,1
43,9
21,0

–
87,5
12,5

Основная группа, n = 90 (%)

24,7
34,3

41,0*

–
62,3

37,7*

ЛОРCзаболевания Выздоровление
Улучшение

Без перемен 

2,3
50,0
47,7

2,3
25,7*
72,0*

Контрольная группа, n = 87 (%)

Примечание:
* — статистически значимое межгрупповое различие, р < 0,05. 

Показатели физических качеств

Гибкость

Быстрота

40

Таблица 3. Изменение показателей физических качеств в группах наблюдения

основная группа

Прирост показателей (% от исходного)

21* 

28 16

Динамическая сила 20 11*

Сила мышц брюшного пресса 16 11

контрольная группа

Примечание:   
* — статистически значимое межгрупповое различие, р < 0,05. 

Уровень физической подготовленности

Высокий Начало наблюдения
Конец наблюдения

Средний Начало наблюдения
Конец наблюдения

Таблица 4. Изменение уровня физической подготовленности детей

Время исследования

32,5
60**

20
20

Основная группа, n = 90 (%)

35
45*

20
22

Низкий Начало наблюдения
Конец наблюдения

47,5
20**

45
33*

Контрольная группа, n = 87 (%)

Примечание:
* — статистически значимое межгрупповое различие, р < 0,05 
** — статистически значимое внутригрупповое различие, р < 0,05.

Показатель

Средний показатель
деструкции нейтрофилов

Исходно
Через 1 мес
Через 3 мес

Средний показатель
деструкции плоского
эпителия 

Исходно
Через 1 мес
Через 3 мес

Средний показатель
деструкции
цилиндрического эпителия

Исходно
Через 1 мес
Через 3 мес

Таблица 5. Изменение цитологической картины отделяемого слизистой оболочки полости носа у детей в группах сравнения

Время наблюдения

1,25 (0,73–1,60)
0,43 (0,18–0,71)**
0,54 (0,33–1,12)**

0,35 (0,20–0,57)
0,10 (0–0,27)
0,17 (0–0,61)

0,26 (0–0,56)
0,05 (0–0,11)
0,11 (0–0,42)

Основная группа,
n = 90

1,44 (0,69–2,32)
2,05 (1,29–2,68)*
1,22 (0,70–2,78)

0,54 (0,23–0,86)
0,89 (0,67–1,58)

0,75 (0,200–1,13)

0,26 (0,13–0,58)
0,62 (0,25–1,00)
0,31 (0,10–0,42) 

Контрольная группа,
n = 87

0,264
0,001
0,024

0,100
0,001
0,037

0,545
0,001
0,269

р

Примечание: 
данные представлены в виде медианы (25–75 процентиля);
* — p < 0,05  при сравнении показателя с его исходным значением в соответствующей группе;
** — p < 0,001 при сравнении показателя с его исходным значением в соответствующей группе.
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ется нормализацией цитологической картины
отделяемого слизистой оболочки полости носа.
К концу первого месяца наблюдения имело место
статистически значимое снижение СПД нейтрофиC
лов (р < 0,001), СПД плоского эпителия (р < 0,001)
и СПД цилиндрического эпителия (р < 0,001)
в сравнении с контрольной группой (табл. 5).
К концу третьего месяца наблюдения СПД нейтроC
филов и СПД плоского эпителия сохраняли достоC
верно низкие значения (р = 0,024 и р = 0,037
соответственно).
Таким образом, применение у детей новой реабиC
литационной технологии, включающей комплекс
физических и дыхательных упражнений, сопровожC
дается снижением риска повторных случаев ОРЗ и
обострений бронхиальной астмы. На фоне занятий
по данной методике отмечено увеличение числа
детей с высоким уровнем физической подготовC
ленности и снижение числа детей с низким уровC
нем физической подготовленности. Использование
новой реабилитационной технологии у детей доC
школьного возраста с бронхиальной астмой споC
собствует нормализации показателей функции
внешнего дыхания, а также улучшению цитологичеC
ских характеристик отделяемого слизистой оболочC
ки полости носа.
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Care for the oral cavity of an infant
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Л.Н. Дроботько 

Московский государственный медикоCстоматологический университет

ПЕРВОЕ ПОЛУГОДИЕ ЖИЗНИ РЕБЕНКА
Физиологическое развитие челюстей и зубов в первом полугодии
жизни ребенка характеризуется следующими признаками:
• беззубый рот (выражены зубные валики), альвеолярные отростки челюC

стей имеют полукруглую форму;
• нижняя челюсть как бы несколько смещена кзади (до 1,5 см);
• язык в покое свободно располагается за челюстными валиками;
• у здорового, своевременно родившегося ребенка сразу после рождеC

ния рефлекс сосания сформирован;
• глотание свободное, дыхание не затруднено (спит с закрытым ртом);
• в 4–6 мес прорезываются 2 нижних центральных резца, кончик языка

располагается позади них.
Причины отклонений в физиологическом развитии зубов и челюстей моC
гут быть результатом пороков внутриутробного развития или неправильноC
го искусственного вскармливания ребенка: использование длинной соски
с большим отверстием (когда молоко свободно поступает в рот), давление
бутылочки во время кормления на нижнюю челюсть. Отсутствие безусловC
ного сосательного рефлекса может быть следствием нарушений центральC
ного происхождения. Кроме того, неполное удовлетворение сосательной
функции может наступать при быстром кормлении и быстром поступлении
пищи в желудок.
Если у матери много молока и ребенок не успевает его проглотить, целесоC
образно перед началом кормления частично сцедить, а в дальнейшем регуC
лировать его поступление. Сцеженным молоком при необходимости можно
докормить ребенка из бутылочки. При искусственном вскармливании важC
но следить, чтобы ребенок во время кормления «работал» языком, губами,
выдвигал нижнюю челюсть. Надо заставить ребенка «потрудиться», чтобы
добыть пищу. Для этого соска должна быть маленькой, упругой, отверстие в
ней — небольшим. Без такой «гимнастики» может задержаться перемещеC
ние нижней челюсти вперед до соприкосновения с альвеолярным отростC
ком верхней челюсти, и она останется недоразвитой.
Если ребенок насытился, а полного удовлетворения потребности в сосании
не произошло, он беспокоится, сосет язык, не засыпает. В таких случаях
ему следует дать пустышку на короткое время, до наступления глубокого
сна, после чего пустышку обязательно вынимают изо рта.
Вредные привычки сосать язык, кулачок, палец формируются с раннего
детства, уже в первые 3 мес жизни. Для их предотвращения рекоменC
дуется на время бодрствования ребенка надевать ему распашонку с
зашитыми рукавами, «варежку», или мягкую лонгету, захватывающую локC
тевой сустав.
В период прорезывания зубов изCза раздражения нервных рецепторов
надкостницы и слизистой оболочки полости рта в местах прорезывания поC
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является зуд. Поэтому дети становятся беспокойными,
капризничают, плохо спят и едят. В это время детям наC
до дать «погрызть» пластмассовое или резиновое колечC
ко, перед засыпанием дать пустышку, но обязательно
вынуть ее изо рта при наступлении глубокого сна.
Подчеркиваем: при наступлении глубокого сна, так как,
если поспешить и вынуть пустышку раньше, ребенок
проснется и все придется повторить сначала.

ВТОРОЕ ПОЛУГОДИЕ ЖИЗНИ РЕБЕНКА
Показатели физиологического развития зубов и че�
люстей. В 6–8 мес прорезаются нижние и верхние ценC
тральные резцы, угасает функция сосания. Ребенок хоC
рошо ест с ложки, начинает пить из чашки. Начинает
формироваться функция жевания.
В 10–12 мес прорезаются по четыре резца на верхней
и нижней челюстях. Зубы белые, поверхность их гладкая
и блестящая, форма — лопатообразная. В боковых учаC
стках альвеолярных отростков увеличиваются валикоC
образные утолщения в связи с формированием и переC
мещением жевательных зубов, т.е. молочных моляров.
К концу первого года жизни функция сосания практичеC
ски угасает. 
Признаки отклонений в физиологическом развитии
зубов и челюстей у ребенка во втором полугодии жизни: 
• отсутствие или недостаточное количество прорезавC

шихся зубов (к концу первого года их должно быть
восемь); 

• нарушение парности прорезывания: два нижних
центральных, два верхних центральных, два нижних
боковых, два верхних боковых;

• нарушение указанной последовательности прорезыC
вания;

• измененый цвет зубов; 
• наличие на поверхности зубов шероховатости;
• атипичная форма (шиловидные зубы).
Причины указанных отклонений. Отсутствие или недоC
статочное количество прорезавшихся зубов так же, как
нарушение парности и последовательности их прорезыC
вания, может быть следствием полной или частичной
адентии, которая рассматривается как порок формироC
вания зубов в период их закладки.
Аномалии формы зубов (шиловидные зубы) и недоразC
витие тканей зуба чаще всего являются результатом
порочного развития молочных зубов в период эмбриоC
нального одонтогенеза, но могут быть и признаком геC
нетической патологии. На процесс эмбрионального
одонтогенеза оказывает влияние состояние здоровья
матери в период беременности: экстрагенитальные
хронические заболевания (ревматизм, нефропатия, гиC
пертония, пороки развития сердечноCсосудистой систеC
мы, туберкулез и др.), а также перенесенные в период
беременности острые респираторные и энтеровирусные
заболевания, токсикоз беременных. Стоматологи отмеC
чают, что риск развития раннего кариеса у ребенка осоC
бенно возрастает, если у матери был токсикоз в третьем
триместре беременности.
Пришеечная (придесневая) область фронтальных зубов
верхней и нижней челюсти формируется после рождеC
ния ребенка. Поэтому нарушение минерализации приC
шеечной части зуба происходит у детей с осложненным
периодом новорожденности: гемолитическая болезнь,
пневмонии, гнойноCсептические заболевания, гипоC
трофия и пр.

Изменение цвета зубов, как временных, так и постоянC
ных, чаще наступает под влиянием приема антиC
биотиков, которые назначают ребенку по поводу забоC
левания или для профилактики осложнений после
оперативных вмешательств. Зубы могут приобрести
желтоCсиний, землистый цвет. Желтый цвет зубов до
темноCкоричневого обнаруживается у детей, перенесC
ших гемолитическую болезнь новорожденного.
Соски для кормления имеют две основные формы: конуC
сообразно удлиненную и короткую, имитирующую в каC
койCто степени сосок матери. Необходимо следить за
размером отверстия соски. Отверстия проделывают
раскаленной иглой. Тогда они становятся круглыми и не
закрываются при надавливании. Отверстий должно
быть три. Но они не должны быть большими, иначе маC
лыш будет захлебываться и не успевать проглатывать
пищу. После опрокидывания бутылочки пища должна не
вытекать из отверстия струей, а стекать каплями.
Ложка для ребенка в конце первого года жизни должна
быть основным «столовым» прибором. В то же время для
последнего вечернего кормления можно сделать исклюC
чение. Если малыш к этому времени устал, раскапризC
ничался, стал беспокойным, то его можно покормить из
бутылочки через соску. Он съедает свою порцию, а сосаC
тельные движения успокаивают его, глубокий сон настуC
пает быстрее. В качественном отношении такое питание
соответствует общепринятым нормам, так как вечером
детям до года, как правило, рекомендуются молочные
смеси, кефир, молоко.
Пустышки рекомендуется использовать в возрасте до
года для снятия раздражения, которое возникает у реC
бенка при сборах на прогулку. Но как только его выноC
сят на улицу и он успокаивается, пустышку нужно остоC
рожно убрать. Младенец должен гулять без нее, и уж ни
в коем случае нельзя допускать, чтобы он спал на улице
с пустышкой, периодически ее посасывая. Это препятстC
вует угасанию врожденного рефлекса, формирует вредC
ную привычку сосать, что может привести в дальнейшем
к формированию неправильной артикуляции языка, губ
и челюстей при глотании. 
Проблема высокой распространенности и интенсивносC
ти кариеса временных зубов у детей чрезвычайно акC
туальна.
Общеизвестно, что анатомоCфизиологические возрастC
ные особенности в детском возрасте являются опредеC
ляющими в отношении этиопатогенеза клиники того или
иного заболевания.
Если у ребенка имеются кариозные и разрушенные зуC
бы, то постоянное заглатывание большого количества
микробов и продуктов их жизнедеятельности создает
предпосылки к возникновению заболеваний желудочC
ноCкишечного тракта, а наличие одонтогенных очагов
при болезнях почек, сердца отягощает течение основноC
го заболевания.
Хотя обязанности детского стоматолога и педиатра четC
ко дифференцированы, на определенных этапах развиC
тия ребенка их задачи тесно сплетаются.
Сегодня все согласны с тем, что кариес является инфекC
ционным процессом, который инициируется специфичеC
ской микрофлорой зубного налета (где главную роль
играет St. mutans), ферментирующей в течение достаC
точно долгого времени пищевые углеводные компоненC
ты налета с образованием кислот в условиях низкой
резистентности хозяина к кариесу.
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Предупреждение раннего инфицирования полости рта
малыша кариесогенной микрофлорой должно стать саC
мой ранней заботой его семьи в связи с профилактикой
кариеса зубов. Исследования показывают, что в 90%
случаев зубы ребенка заселяются стрептококками,
генетически идентичными тем, которые выделяются из
полости рта мамы, бабушки или няни — всех, кто осущеC
ствляет уход за ребенком.
Как правило, микрофлора попадает в рот ребенка со
слюной матери, целующей ручку ребенка, или пробуюC
щей, не горяча ли каша в ложке, с оброненной пустышC
кой, которую «с целью дезинфекции» облизывает бабушC
ка. Стрептококки способны организовать зубной налет
сразу же, как только над десной покажется режущий
край первого резца.
Вряд ли можно быть свободным от кариесогенной микC
рофлоры в течение всей жизни, однако важна отсрочка
колонизации хотя бы на год–два. За это время временC
ные зубы успевают укрепиться в процессе вторичного
созревания; появляются реальные возможности для раC
ционализации режима питания и выбора продуктов
для эффективного гигиенического ухода за зубами реC
бенка — кариес дошкольников может быть снижен в
2–3 раза.
Для того, чтобы уменьшить вероятность ранней колониC
зации зубов ребенка, нужно вылечить кариозные зубы,
обеспечить высокий уровень гигиены полости рта будуC
щей матери в течение беременности, используя наряду
со стандартными средствами антисептические препараC
ты. Доказано, что эти меры обеспечивают редукцию
кариеса зубов ребенка.
Пища является основным источником строительных маC
териалов для формирующихся зубов. Педиатр, обучая
мать рациональному кормлению ребенка, должен обC
ратить внимание на необходимость следить за введеC
нием сладкой пищи. Излишнее поступление рафинироC
ванных углеводов в организм ребенка создает условия
для возникновения кариеса. При этом перегружается
незрелый инсулярный аппарат, что приводит к нарушеC
нию углеводного обмена в организме и снижению
устойчивости к кариесу тканей зуба ребенка. После
прорезывания зубов богатая рафинированными углеC
водами пища ферментируется во рту до молочной кисC
лоты, которая действует непосредственно на незрелые
ткани зуба, увеличивая их проницаемость. Такое сочеC
танное действие углеводов на развивающиеся ткани
молочных зубов способствует раннему возникновению
и прогрессирующему развитию кариеса с быстрым разC
рушением зубов.

ПРЕДДОШКОЛЬНЫЙ ВОЗРАСТ (1–3 года)
В возрасте от одного до трех лет в состоянии зубов и чеC
люстей ребенка происходят существенные изменения,
обусловленные созреванием тканей и становлением
функции жевания. Если к концу первого года жизни у
ребенка имеется восемь зубов, то к трем годам их уже
двадцать. Последовательность прорезывания имеет неC
которые особенности: 
• вслед за резцами, в возрасте 12–16 мес, прорезыC

ваются первые молочные моляры;
• в возрасте 16–20 мес — клыки;
• к 2,5 годам — вторые молочные моляры.
У ребенка старше одного года есть возможность откусыC
вать и пережевывать правильно приготовленную

(по возрасту) пищу. Ребенка следует кормить с ложки, а
поить из чашки.
Использование пустышки и соски в этом возрасте соC
здает условия для нарушения физиологического развиC
тия ребенка.
Кариес у детей этой возрастной группы возникает главC
ным образом в местах порочно развитых тканей зуба,
на участках гипоплазии. В связи с этим у детей 3 лет чаC
сто встречаются кариозное поражение резцов с вестиC
булярной стороны или так называемый пришеечный
(циркулярный) кариес. На жевательных зубах поражаC
ются фиссуры.
К 3 годам жизни дети должны хорошо уметь пользоватьC
ся зубной щеткой и пастой.

ГИГИЕНА ПОЛОСТИ РТА
Гигиена полости рта детей от 6 до 12 мес. Начинать
очищение полости рта ребенка необходимо с момента
прорезывания первого зуба. Первым методом, примеC
няемым для очищения зубов, является протирание.
Взрослый, осуществляющий эту процедуру должен проC
вести ее быстро, эффективно и безопасно, для чего
необходимо расположить ребенка так, чтобы хорошо
видеть очищаемые зубы и иметь возможность сдержиC
вать движения ребенка. Резцы протирают влажной
марлей, направляя движения от десны к режущему
краю зуба. На марлю желательно нанести немного детC
ской зубной пасты (подходящей по возрасту), так как
она содержит вещества, способствующие удалению зубC
ного налета. Зубы протирают 1–2 раза в день.
По мере привыкания ребенка к процедурам начинают
применять щетку, предпочтительно с маленькой гоC
ловкой, мягкой щетиной. Щетку увлажняют. Резцы очиC
щают короткими вертикальными движениями от десны
к режущему краю.
В идеальном варианте родители должны быть обучены
этим способам ухода за полостью рта ребенка заранее:
во время визита беременной к акушеру и стоматологу,
при посещении педиатра и его патронажной сестры сраC
зу после рождения ребенка, в крайнем случае — во вреC
мя первого визита членов семьи к стоматологу.
До недавнего времени не имелось зубных паст для деC
тей столь раннего возраста. Сегодня такие пасты начиC
нают появляться — например зубная паста R.O.C.S.
baby.
Гигиена полости рта детей от 1 года до 3 лет. В этом
возрасте основным способом ухода за полостью рта явC
ляется чистка зубов щеткой и пастой, соответствующей
возрасту малыша. Процедуру выполняют родители,
постепенно привлекая к этому ребенка. Ребенок и родиC
тель располагаются возле умывальника, перед зеркаC
лом, взрослый стоит за спиной у ребенка. Для чистки
зубов ребенка родители используют мягкие щетки с маC
ленькой головкой и длинной ручкой.
Зубную пасту в дозе «с ноготок мизинца ребенка» или
«с горошину» используют тогда, когда руки родителей соC
вершают движение щеткой автоматически, при этом не
требуется полного зрительного контроля.
Важно приучать ребенка контролировать глотание во
время чистки зубов, учить выплевывать ротовую жидC
кость после чистки зубов, полоскать рот. До тех пор пока
ребенок не научится ополаскивать рот после чистки зуC
бов, лучше отказаться от использования зубных паст, соC
держащих фтор. Стоит с вниманием относиться и к другим
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компонентам, потенциально аллергенным: лаурилсульC
фату натрия и ароматизаторам. Ребенку больше подойдет
слабо пенящаяся зубная паста с нейтральным вкусом.
Важно, чтобы паста включала активные добавки, уменьC
шающие явления воспаления в период прорезывания
зубов, и обеспечивающие защиту зубов от кариеса. СегоC
дня убедительные сведения о противокариозном дейстC
вии кроме фтора, имеются в отношении ксилита.
Кроме того, педиатру необходимо обращать внимание
на слизистую оболочку полости рта малыша, знать наиC
более частые патологии слизистой.
У детей в возрасте от 1 года до 3 лет часто встречается
герпетическая инфекция в виде острого герпетического
стоматита. Иммуноморфология слизистой оболочки поC
лости рта и слюны у ребенка до года обеспечивает пракC
тически невосприимчивость его по отношению к герпеC
тической инфекции. Иммунитет к герпесу передается
ребенку от матери интраплацентарно. Поддерживается
он и в период грудного вскармливания.
Острый герпетический стоматит (ОГС) — это инфекционC
ное заболевание, которым чаще всего страдают дети в
возрасте от 1 года до 3 лет, однако могут заболеть и деC
ти более старшего возраста.
Возбудителем ОГС является вирус простого герпеса.
Болезнь может протекать в легкой, среднетяжелой и тяC
желой формах.
Лечение ОГС проводит стоматолог совместно с педиатC
ром, в особенности при тяжелом течении заболевания.
Успех лечения ребенка и скорейшее выздоровление
зависят в большой степени от правильного ухода за
ребенком.
При осмотре полости рта ребенка необходимо обраC
щать внимание на внешний вид зубов и слизистой
оболочки рта. 
В норме слизистая оболочка полости рта должна быть
розовой, равномерно увлажненной, не иметь поврежC
дений и изъязвлений. Десна в области передних зубов в
норме бледноCрозового цвета, без повреждений, не поC
крыта налетом. Здоровые временные зубы имеют моC
лочноCбелый или белый цвет, поверхность эмали зубов
должна быть ровная и блестящая.
Белый или желтоватый налет на верхних передних зубах
и десне, а также покраснение и отечность десневого

края свидетельствуют о неудовлетворительной гигиене
полости рта ребенка, о наличии гингивита и позволяют
предположить кариозные поражения зубов, скрытые
под слоем налета. 
Свищевые ходы на десне указывают на воспаление или
гибель пульпы зубов в результате осложнений кариеса
или травмы.
Белый налет на зубах одной стороны челюсти является
косвенным свидетельством наличия больного зуба:
ребенок инстинктивно бережет зуб, не жует на «проC
блемной» стороне, в результате происходит обильное отC
ложение налета. 
При осмотре зубов необходимо обратить внимание на
возможное наличие матовых или коричневых пятен на
поверхности эмали — проявления кариеса в стадии пятC
на. Кроме того, врач легко может выявить кариозные
полости на передних зубах и жевательных поверхностях
моляров.
При обнаружении любого патологического процесса в
полости рта ребенка педиатру необходимо рекомендоC
вать родителям обратиться к стоматологу в кратчайшие
сроки, поскольку кариозный процесс во временных зуC
бах протекает с пугающей быстротой: от образования
кариозного пятна до гибели пульпы зуба может пройти
всего 2–3 мес.
Посещение любого врача у маленького ребенка связаC
но с определенным стрессом, а стоматологическое леC
чение сопровождается проведением инструментальноC
го и рентгенологического обследования, применением
местной анестезии и бормашины. Все эти мероприятия
пугают маленьких пациентов и иногда оставляют негаC
тивные воспоминания на всю жизнь.
Родители маленького ребенка должны знать, что регуC
лярная качественная гигиена полости рта является осC
новой профилактики кариеса зубов у детей и залогом
здоровья на всю жизнь. Общение с врачомCстоматолоC
гом на профилактических осмотрах без неприятных
вмешательств вырабатывает доверие у маленького паC
циента. Своевременное лечение начальной стадии
кариеса безболезненно и не трудоемко. Сохранение
здоровых временных зубов до физиологической смены
позволит избежать многих проблем с постоянными зуC
бами в будущем.

Знаменательные и юбилейные даты из истории медицины

13 августа — 90 лет со дня смерти Эду�

арда Бухнера (1860–1917), немецкого

химикаCорганика, биохимика и бактериоC

лога. Его основные научные работы в обC

ласти бактериологии посвящены исследоC

ванию процессов брожения и изучению

ферментов микроорганизмов. Впервые

опубликовал (1886) работу о влиянии кисC

лорода на брожение. С помощью гидравC

лического процесса получил (1897) дрожC

жевой сок, не содержащий живые клетки,

но вызывающий энергичное брожение.

Таким же способом им был получен эксC

тракт микроорганизмов, вызывающий моC

лочнокислое, уксуснокислое, маслянокисC

лое и лимоннокислое брожение. Опроверг

существовавшее в то время представлеC

ние о делении ферментов на организованC

ные и неорганизованные. Лауреат НобеC

левской премии по химии (1907).

В Нобелевской лекции Бухнер сказал:

«Мы все более убеждаемся в том, что

клетки растений и животных подобны хиC

мическим фабрикам, где в разных цехах

производятся разные продукты. Энзимы в

них выполняют роль контролеров. Наши

знания об этих самых важных частях жиC

вых веществ постоянно увеличиваются.

И хотя, возможно, нам еще далеко до цеC

ли, мы шаг за шагом приближаемся к ней».

С началом первой мировой войны Бухнер

добровольно пошел на военную службу.

В 1917 г., работая в чине майора медиC

цинской службы в полевом госпитале в РуC

мынии, он был ранен шрапнелью и впосC

ледстуие умер.Эдуард Бухнер 
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Социально�психологические
предпосылки формирования
вегетативной дистонии  

Е.А. Богомолова, Н.И. Кулакова, А.В. Павлова 

Тверская государственная медицинская академия, Россия 

Оценка биологических возможностей и закономерносC
тей формирования органов и систем под воздействием
факторов внешней среды и вклада этих факторов в
формирование саноC или патогенеза является метоC
дологической основой ранней диагностики заболеваC
ний, позволяет распознавать их на стадии пограничноC
го состояния, что обеспечивает проведение целенаC
правленных корректирующих и профилактических меC
роприятий [1–3].
Для каждого возрастного периода характерно преC
обладание тех или иных стрессорных факторов, и
удельный вес их негативного влияния следует рассмаC
тривать с учетом возрастных и половых различий, ваC
риабельности состояний физиологических систем
ребенка [4, 5].
Цель настоящей работы — выявить факторы риска
развития синдрома вегетативной дистонии (СВД) в обC
щей популяции детей пубертатного возраста.
Проведено анкетирование 1141 подростка 12–15 лет,
учащихся общеобразовательных школ. СВД выявлено
у 634 подростков, мальчиков и девочек — примерно
поровну. Исследование проводилось методом слуC
чайной выборки. В качестве контроля обследоваC
ны 786 подростков, относящихся к группам здороC
вья I–IIа. 
Направленный поиск негативных влияний микросоC
циума, способствующих развитию нарушений вегеC
тативного гомеокинеза, позволил выявить ряд неC
благоприятных социальноCсредовых факторов. Так, в
пубертатном возрасте у 70,4% мальчиков и 76,1%
девочек установлена связь СВД с избыточным проC
смотром телевизионных программ (17,8 и 28,3%
соответственно); к = 0,41 (0,57 усл. ед.) и длительным
сидением за компьютером у 23,5% мальчиков и 22,2%
девочек (2,8 и 7,7% соответственно); к = 0,41
(0,43 усл. ед.). 
Значительный интерес представляло отношение обC
следованных подростков к физическим нагрузкам,
недостаточный уровень которых признан одним из
стрессорных факторов. Среди подростков с СВД 9,9%
мальчиков и 7,2% девочек можно было отнести к акC
тивно занимающимся физкультурой и спортом, тогда
как среди их сверстников в контрольной группе удельC
ный вес физически активных детей был значительно
выше — 68,5 и 59,2%; к = 0,68 — 0,84 усл. ед.

Показан существенный вклад курения, выявленного у
65,4% мальчиков и 45,9% девочек (соответственно
21,9 и 3,8%; к = 0,62 — 0,64 усл. ед.), в развитие у обC
следованных вегетативного дисбаланса и регулярного
потребления пива у 70,3% мальчиков и 58,2% девочек
(соответственно 20,6% и 8,9%; к = 0,43 — 0,62 усл. ед.),
что статистически достоверно выше, чем в контрольC
ной группе. Необходимо подчеркнуть также избыточC
ное потребление 34,6% мальчиков и 59,0% девочек с
СВД поваренной соли (соответственно 13,7 и 11,4%;
к = 0,53 — 0,64 усл. ед.). 
В современных условиях формирования здоровья подC
ростков особое внимание, на наш взгляд, следует обраC
тить на межC и внутриличностные отношения в семье и
школе, а также на характерологические особенности
подростков, определяющие высокую степень риска
развития СВД. Исследование, проведенное в школах
города, показало негативную роль в развитии вегетаC
тивной дисфункции в пубертатном периоде таких факC
торов, как ощущение собственной ущербности
(у 28,9%), одиночества (у 29,6%) и переживаний по поC
воду неразделенного чувства (у 32,0%) (в контроле 2,7,
2,4 и 9,6%; к = 0,46; 0,46 и 0,57 соответственно). ВыявC
лено, что 26,9% подростков встречают в семье равноC
душие по отношению к себе, 25,4% испытывают непоC
нимание, 49,3% — одиночество, а 53,4% переживают
изCза материального неблагополучия семьи (2,6; 1,4;
3,4 и 7,9%; к = 0,47; 0,54; 0,50 и 0,62 соответственно). 
При анализе полученных данных, становится очевидC
ным механизм развития пограничных состояний у деC
тей пубертатного возраста. Его двойственные начала
связаны с одной стороны, со значительной лабильносC
тью адаптационноCкомпенсаторного аппарата вегетаC
тивной нервной системы, обусловленной генетически
детерминированным состоянием морфофункциональC
ной перестройки организма в период формирования
репродуктивной функции, что предопределяет высоC
кую чувствительность и ранимость по отношению к
факторам внешней среды. С другой стороны, это — поC
вышенная агрессивность микросоциума, окружающеC
го современного подростка, приводящая к тому, что
даже ординарные средовые факторы способны постаC
вить систему адаптации на грань срыва. 
Результаты изучения клинических особенностей
СВД показывают, что еще до появления органных

Краткие сообщения
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изменений у подростков выявляются психоневроC
тические явления — нарушения сна, раздражительC
ность, ипохондрия, эмоциональная лабильность,
утомляемость и др. Это позволяет говорить о первичC
ном воздействии выявленных факторов риска на
психовегетативную сферу ребенка, что в последующем
определяет изменение функций внутренних органов и
их систем.
Таким образом, компенсаторноCадаптационный аппаC
рат вегетативной нервной системы современного
подростка испытывает существенные перегрузки,

прежде всего связанные с воздействием социальноC
средовых факторов. Уменьшение степени их влияния
должно стать основой профилактики пограничных соC
стояний.
Санопатогенетические взаимоотношения регулируютC
ся не только средовыми воздействиями и состоянием
адаптивности организма, но и в значительной мере —
лечебноCкоррекционными мероприятиями, направC
ленность которых на устранение агрессивности микроC
социума будет способствовать повышению их эффекC
тивности.
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Системная и легочная гемодинамика 
при тяжелой бронхиальной астме у детей

Л.В. Смирнова, Е.М. Спивак 

Ярославская государственная медицинская академия

Тяжелое течение бронхиальной астмы (ТБА) наблюдаC
ется у 5–10% заболевших детей и подростков. У таких
пациентов существенно снижается качество жизни, а
ТБА является одной из причин инвалидизации в детC
ском возрасте [1]. 
Одним из грозных осложнений ТБА считается хроничеC
ское легочное сердце (ХЛС). В патогенезе последнего
ведущую роль играют длительно существующие
бронхообструктивные нарушения, на фоне которых
формируются легочная гипертензия и перегрузка преC
имущественно правых отделов сердца. Существенное
значение в становлении нарушений системного и леC
гочного кровообращения имеют побочные эффекты
симпатомиметиков, широко используемых в терапии
ТБА [1]. Учитывая, что клинические симптомы ХЛС проC
являются уже на достаточно поздних стадиях его разC
вития, раннее обнаружение предвестников этого
осложнения становится весьма важным условием эфC
фективности терапии ТБА.
Целью настоящей работы явилось установление
характера изменений центральной и пульмональной
гемодинамики при ТБА в детском и подростковом

возрасте для совершенствования ранней диагностиC
ки ХЛС.
Под наблюдением находилось 19 больных ТБА в возраC
сте от 7 до 17 лет (средний возраст 13,2 ± 1,4 года),
мальчиков было 12, девочек — 7. На момент обследоC
вания все пациенты находились в состоянии ремиссии
и получали базисную терапию (ингаляционные кортиC
костероидные препараты в комбинации с �2CагонистаC
ми длительного действия). Клинических симптомов,
свидетельствующих о наличии сердечноCсосудистых
нарушений, не зафиксировано ни в одном случае.
Контрольную группу составили 20 практически здороC
вых детей и подростков аналогичного возраста
(13,3 ± 1,2 года).
Программа обследования включала в себя стандартC
ную электрокардиографию в 12 общепринятых отведеC
ниях, эхокардиографию с применением МC, ВC и ДCреC
жимов, реопульмонографию, пробу с дозированной
изометрической физической нагрузкой с использоваC
нием кистевого динамометра. Цифровой материал обC
работан с применением статистической программы
StatSоft, версия 6.0.
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По результатам анализа стандартной электрокардиоC
граммы (ЭКГ) признаки повышенной электрической
активности правого предсердия установлены лишь
у 5 (26,3%) из 19 больных, правого желудочка —
у 4 (21,1%). Таким образом, у большинства пациентов
классических ЭКГCсимптомов ХЛС не отмечено.
Эхокардиографическое обследование позволило
установить статистически значимое уменьшение
размеров полости левого желудочка в обе фазы серC
дечного цикла. Средняя толщина задней стенки левого
желудочка и суммарная масса миокарда этого отдела
сердца были нормальными. Одновременно отмеC
чалось увеличение поперечного размера межжелудочC
ковой перегородки, выразившееся в достоверном
увеличении при ТБА эхокардиографического индекса
межжелудочковой перегородки / задней стенки левоC
го желудочка (1,96 ± 0,18 против 1,48 ± 0,07 у здороC
вых; р < 0,05).
Размеры левого предсердия и корня аорты не отличаC
лись от таковых в контрольной группе. Нормальными
были также показатели сократительной функции левоC
го желудочка.
Диаметр правого желудочка при ТБА был увеличен и
составил в среднем 11,9 ± 0,5 мм (у здоровых детей —
10,8 ± 0,3 мм; р < 0,05).
Исследование в ВCрежиме позволило установить расC
ширение диаметра митрального и аортального клапаC
нов у пациентов с ТБА.
При эходопплерографии обнаружено значительное увеC
личение скорости наполнения левого и ускорение потоC
ка в фазу систолы — правого предсердия. Отмечалось
значительное снижение градиента давления между поC
лостью левого желудочка и аортой (до 4,6 ± 0,2 мм рт. ст.
в отличие от 6,3 ± 0,6 мм рт. ст. у здоровых детей;
р < 0,05). Частота регургитации в области митрального,
трехстворчатого и пульмонального клапанов при ТБА
были значительно выше, чем у здоровых детей (соответC

ственно 57,9 и 21,1%, р < 0,01; 94,8 и 52,6% , р < 0,005
и 73,6 и 47,4%, р > 0,05).
Среднее систолическое давление в легочной артерии,
вычисленное методом A. Kitabatake et al., составило при
ТБА 26,8 ± 2,8 мм рт. ст. в отличие от 8,2 ± 0,2 мм рт. ст.
у здоровых детей ( р < 0,001) [2].
При реопульмонографии выявлены достоверное удлиC
нение периода напряжения правого желудочка и
значительное снижение интегрального показателя
пульсового кровенаполнения — реографического сисC
толического индекса — РИС: (до 2,08 ± 0,17 ед. в отлиC
чие от 2,55 ± 0,12 ед.; р < 0,05) у здоровых детей.
Также изменялся аналогичный диастолический индекс.
Проведение теста с изометрической физической наC
грузкой продемонстрировало большую мобильность
гемодинамических параметров у пациентов с ТБА. Это
касалось достоверного (по сравнению со здоровыми
детьми) увеличения ударного и минутного объемов
кровообращения, фракции выброса. Напротив, прироC
ста пульсового кровенаполнения легких на высоте наC
грузки у больных не зарегистрировано, тогда как в
контрольной группе увеличивался реографический сиC
столический индекс.
Таким образом, исследование центральной и пульC
мональной гемодинамики в фазу ремиссии ТБА у деC
тей и подростков позволяет выявить ряд доклиничесC
ких симптомов формирующейся ХЛС. К ним, по нашему
мнению, следует отнести: усиление биоэлектричесC
кой активности правых предсердия и желудочка, диC
латацию правого желудочка со снижением его
контрактильной функции, повышение среднего систоC
лического давления в легочной артерии, уменьшение
систолического и диастолического кровенаполнения
легких, повышенную мобильность показателей сокраC
тительной функции миокарда левого желудочка и
сердечного выброса на высоте изометрической физиC
ческой нагрузки.
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Знаменательные и юбилейные даты из истории медицины

8 июля — 125 лет со дня рождения Ни�

колая Ивановича Красногорского

(1882–1961), выдающегося российского

физиолога и педиатра, академика АМН

СССР, заслуженного деятеля науки, ученика

и сотрудника И.П. Павлова. Н.И. КрасногорC

ский — лауреат Государственной премии

(1952) за исследования высшей нервной

деятельности у детей, лауреат премии им.

И.П. Павлова (1935). Он экспериментально

установил закономерности внутреннего

торможения, а также локализацию кожной

и мышечной чувствительности в коре больC

ших полушарий головного мозга. Впервые

использовал метод условных рефлексов

для изучения функций мозга у здоровых и

больных детей. Исследовал взаимодейстC

вие сигнальных систем у детей, тормозные

условные рефлексы, условноCрефлекторC

ные связи «на время», а также комплексC

ную деятельность коры больших полушарий

головного мозга. Обнаружил фазовые изC

менения в деятельности коры головного

мозга у детей. Выделил типы высшей нервC

ной деятельности детей и дал характеристиC

ки ее расстройств при ряде органических и

функциональных нарушений. 



150

Динамика некоторых показателей
здоровья в течение учебного года 
у детей, обучающихся по программе
средней общеобразовательной 
и Вальдорфской школы

Краткие сообщения

Ю.А. Гаврилова, Е.М. Спивак

Ярославская государственная медицинская академия

Согласно результатам Всероссийской диспансеризаC
ции детского населения, проведенной в 2002 г. среди
школьников увеличивается частота разнообразных
функциональных отклонений и хронических заболеваC
ний. Эти неблагоприятные тенденции в состоянии здоC
ровья детей и подростков в значительной степени
определяются влиянием современного процесса обуC
чения, особенностью которого является существенное
повышение нагрузки при дефиците учебного времени,
сочетающееся со снижением двигательной активности
и психоэмоциональным напряжением обучающихся
[1]. В современной образовательной системе России,
наряду с традиционной средней школой, появились инC
новационные обучающие технологии, одной из котоC
рых является Вальдорфская педагогика. В России, как
и во всем мире, существуют десятки таких школ, поэтоC
му сравнительное исследование воздействия разных
типов обучения на показатели здоровья школьников
следует признать своевременным.
Целью работы явилось сравнительное исследование
ряда параметров здоровья в течение одного учебного
года у детей, посещающих среднюю общеобразоваC
тельную и Вальдорфскую школы, для оценки влияния
на них различных образовательных систем. 
Обследовано 110 школьников 1–8Cго классов (в возраC
сте от 7 до 14 лет), из которых 55 являлись учениками
Вальдорфской школы (основная группа) и 55 — общеC
образовательной средней школы Ярославля (контрольC
ная группа). Для устранения возможного влияния на
изучаемые показатели возрастных и половых различий
дети подбирались по принципу «случай–контроль».
Программа работы включала в себя анализ клиникоC
анамнестических данных; определение антропометриC
ческих параметров, кистевой динамометрии, расчет
специальных коэффициентов (критерия резерва и экоC
номизации функции сердечноCсосудистой системы по
Руфье, индекса уровня физического здоровья по метоC
дике Г.Л. Апанасенко, 1992), эргометрических показаC
телей (общей физической работоспособности, реакции
сердечноCсосудистой системы на нагрузку, индекса эфC

фективности работы сердца); оценку функционального
состояния автономной нервной системы (тип исходноC
го вегетативного тонуса и обеспечение деятельности) и
статистическую обработку цифровых данных.
Каждого школьника обследовали дважды — в начале
учебного года (октябрь) — в 1Cй четверти и в конце его
(апрель) — в 4Cй четверти. Это позволило оценить диC
намику рассматриваемых функциональных показатеC
лей в течение учебного года.
Анализ данных биологического и социального анамнеC
за не выявил статистически значимых межгрупповых
различий в частоте встречаемости большинства неC
благоприятных факторов. Одновременно с этим у деC
тей, посещающих Вальдорфскую школу, отмечался
относительно худший психологический семейный микC
роклимат.
При оценке антропометрических показателей было усC
тановлено меньше случаев дизгармоничного физичесC
кого развития в основной группе. Так, среди учащихся
Вальдорфской школы более чем в 2 раза оказалось
меньше низкорослых (10,9 против 24,5%, р < 0,05),
значительно реже встречался дефицит массы тела
(соответственно 1,8 и 20,8%, р < 0,01).
Кистевая динамометрия как в начале, так и в конце
учебного года не продемонстрировала значимых разC
личий среди школьников обеих групп. СтепCтест также
не выявил достоверной разницы между ними в уровне
физической работоспособности.
Совершенно иной была динамика типов ответной реакC
ции на нагрузку у детей Вальдорфской и общеобразоваC
тельной школ. Так, если в 1Cй четверти частота гипертоC
нической реакции у обследованных была практически
одинаковой (30,1 и 25,4%, р > 0,05), то уже к окончанию
4Cй четверти у школьников основной группы она регистC
рировалась достоверно реже (10,9 против 26,4%,
р < 0,05). Индекс эффективности работы сердца в конC
трольной группе к концу учебного года существенно поC
нижался (с 5,8 ± 0,5 до 4,1 ± 0,5, р < 0,05), тогда как у
учащихся Вальдорфской школы изменения были незнаC
чимыми (с 5,0 ± 0,5 до 4,0 ± 0,5, р > 0,05).



Индекс Руфье, отражающий резерв и экономизаC
цию функций сердечноCсосудистой системы, к окончаC
нию 4Cй четверти обнаруживал положительную динаC
мику у 74,6% учащихся Вальдорфской и только у 39,6%
учеников средней общеобразовательной школы, а
отрицательную — соответственно у 10,9 и 47,2%
(р < 0,01).
Для комплексной количественной характеристики
уровня физического здоровья использовался показаC
тель, предложенный Г.Л. Апанасенко (1992). При сравC
нении исходных средних значений уровня физического
здоровья в 2Cх группах школьников достоверных разC
личий не отмечалось (7,1 ± 0,5 и 6,8 ± 0,5 балла;
р > 0,05), однако к концу учебного года разница станоC
вилась статистически значимой. Это выразилось в том,
что у большинства учащихся средней общеобразоваC
тельной школы (73,6%) происходило ухудшение уровня
физического здоровья и только у 13,2% — его улучшеC
ние; среди детей, обучающихся в Вальдорфской школе,
соответствующие показатели составили 25,4 и 47,3%
(р < 0,005).
Обследование, проведенное в 1Cй четверти, подтверC
дило высокую частоту синдрома вегетативной дистоC
нии (СВД) у детей: 43,2 и 48,8% соответственно у учаC
щихся Вальдорфской и общеобразовательной школ.
Однако такой параметр функционального состояния
автономной нервной системы как вегетативное обесC
печение деятельности исходно был нарушен только у
13,2% детей основной группы, в контрольной группе —
у 30,9% (р < 0,05). Ухудшение вегетативного обеспечеC
ния деятельности к концу учебного года отмечено у
13,2% детей контрольной и лишь у 3,6% — основной
группы (р < 0,05). Заболеваемость острыми респираC
торными инфекциями и среднее число пропущенных
по этой причине учебных дней оказались в группах
одинаковыми.
Таким образом, можно сделать общее заключение о
том, что параметры физического развития учеников
Вальдофской школы лучше, чем у их сверстников, обуC
чающихся по общеобразовательной программе. В осC
новной группе при сопоставлении функциональных
показателей у детей в начале и в конце учебного года
отмечена более благоприятная динамика, чем в группе
сравнения. Это выражалось в уменьшении частоты
неблагоприятных реакций на физическую нагрузку, поC
ложительных изменениях индекса резерва и экономиC
зации функций сердечноCсосудистой системы, уровня
физического здоровья, а также в отсутствии у больC
шинства школьников данной группы ухудшения вегетаC
тивного обеспечения деятельности. Все это может свиC
детельствовать о более щадящем влиянии ВальдофC
ской педагогической системы на параметры здоровья
школьников в динамике учебного года.
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нических испытаний лекарственных препаратов, продуктов питания,
биологически активных добавок и средств по уходу за детьми должC
ны обязательно включать информацию о регистрации и разрешении

к применению указанной продукции официальными разрешительC
ными органами (регистрационный номер, дата регистрации). 
7. При упоминании использованной в ходе выполнения работы леC
чебноCдиагностической аппаратуры необходимо в скобках указать
название фирмы и страну производства аппаратуры. Описание данC
ных, полученных при использовании оригинальной, разработанной в
данном учреждении, лечебноCдиагностической аппаратуры требует
указания номера авторского свидетельства и лицензии на внедрение
этой аппаратуры, а также разрешения на ее использование у детей.
8. При применении авторами инвазивных исследований и проC
цедур должно быть приведено исчерпывающее обоснование их
проведения. В отдельных случаях, до публикации материала, реC
дакция оставляет за собой право потребовать у авторов предоC
ставления разрешения этического комитета учреждения. 
9. Все латинские названия пишутся курсивом. Первое упоминание
микроорганизма должно включать полностью родовое и видовое наC
звания, даже если микроорганизм широко известен. В дальнейшем
пишется сокращенное родовое и полное видовое название. В таблиC
цах — обязательно полностью. Слово «species» сокращается до «spp.». 
10. Иллюстративный материал представляется на отдельных лисC
тах и в отдельных файлах с соответствующей нумерацией и, за исC
ключением таблиц, обозначается словом «рисунок». Таблицы
строятся в редакторе Word. Графики и диаграммы — в редакторе
Microsoft Graf или Statistica. Необходимо указывать цифровое
значение каждого элемента диаграммы (столбик, сектор) или
каждой точки графика; на осях должны быть указаны единицы изC
мерения. Электронные версии рисунков, фотографий, рентгеноC
грамм представляются в форматах .jpeg, .tif или .eps, имеющих
разрешение не менее 300 ppi, и ширину объекта не менее
100 мм. ТекстCподпись — на отдельном листе в редакторе Word.
• Рисунки и фотографии (черноCбелые или цветные) должны
быть четкими и контрастными. На оборотной стороне каждой фоC
тографии и рисунка ставится его номер, фамилия автора и назваC
ние статьи, а также обозначается верх рисунка (простым мягким
карандашом без нажима). 
• Однотипные иллюстрации должны быть одинаковыми по разC
меру, масштабу, характеру представления информации.
11. Список использованной в статье литературы прилагается на отC
дельном листе в порядке цитирования источников. БиблиографичесC
кие ссылки даются в квадратных скобках через запятую в строгом соC
ответствии со списком использованной литературы. В оригинальных
статьях допускается цитирование не более 25 источников, в обзорах
литературы — не более 60. В списке литературы указывается: 
• при цитировании книги: фамилии и инициалы авторов, полC
ное название книги, место, издательство и год издания, количеC
ство страниц в книге или ссылка на конкретные страницы;
• при цитировании статьи в журнале: фамилии и инициалы авторов
(если авторов более 4, то указывают три, добавляя «и др.» или «et al.»),
полное название статьи, полное или сокращенное название журнала
(сокращения должны соответствовать стилю Index Medicus или MEDC
LINE), год издания, том, номер, цитируемые страницы;
• В статье допускаются ссылки на авторефераты диссертационных
работ, но не на сами диссертации, так как они являются рукописями.
Авторы несут полную ответственность за точность данных, привеC
денных в списке использованной литературы.
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