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Консультативно-диагностический центр (КДЦ) — структурное под-

разделение Научного центра здоровья детей, оказывающее полный 

спектр консультативных и лабораторно-инструментальных медицин-

ских услуг детям и подросткам в возрасте от 0 до 18 лет.

В консультативном отделении Центра медицинскую помощь оказы-

вают свыше 200 специалистов по 36 специальностям, функционирует 

также Центр семейной вакцинопрофилактики.

ДИАГНОСТИЧЕСКИЕ СЛУЖБЫ КДЦ 

• Отдел лучевой диагностики 

 МРТ, КТ-исследования с анестезиологическим обеспечением. Также 

выполняются КТ-исследование коронарного кальция (Ca-score); 

КТ-коронарография, МРТ проводящих путей головного и спинного моз-

га (диффузионно-тензорная трактография), чреспищеводное ультра-

звуковое исследование сердца, УЗИ дистального отдела толстой кишки 

и анального сфинктера с акваконтрастированием (комбинированная 

методика). Отделение оснащено четырьмя МР-томографами (один 

с напряженностью в 3,0 Тесла), двумя КТ-аппаратами с возможностью 

«двухэнергетического сканирования», маммографом, денситометром, 

УЗ-приборами экспертного класса.

• Отделение инструментальной и лабораторной диагностики 

 Длительные мониторинги ЭЭГ в ночное и дневное время; суточные 

мониторирования ЭКГ, АД; комбинированные мониторинги; полисом-

нография; кардиореспираторные мониторинги, исследования функ-

ции внешнего дыхания (спонтанное дыхание во время сна) у детей 

грудного и раннего возраста; исследования вызванных потенциалов 

(соматосенсорных, зрительных, слуховых); электронейромиография 

(поверхностная и стимуляционная). В кабинете лабораторной диаг-

ностики проводятся исследования с целью раннего выявления пре-

дикторов сахарного диабета (гликированный гемоглобин в крови, 

микроальбумин в моче); аллергодиагностика (на автоматическом ана-

лизаторе ImmunoCAP 250; Phadia, Швеция, признанном «золотым 

стандартом» аллергодиагностики во всем мире), а также диагностика 

аутоиммунных заболеваний.

Тесное взаимодействие двух составных частей НИИ профилактиче-

ской педиатрии и восстановительного лечения Научного центра здоровья 

детей — КДЦ и Реабилитационного центра — позволяет осуществлять вос-

становительные и профилактические мероприятия в полном объеме для 

всех обратившихся пациентов.

Адрес: 119991, Москва, Ломоносовский пр-т, д. 2, стр. 2, 

тел.: регистратура — +7 (495) 967-14-20, +7 (499) 134-03-64, 

+7 (495) 798-26-51, кабинет МРТ — +7 (499) 134-10-65, Центр семейной 

вакцинопрофилактики — +7 (499) 134-20-92 

Ин тер нет�сайт: www.kdcenter.ru, www.nczd.ru 

Информация для педиатров
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ПРОФИЛАКТИЧЕСКАЯ 

ПЕДИАТРИЯ + CD 

2-е, обновленное и дополненное издание 

Под редакцией: А. А. Баранова, Л.С. Намазовой-Барановой
Год издания: 2015 
Количество страниц: 744 

Представлены новейшие данные по основным раз-
делам профилактической педиатрии: по формированию и 
охране здоровья нерожденного ребенка (плода) и ново-
рожденного, здоровья подрастающего поколения; по соз-
данию оптимальных условий для формирования здоро-
вья, физических и интеллектуальных возможностей детей; 
по организации медицинского обслуживания детей, оцен-
ке физического, нервно-психического развития, диспан-
серному наблюдению здоровых детей, организации груд-
ного вскармливания, ухода; по организации оздоровления 
часто болеющих детей и лечебно-профилактической помо-
щи в дошкольных образовательных учреждениях и школах.

Книга предназначена для врачей детских поликлиник, 
педиатров, неонатологов и других специалистов, работа-
ющих с детьми, сотрудников образовательных и научных 
учреждений, организаторов здравоохранения, врачей 
общей практики, студентов VI курса медицинских вузов, 
интернов и ординаторов.

ПРОФИЛАКТИЧЕСКАЯ 
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Под редакцией А.А. Баранова, 
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КАРМАННЫЙ 
СПРАВОЧНИК

ОКАЗАНИЕ
СТАЦИОНАРНОЙ
ПОМОЩИ ДЕТЯМ

РУКОВОДСТВО  ПО  ЛЕЧЕНИЮ 
НАИБОЛЕЕ  РАСПРОСТРАНЕННЫХ 

БОЛЕЗНЕЙ  У  ДЕТЕЙ 

ВТОРОЕ ИЗДАНИЕ

ИЗДАНИЕ 2
01

3 Г
ОДА

Карманный справочник 

ОКАЗАНИЕ СТАЦИОНАРНОЙ 

ПОМОЩИ ДЕТЯМ 
Карманный справочник предназначен для 

врачей, медицинских сестер и других работ-
ников здравоохранения, которые оказывают 
медицинскую помощь детям в учреждениях 
первичного звена. Данное издание, второе по 
счету, содержит недавно обновленные и опу-
бликованные клинические рекомендации ВОЗ, 
которые перевели и адаптировали для читате-
лей российские педиатры.

В справочнике приведены рекомендации 
как по стационарному, так и по амбулаторному 
лечению детей в условиях ограниченных ресур-
сов, т. е. в небольшой больнице с базовыми 
возможностями по лабораторной диагностике 
и самыми необходимыми лекарствами. В неко-
торых случаях эти рекомендации, могут исполь-
зоваться в крупных медико-санитарных центрах 
первичного уровня, где оказывается амбулатор-
ная медицинская помощь больным детям.

Рекомендации карманного справочника 
направлены на лечение болезней, которые яв- 
ляются основными причинами детской смерт-
ности в развивающихся странах. К таким при-
чинам относятся болезни новорожденных, 
пневмония, диарея, малярия, менингит, септи-
цемия, корь и связанные с ними состояния, тя-
желое острое нарушение питания, ВИЧ/СПИД 
у детей. Также здесь приведены рекомендации 
по лечению в условиях небольшой больницы 
наиболее частых хирургических болезней.

Цена без учета доставки 500 руб.
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О развитии сердечно-сосудистых 

заболеваний при нарушениях сна у детей

Обзор литературы

О.В. Кожевникова1, Л.С. Намазова-Баранова1, 2, 3, Э.А. Абашидзе1, В.В. Алтунин1, В.В. Лебедев1

DOI: 10.15690/vsp.v14i6.1471

1 Научный центр здоровья детей, Москва, Российская Федерация
2  Первый Московский государственный медицинский университет им. И.М. Сеченова, Москва, 

Российская Федерация
3  Российский национальный исследовательский медицинский университет им. Н.И. Пирогова, Москва, 

Российская Федерация

Сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) — одна из главных причин высокой смертности во всех странах мира. 
В последние годы значимость сосудистых поражений сердца и головного мозга в структуре причин смерти подрост-
ков возросла. Основным фактором риска фатальных исходов и тяжелых жизнеугрожающих осложнений ССЗ является 
избыточный вес и, в частности, ожирение. За последние 20 лет распространенность этого фактора риска среди детей 
в возрасте 6–11 лет увеличилась вдвое, среди подростков 12–19 лет — в 3 раза. Ожидается, что актуальность про-
блемы в будущем только увеличится. На протяжении последних 40 лет активно изучали связь ожирения с нарушением 
дыхания во время сна. При этом синдром обструктивного апноэ/гипопноэ сна рассматривают как одну из основных 
причин развития сердечно-сосудистых катастроф у взрослых. В настоящем обзоре представлены результаты анализа 
проблемы развития ССЗ при нарушениях сна с оценкой педиатрического аспекта этой проблемы.
Ключевые слова: дети, подростки, сердечно-сосудистые заболевания, нарушения сна, синдром обструктивного 
апноэ/гипопноэ, полисомнография.

(Для цитирования: Кожевникова О. В., Намазова-Баранова Л. С., Абашидзе Э. А., Алтунин В. В., Лебедев В. В. О раз-
витии сердечно-сосудистых заболеваний при нарушениях сна у детей. Вопросы современной педиатрии. 2015; 
14 (6): 638–644. doi: 10.15690/vsp.v14i6.1471) 

On the Development of Cardiovascular Diseases in Children 

with Sleep Disorders

О.V. Kozhevnikova1, L.S. Namazova-Baranova1, 2, 3, E.А. Abashidze1, V.V. Altunin1, V.V. Lebedev1

1 Scientific Center of Children’s Health of the Ministry of Health of Russia, Moscow, Russian Federation
2 Sechenov First Moscow State Medical University, Moscow, Russian Federation
3 Pirogov Russian National Medical Research University, Moscow, Russian Federation

Cardiovascular disease (CVD) is one of the main reasons for the high mortality rate in the world. In recent years, the importance 
of vascular lesions of the heart and brain in the structure of causes of death among adolescents has increased. The main risk factor for 
deaths and serious life-threatening complications of CVD is overweight and, in particular, obesity. Over the past 20 years the prevalence 
of this risk factor among children aged 6–11 years has doubled, and among teens aged 12–19 years — tripled. It is expected that the 
urgency of the problem will increase in the future. Over the past 40 years the association of obesity with sleep-disordered breathing 
has been actively studied. Therewith, obstructive sleep apnea/hypopnea syndrome is considered as one of the main causes of the 
development of cardiovascular accidents in adults. This review presents the results of analysis of the problem of CVD development in 
children with sleep disorders assessing the pediatric aspect of this problem.
Key words: children, adolescents, cardiovascular diseases, sleep disorders, obstructive sleep apnea/hypopnea, polysomnography.

(For citation: Kozhevnikova О. V., Namazova-Baranova L. S., Abashidze E. А., Altunin V. V., Lebedev V. V. On the Development of 
Cardiovascular Diseases in Children with Sleep Disorders. Voprosy sovremennoi pediatrii — Current Pediatrics. 2015; 14 (6): 638–644.  
doi: 10.15690/vsp.v14i6.1471) 

Контактная информация:

Кожевникова Ольга Викторовна, кандидат медицинских наук, врач высшей категории, заведующая отделением инструментальной 
и лабораторной диагностики КДЦ НЦЗД
Адрес: 119991 Москва, Ломоносовский проспект, д. 2, стр. 1,  тел.: +7 (495) 967-14-20,  e-mail: fd@nczd.ru
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ВВЕДЕНИЕ 
В научных работах последних 40 лет освещена связь 

ожирения, сердечно-сосудистой патологии и наруше-
ния дыхания во время сна, а синдром обструктивного 
апноэ/гипопноэ сна (СОАГС) рассматривают как одну 
из основных причин развития сердечно-сосудистых ката-
строф у взрослых [1]. Показано, что проблема нарушений 
сна у детей недостаточно изучена и привлекает внимание 
как врачей, так и родителей [2]. В современном мире чис-
ло факторов, приводящих к нарушениям сна, вызываю-
щих сокращение его продолжительности, а также разного 
рода метаболические нарушения, велико. В настоящем 
обзоре литературы представлены результаты анализа 
проблемы развития ССЗ при нарушениях сна с акцентом 
на педиатрический аспект этой проблемы.

СОН И МЕТОД ЕГО АНАЛИЗА — 
ПОЛИСОМНОГРАФИЯ 
Сон ребенка любого возраста является одним из важ-

нейших критериев состояния его здоровья [3–5]. Сущест-
вует множество определений сна, часть из которых пред-
ставляет только исторический интерес. В. М. Коваль зон 
предлагает следующее определение: «Сон — это особое 
генетически детерминированное состояние организма 
человека (и теплокровных животных, т. е. млекопитающих 
и птиц), характеризующееся закономерной последова-
тельной сменой определенных полиграфических картин 
в виде циклов, фаз и стадий» [5].

«Золотым стандартом» в исследовании нарушений сна 
и дыхания во время сна признан метод полисомногра-
фии (ПСГ) [6, 7]. Это объективный полифункциональ-
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ный метод исследования, включающий одновременную 
с видеомони торированием регистрацию электроэнцефа-
лограммы (ЭЭГ), электроокулограммы, мышечных потен-
циалов, электрокардиограммы, дыхательных движений 
грудной клетки и брюшной стенки, ороназального потока 
воздуха, насыщения крови кислородом, температуры тела, 
синхронного видеомониторирования. Анализ ПСГ и опре-
деление стадий сна осуществляют в соответствии с крите-
риями, предложенными А. Rechtshaffen и A. Kales [8].

Физиология сна 

Архитектура сна основывается на выделении 2 его 
фаз: медленного и быстрого сна. Эти фазы определяются 
по различающимся ПСГ-характеристикам электроэнце-
фалограммы, движениям глаз и мышечному тонусу. Фаза 
медленного сна — период относительно низкой активно-
сти мозга, во время которой активно выполняется регуля-
торная функция мозга, и движения тела сохранены. Фазу 
медленного сна подразделяют на следующие стадии:
• стадия I (S1) — переход от бодрствования ко сну, часто 

характеризуется как «поверхностный сон»; сопрово-
ждается появлением фрагментарных зрительных обра-
зов или гипногагических галлюцинаций; могут иметь 
место короткие непроизвольные сокращения мышц; 
в большинстве случаев все эти феномены являются 
вариантами нормы;

• стадия II (S2) сна характеризуется высокочастотной 
ритмической ЭЭГ-активностью, называемой «сонные 
веретена», и высокоамплитудными медленноволновы-
ми зубцами, называемыми К-комплексами и вертекс-
потенциалами;

• стадии III и IV (S3 и S4) иначе известны как «глубо-
кий», «медленноволновой» или «дельта» сон; для них 
характерны снижение частоты дыхательных движений 
и высокий порог пробуждения.
Фаза быстрого сна характеризуется полным отсутстви-

ем мышечного тонуса (исключая дыхательную мускулатуру 
и эректильные ткани), высоким уровнем кортикальной 
активности (низкий вольтаж, смешанные частоты), что 
сочетается со сновидениями и эпизодическими периода-
ми быстрого движения глаз. Фазы медленного и быстрого 
сна чередуются в течение ночи циклически [6, 8].

Нарушения сна 

Диапазон расстройств сна по своей природе широк 
и разнообразен. В практической деятельности также 
используют упрощенную классификацию, основанную 
на клинической симптоматике. Выделяют пре- (трудности 
засыпания), интра- (частые ночные пробуждения) и пост-
сомнические (беспокойность по утрам, дневная сонли-
вость, эмоциональная неустойчивость) расстройства и их 
сочетания [9–11].

Как качество сна, так и его продолжительность оказы-
вают значительное влияние на развитие нервной систе-
мы ребенка. Существование проблем со сном в детском 
возрасте обостряет фактически все соматические, психи-
атрические, психосоциальные проблемы развития детей 
[12–14]. Безусловно, нарушение сна влияет и на физиче-
ское развитие ребенка. Так, серьезное нарушение структу-
ры сна приводит к замедлению роста [14].

Значимость нарушений сна у ребенка высока, т. к. дан-
ная проблема может трансформироваться в нарушения сна 
у взрослых. К сожалению, это направление недостаточно 
подробно описано в учебниках и руководствах, и врачи 
склонны недооценивать влияние нарушенного сна на здоро-
вье ребенка и формирование отдаленных последствий [2, 4].

Австралийские, немецкие и шведские педиатры отме-
тили, что из 32–37% родителей детей, у которых объек-

тивно были подтверждены дыхательные ночные наруше-
ния, только 15–18% обращались за врачебной помощью. 
Из этого можно заключить, что родители не замечают или 
не придают значения качеству сна у детей и возможным 
последствиям его нарушения. Постулат, что нарушения сна 
в детском возрасте встречаются реже, чем во взрослом, 
часто подвергают сомнению [15–17].

ПСГ-корреляты расстройств сна — это увеличение 
процента представленности от общего времени сна неглу-
боких, поверхностных, стадий сна (S1 и S2-стадии фазы 
медленного сна), частые и/или длительные периоды бодр-
ствования внутри сна, редукция глубокого медленного 
сна (S3, S4), увеличение эпизодов движения тела и конеч-
ностей [2, 6].

СИНДРОМ АПНОЭ/ГИПОПНОЭ СНА У ДЕТЕЙ 
И ПОДРОСТКОВ
Наибольшего внимания среди нарушений сна заслу-

живают нарушения ночного дыхания в виде эпизодов 
прекращения и/или ослабления дыхания (апноэ/гипопноэ 
ночного сна).

Впервые обструктивное апноэ сна у детей в литерату-
ре было описано С. Guilleminault в 1975 г. как состояние, 
потенциально угрожающее жизни пациента вследствие 
нарушения газообмена (гипоксемии, гиперкапнии), гемо-
динамических расстройств и нестабильности сердечной 
деятельности на фоне фрагментации ночного сна и, как 
следствие, развития дневной сонливости. Апноэ сна часто 
сочетается с периодами гипопноэ, вызванными перио-
дическим нарушением проходимости дыхательных путей, 
вследствие чего принято рассматривать эти состояния 
в рамках одного синдрома — синдрома обструктивных 
апноэ/гипопноэ сна (СОАГС). Гипопноэ характеризуется 
частичным снижением ороназального воздушного потока, 
уменьшением его амплитуды более чем на 50%, падением 
насыщения крови кислородом на 3–4%, длительностью 
события не менее 10 с [18].

Различают 3 вида апноэ в зависимости от его этио-
логии: центральное, обструктивное и смешанное. При 
нарушениях центральных механизмов регуляции дыха-
ния на фоне анатомических повреждений централь-
ной нервной системы и проводящих путей формируется 
центральный, а при присоединении признаков обструк-
ции дыхательных путей — смешанный тип апноэ [6, 18]. 
Извест но, однако, что большинство (до 90%) всех эпизо-
дов апноэ/гипопноэ во время сна являются следствием 
обструкции верхних дыхательных путей (продолжительной 
частичной или преходящей полной) [16, 18].

Распространенность СОАГС в детской популяции оцени-
вается в пределах 2–3% [6, 19]. Однако далеко не все дети 
и подростки, страдающие этой патологией, и их родители 
могут привести адекватные жалобы, способствующие диаг-
ностике этого синдрома, вследствие чего его распростра-
ненность среди детского населения может быть оценена 
только приблизительно, поскольку существует ряд пря-
мых и косвенных признаков нарушения дыхания во сне. 
Более широкая трактовка дыхательных нарушений во сне 
приводит к повышению уровня распространенности этих 
состояний в детской популяции до 5% [17]. Более того, учет 
храпа как одного из часто встречающихся симптомов дыха-
тельных нарушений во время сна приводит к увеличению 
значений распространенности СОАГС до 7–15% [6, 15].

Пик встречаемости СОАГС приходится на возраст 
2–8 лет, в котором аденотонзиллярная гипертрофия так-
же является наиболее частой находкой. У детей, в отличие 
от взрослых (чаще подвержены СОАГС мужчины), отме-
чается примерно одинаковая распространенность этого 
синдрома среди мальчиков и девочек [19].
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Обструкция верхних дыхательных путей разной степени 
выраженности, сопровождающаяся храпом, наблюдается 
у детей всех возрастов, включая младенцев. У 1615 детей 
в возрасте от 6 до 13 лет, обследованных в Италии, в 7,3% 
случаев частый храп был обусловлен повышенным индек-
сом массы тела (ИМТ), но при наличии у детей ринита храп 
выявлялся вдвое чаще. Наиболее общими причинами 
нарушений дыхания у детей и подростков были хрониче-
ская патология ЛОР-органов, пассивное курение [20].

Степень выраженности дыхательных нарушений может 
меняться от легкого первичного храпа до тяжелых оста-
новок дыхания во сне. В настоящее время в качестве 
критериев степени тяжести дыхательных расстройств 
используют индекс апноэ/гипопноэ (ИАГ), который преду-
сматривает количественную оценку эпизодов апноэ и 
гипопноэ за 1 ч сна. Для детей диагностическим критери-
ем СОАГС считается ИАГ больше 1 события/ч от общего 
времени сна (по Montgomery–Downs [16, 21]) или боль-
ше 2 событий/ч со снижением оксигенации менее 92% 
(по A. Rechtschaffen и A. Kales [8]). В настоящее время при-
нято считать ИАГ 1–5 событий/ч признаком СОАГС легкой, 
5–10 событий/ч — СОАГС средней степени тяжести, более 
10 событий/ч — тяжелым СОАГС. Частота, выраженность 
и продолжительность эпизодов десатурации, а также сте-
пень нарушений структуры сна влияют на тяжесть СОАГС. 
ИАГ более 5 событий/ч со снижением оксигенации счи-
тается показанием для проведения аденотонзиллэктомии 
[22] или ее модификаций [23].

Любые анатомические врожденные и приобретен-
ные, явные или скрытые нарушения ротоглотки, приво-
дящие к повышенному сопротивлению в области носа, 
тоже могут служить причинами СОАГС у детей (большой 
язык, хоанальный стеноз, утолщение ткани мягкого неба, 
искривление носовой перегородки, коллапс стенки верх-
них дыхательных путей, утолщение мышц впереди шейного 
отдела позвоночника, жировая инфильтрация мягкого 
неба и языка при ожирении). Сюда же относятся аллер-
гические болезни верхних и нижних дыхательных путей 
с отеком носоглотки и гортани, синуситы, артериальная 
гипотония, ожирение и др. [12, 13].

СОАГС тяжелой степени сопровождается частыми 
пробуждениями вследствие изменений электрической 
активности мозга, вызванных выраженной гипоксией, 
гиперкапнией. Этому могут сопутствовать храп, раздра-
жительность, утренняя головная боль, снижение аппетита, 
ночной энурез, снохождения, изменение некоторых черт 
личности и снижение интеллекта, задержка роста, повы-
шенная возбудимость в течение дня, нарушение внимания 
и плохая успеваемость [2, 16, 21]. Следует отметить, что 
ведущим «дневным» признаком синдрома у детей является 
повышенная дневная сонливость [2, 11, 24].

СОАГС И СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТАЯ ПАТОЛОГИЯ 
У ВЗРОСЛЫХ 
СОАГС наиболее изучен у взрослых, поэтому большая 

часть представленного материала показывает результаты 
исследований в контексте формирования сердечно-сосу-
дистых заболеваний (ССЗ) [25, 26]. Данные многочислен-
ных исследований свидетельствуют о том, что СОАГС в 
2–3 раза чаще встречается среди больных с ССЗ [25–27]. 
Это позволяет рассматривать синдром в качестве само-
стоятельного фактора риска развития ССЗ и, в частности, 
нарушений ритма сердца, инфаркта миокарда, наруше-
ний мозгового кровообращения, наступления внезапной 
смерти во время сна [27–29]. Известно также, что храп — 

маркер обструктивного апноэ сна — является предикто-
ром гипертонии, заболеваний сердца и сосудов, сахарного 
диабета 2-го типа [30–32]. Патофизиологический меха-
низм такой связи может быть обусловлен повышением 
симпатической активности, возникающей на фоне ноч-
ной гипоксемии и/или вследствие депривации жизненно 
важных стадий сна [33, 34]. Более того, при СОАГС повы-
шение симпатической активности отмечается и во время 
спокойного бодрствования [35]. Механизм повышения 
этой активности до конца не ясен. Однако вдыхание 100% 
кислорода в период спокойного бодрствования пациен-
тами с СОАГС значимо снижает уровень артериального 
давления, частоты сердечных сокращений, уровень симпа-
тической активности [32, 34].

Показано, что гормональные изменения, возникающие 
у пациентов с СОАГС на фоне симпатической активации, 
вносят определенный вклад в развитие инсулинорези-
стентности независимо от ИМТ [33, 35]. В эпидемиологи-
ческих исследованиях показано, что распространенность 
артериальной гипертензии, сахарного диабета 2-го типа, 
заболеваний сердца и инсульта была выше у пациентов 
с апноэ [28, 36, 37]. Повышение содержания катехола-
минов, депривация сна, а также другие патофизиоло-
гические характеристики СОАГС могут быть связаны с 
инсулинорезистентностью [38–40]. Ряд исследователей 
демонстрирует связь СОАГС и нарушения толерантности 
к глюкозе независимо от ИМТ [41–43]. В настоящее вре-
мя появились основания говорить о кардиометаболиче-
ском континууме. Сосудистые и другие неблагоприятные 
последствия резистентности к инсулину могут способство-
вать развитию ССЗ при апноэ [44–46].

Результаты недавнего исследования показали, что мо-
лодые взрослые с сахарным диабетом 2-го типа и СОАГС, 
набравшие высокие баллы по шкале сонливости Эпворта, 
имели тяжелую ночную гипогликемию значимо чаще, чем 
пациенты без СОАГС. На основании регрессионного ана-
лиза, включавшего такие переменные, как возраст, пол, 
длительность диабета, уровень гликированного гемогло-
бина, ИМТ и особенности лечения, повышенная дневная 
сонливость была показана как значимый предиктор риска 
внезапной смерти у этой группы пациентов [47].

В некоторых работах установлено, что коррекция апноэ 
сна методом СИПАП-терапии1 может снизить резистент-
ность к инсулину [48], однако противоречивые результа-
ты клинических исследований позволяют считать вопрос 
эффективности метода открытым.

У значительной части взрослых пациентов с артериаль-
ной гипертензией, различными нарушениями сердечно-со-
судистой деятельности, в т. ч. при инфарктах, инсультах и 
фибрилляции предсердий, выявляется СОАГС [19, 37, 47]. 
Остается до конца не ясным вопрос о первичности ССЗ 
или апноэ сна, о степени их взаимного влияния, и хотя про-
делана большая экспериментальная и клиническая работа 
по изучению этих состояний, все же существует необхо-
димость в расширении накопленных знаний и получении 
доказательств в пользу той или иной гипотезы [37, 42].

Факторы риска для синдрома апноэ/гипопноэ при 
наличии или отсутствии ССЗ могут отличаться. Показано, 
что при ССЗ для мужчин фактором риска апноэ является 
ожирение, а для женщин — возраст. Кроме того, повы-
шенная дневная сонливость не была выявлена у паци-
ентов с СОАГС на фоне сердечной недостаточности [47]. 
Изменения нормального профиля артериального давле-
ния (АД) во время ночного сна с периодами его зна-
чительных подъемов у взрослых происходят вследствие 

1  От англ. CPAP (Continuous Positive Airway Pressure) — способ искусственной вентиляции легких постоянным положительным 
 давлением.
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повышенного отрицательного внутригрудного давления, 
активации катехоламинергических структур, нарушения 
биоэлектрической активности мозга, изменения архитек-
туры сна [34, 40, 48]. Эпизоды избыточного повышения 
уровня АД у взрослых наблюдаются как в фазу REM, так 
и в фазу медленного сна, при этом в фазе REM-сна подъ-
емы АД регистрируют значимо чаще. Установлена связь 
между степенью повышения уровня АД и продолжительно-
стью периодов снижения насыщения гемоглобина кисло-
родом [49–51].

При ожирении пациенты с СОАГС имеют меньшую вари-
абельность ритма сердца (ВРС) ночью и повышенные ВРС 
и артериальное давление в период спокойного бодрство-
вания [52, 53]. У пациентов при ССЗ и без апноэ снижение 
ВРС было менее выражено [37]. В Фремингемском иссле-
довании (Framingham Heart Study) показали низкую ВРС как 
предиктор развития артериальной гипертензии, а повы-
шенную вариабельность АД — как предиктор поражения 
органов-мишеней при артериальной гипертензии [54].

СОАГС может быть причастен к запуску окислительных 
механизмов стресса [55, 56]. Периодические гипоксеми-
ческие стрессы вызывают повышение содержания вазо-
активных и трофических веществ, которые могут вызвать 
стойкое сужение сосудов в течение длительного времени. 
При гипоксии отмечено повышение уровня эндотелина 
в эксперименте и у пациентов с апноэ [57]. Более поздние 
данные подтверждают значение эндотелина в повыше-
нии АД у пациентов с апноэ [48]. Системное воспале-
ние, активация симпатической нервной системы, волны 
пульсового давления, окислительный стресс могут спо-
собствовать развитию эндотелиальной дисфункции [37]. 
Однако доказательства того, что эндотелиальная дисфунк-
ция есть следствие СОАГС, еще не убедительны, т. к. были 
получены в небольших исследованиях. Противоречивые 
результаты по этому поводу у взрослых в первую очередь 
связаны с наличием коморбидных состояний, сопутству-
ющих СОАГС. Несмотря на это, недавние исследования 
свидетельствуют об улучшении эндотелиальной функции 
на фоне коррекции СОАГС методом СИПАП-терапии [36].

Еще в одном исследовании продемонстрирована неза-
висимая ассоциация между ночным диастолическим АД 
и частотой ночной десатурации [58]. Ночная десатурация 
кислорода — независимый предиктор нарушения релак-
сации миокарда в период диастолы [55, 59]. Было пред-
ложено, что гипертрофия левого желудочка более тесно 
связана с гипертензией в период сна, чем во время бодр-
ствования [28, 60].

У взрослых СОАГС предложен как независимый фактор 
риска артериальной гипертензии, т. к. может предшество-
вать и предсказывать ее развитие [37]. Повторяющиеся 
колебания гемодинамики, вызванные частыми эпизодами 
апноэ, приводят к нейрогуморальным и сосудистым изме-
нениям, обусловливающим повышение АД в период бодр-
ствования, и развитию артериальной гипертензии, а так-
же затрудняют возврат АД к исходному уровню [37, 50, 60]. 
До 50% пациентов с СОАГС имеют артериальную гипертен-
зию, тогда как 30% пациентов с артериальной гипертен-
зией страдают от СОАГС, который врачи часто пропускают 
[36]. Исследователи в штате Висконсин (США) обнаружили 
линейную зависимость между ИАГ и уровнем среднесуточ-
ного АД, которая не коррелировала с ИМТ. Показано, что 
СОАГС вызывает повышение преимущественно систоличе-
ского АД и преимущественно у более молодых пациентов 
[28]. Пациенты с суточной динамикой non-dipper значимо 
чаще имели сопутствующий СОАГС. По результатам иссле-
дования методом суточного мониторирования АД установ-
лено, что для взрослых с СОАГС характерно не только отсут-
ствие физиологического снижения АД во сне (тип суточной 

динамики non-dipper), но также регистрируются подъемы 
АД в ночные часы (тип суточной динамики night-peaker). 
Ночная активация симпатической нервной системы может 
ослаблять физиологические ночные понижения АД [33, 38]. 
В последних исследованиях среди 4000 пациентов пока-
зали повышение смертности от ССЗ при отсутствии сниже-
ния АД в ночное время суток [39].

Сердечная аритмия, как сообщается в ряде исследо-
ваний, чаще наблюдается у пациентов с СОАГС и увеличи-
вается по мере нарастания тяжести апноэ, сопутствующей 
гипоксемии [43, 61, 62]. Ночные аритмии обнаруживают 
более чем у 50% пациентов с СОАГС. Наиболее частые —  
это желудочковая тахикардия, блокада синусового узла, 
АВ-блокада 2-й степени, частые преждевременные желу-
дочковые сокращения [63, 64]. Облегчение дыхания у этих 
пациентов вызывало уменьшение проявлений аритмии, 
кроме преждевременных желудочковых сокращений [64].

Длительные апноэ и гипоксемия, наряду с активацией 
cимпатической системы, могут вызвать и вагусную акти-
вацию, хотя это наблюдали у небольшого числа пациентов 
(менее 10%). При этом зафиксировано появление бра-
дикардии вследствие АВ0-блокады и синдрома слабости 
синусового узла даже при отсутствии нарушения проводи-
мости. Это наблюдалось во время сна и чаще — при паде-
нии сатурации на 4% [55]. Электрофизиологические харак-
теристики синусового узла и проводящей системы сердца 
во время бодрствования были нормальными, применение 
СИПАП-терапии приводило к исчезновению ночных арит-
мий, что помогло сделать вывод об их причинах [65].

Непостоянная гипоксемия, ацидоз, эндотелиальная 
дис функция, повышенное АД, симпатическая вазокон-
стрикция одновременно с повышением внутригрудного и 
трансмурального внутрисердечного давления — все эти 
нарушения сопровождают СОАГС и являются потенциаль-
ными триггерами для ишемии сердца [56, 66, 67].

В то же время установить причинно-следственную 
роль для изучения СОАГС как первопричины ССЗ сложно, 
поскольку не хватает пациентов с доклиническими и бес-
симптомными проявлениями ССЗ. Исследователи подчер-
кивают, что существует большой процент невыявленных 
апноэ у пациентов с ССЗ [37]. Особое значение это при-
обретает вследствие полученных результатов исследова-
ния, согласно которым более молодые пациенты (младше 
50 лет) с апноэ чаще подвержены риску развития ССЗ, 
таких как артериальная гипертензия [29] и фибрилляция 
предсердий, в большей степени страдают от смертности 
при ССЗ. Это может склонить к более «агрессивному» под-
ходу при диагностике и лечении СОАГС у молодых пациен-
тов и больных среднего возраста.

Число работ, в которых продемонстрирована незави-
симость СОАГС и ССЗ, ограничено. Недавно в длительном 
исследовании было показано, что если временное окно 
как традиционное время сердечно-сосудистой уязвимости 
у пациентов, страдающих ССЗ без СОАГС, с 6 до 11 утра, 
то для пациентов с СОАГС и ССЗ это окно смещено на ноч-
ные часы (между 22 ночи и 6 утра). Таким образом, СОАГС 
изменяет время внезапной смерти [30, 68]. Лечение 
СОАГС у пациентов с ССЗ может иметь особое значение, 
и алгоритм ведения должен быть тщательно продуман. 
В настоящее время специалистами поднимается вопрос, 
который скорее всего будет решен положительно — о необ-
ходимости проведения ПСГ всем взрослым пациентам при 
артериальной гипертензии, в особенности резистентной 
к терапии, при фибрилляции предсердий и ночной стено-
кардии, в частности, если эти состояния сопровождаются 
апноэ сна (чему есть свидетели), выраженным храпом, 
а также при ожирении, повышенной дневной сонливости 
[30, 61, 63].
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СОАГС И СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТАЯ ПАТОЛОГИЯ 
У ДЕТЕЙ И ПОДРОСТКОВ 
Для патогенеза детского СОАГС характерно развитие 

прерывистой гипоксемии, нередко сочетающейся с ноч-
ной гиперкапнией, с нарушением вегетативной и гемо-
динамической реакции организма на сон [16, 37]. Схема 
патогенеза детского СОАГС в контексте развития ССЗ, 
принятая в настоящее время, признается специалиста-
ми не совсем корректной, т. к. частично заимствована 
у взрослых [6].

В то же время, как и у взрослых, у детей проведены 
исследования, демонстрирующие увеличение содержания 
маркеров системного воспаления при СОАГС [67]. Будут ли 
эти посредники предсказывать риск развития ССЗ у детей 
и подростков, до сих пор не ясно. Так, в одном из иссле-
дований у 30 детей в возрасте 9,5 ± 2,8 года с первич-
ным храпом скорость распространения пульсовой волны 
с предплечья была выше по сравнению с контрольной 
группой (9,7 ± 1,6 против 7,9 ± 2,0 м/с). При этом множе-
ственный регрессионный анализ определил только храп 
как значимый фактор повышения скорости распростра-
нения пульсовой волны [68]. Исследование СОАГС у детей 
имеет объективные и субъективные сложности. Большой 
процент пациентов в центрах нарушения сна и дыхания 
составляют дети с генетической патологией, нарушениями 
центральной регуляции дыхания, патологией дыхательной 
мускулатуры, поэтому зачастую в отчетах описывают связь 
ССЗ и нарушения дыхания на фоне сопутствующей патоло-
гии, что не позволяет оценить риск ССЗ при СОАГС [68–70].

По результатам исследования S. Redline и соавт., сре-
ди 238 обследованных подростков у пациентов с низкой 
эффективностью ночного сна среднее систолическое АД 
было на 3,99 мм рт. ст. выше в сравнении с подростками, 
чей сон не был изменен. У детей с простым храпом по срав-
нению с контрольной группой без храпа дневное систоли-
ческое и диастолическое АД оказалось выше [71]. Дети 
с сердечной недостаточностью при апноэ и артериальной 
гипертензии показали улучшение АД на фоне СИПАП-тера-
пии. Более высокое диастолическое АД днем и ночью 
отмечено у детей с СОАГС по сравнению с первичным хра-
пом. Возможно, разницы в распространенности систоличе-
ской артериальной гипертензии между двумя выборками 
не было выявлено из-за размера выборки [72–74].

Изучение 23 японских детей показало, что уровень 
апноэ/гипопноэ влиял на индексы артериальной гипер-
тензии: при более высоком ИАГ оказалось выше систо-
лическое и диастолическое АД. Правда, при этом не был 
учтен фактор ИМТ [29].

Суточное мониторирование АД показало повышение 
вариабельности АД у детей с СОАГС в отличие от детей с 
обычным храпом, а также недостаточное снижение уровня 
АД ночью [51, 52, 74]. Общим наблюдением среди всех 
перекрестных исследований, которые были опубликованы 
за последние 10 лет, является тот факт, что уровень АД при 
СОАГС у детей повышается, но при этом редко превосходит 
95-й перцентиль. В настоящее время отсутствуют убеди-
тельные доказательства того, что установленная артери-
альная гипертензия является общим осложнением СОАГС 
у детей и подростков, однако тяжелая гипертония была 
описана на поздних стадиях СОАГС. Кроме того, в недав-
нем исследовании амбулаторно изучали АД у 140 детей 
в возрасте 7–13 лет с ночным храпом и тонзиллярной 
гипертрофией. При повышении ИАГ более 5 событий/ч 
у них отмечалось повышение утреннего АД, индекса вре-
мени АД (превышающего 95-перцентиль) и среднего уров-
ня суточного АД [63, 75, 76].

В исследованиях на животных (крысы и собаки) уста-
новлены возможные механизмы, с помощью которых 

СОАГС приводит к прогрессированию артериальной гипер-
тензии: прерывистая гипоксия, хеморецепторная стимуля-
ция, симпатическая активация и участие ренин-ангиотен-
зиновой системы [77]. Повторные ночные акустические 
раздражения для прерывания сна, но без окклюзии дыха-
тельный путей, не вызывали повышения дневного АД, что 
указало на важность именно гипоксемического стресса. 
В эксперименте на крысах продемонстрирована триггер-
ная роль происходящих гипоксических эпизодов, возника-
ющих в определенные возрастные периоды, для развития 
резистентной формы артериальной гипертензии в после-
дующем [77].

Маловероятно, что умеренный СОАГС может привести 
к значительной сердечной дисфункции в педиатрическом 
возрастном диапазоне. Также все еще остается неяс-
ным, предрасполагает ли мягкий СОАГС в раннем детстве 
к сосудистым повреждениям и/или нарушениям регуляции 
АД в подростковом возрасте и взрослой жизни [16, 17], 
и является ли СОАГС независимым фактором риска для 
системной гипертензии у детей. В литературе недостаточ-
но информации о формировании АГ у детей и подростков 
вследствие нарушения дыхания во время сна, а имеющие-
ся данные противоречивые. Американские исследователи 
СОАГС указывают, что более чем у 3% детей и подростков 
с кардиоваскулярными нарушениями имеются апноэ сна. 
Однако намного больше (11–12%) детей имеют «привыч-
ный» храп и поэтому состоят в группе риска по возникнове-
нию СОАГС [17, 37].

Синдром апноэ/гипопноэ у детей часто связывают с 
патологией ЛОР-органов в связи с сужением дыхатель-
ный путей, и при этом отводят скромную роль ожирению. 
Эпидемия ожирения, наблюдаемая в последнее время 
в детском возрасте, может изменить в ближайшее время 
и картину эпидемиологии СОАГС у детей [34].

Гипогликемия наиболее активно изучается у детей 
и подростков, больных сахарным диабетом, и часто недоо-
ценивается в широкой практике, хоть и не является редким 
явлением. Наиболее важная проблема у детей — эпизоды 
скрытых ночных гипогликемий [39, 48]. При исследовании 
детей, больных сахарным диабетом, по данным R. Amin 
и соавт., установлена частота ночной гипогликемии у детей 
в возрасте до 12 лет, равная 78%. При этом необходимо 
подчеркнуть, что в 91% случаев она протекает бессим-
птомно [45, 46, 50]. Помимо возможных травм и случаев 
смерти, эпизоды гипогликемии могут оказывать проарит-
могенное действие [78], вызывая удлинение электриче-
ской систолы желудочков — интервала Q–T [32, 49, 79], 
что может быть связано с развитием жизнеугрожающих 
аритмий [35]. Удлинение корригированного интервала Q–T 
(Q–Tc), снижение ВРС, регистрируемое при гипогликемии, 
и механизмы, приводящие к этому, подробно описаны 
ранее [79]. Установлены эпизоды ночной гипогликемии 
при СОАГС у детей с повышенным ИМТ и ростом выше 
85-го перцентиля по результатам применения системы 
непрерывного мониторирования глюкозы [16].

На необходимость проведения полного исследования 
в период ночного сна методом ПСГ для уточнения диа-
гноза указано в Клинических рекомендациях по диагно-
стике и лечению СОАГС у детей Американской академии 
педиатрии. ПСГ дает необходимую информацию врачу 
для определения тактики лечения и оценки его эффектив-
ности [7, 19].

Отсутствие специализированных возможностей для 
обследования и недостатки стандартизации при анализе 
и интерпретации данных затрудняют эффективное выяв-
ление и лечение СОАГС у детей и подростков, а также 
выбор и прогноз того или иного способа его лечения [69]. 
В педиатрическом сообществе до сих пор отсутствует кон-
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сенсус по поводу пациентов, которые подлежат обсле-
дованию методом ПСГ, и решения порой принимаются 
спонтанно.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Исследования, проведенные у взрослых, свидетель-

ствуют об ассоциации СОАГС с развитием инсульта, арит-

мии, коронарной болезни сердца, ишемии миокарда, 
инфаркта. Подобные исследования нарушений сна у детей 
и подростков крайне необходимы. Они позволят изучить 
причины и ранние признаки развития ССЗ, определить 
мероприятия по первичной профилактике. Существуют 
основания считать, что это приведет к снижению риска 
развития сердечно-сосудистых катастроф в последующем.
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Российская Федерация

Синдром внезапной смерти младенцев (СВСМ) — одна из ведущих причин смерти детей первого года жизни в боль-
шинстве развитых стран мира. В обзоре рассмотрены вопросы терминологии и изучения СВСМ в развитых странах, 
представлены проблемы диагностики СВСМ в России в сопоставлении с результатами собственных исследований, 
проанализированы факторы риска, универсальные как для СВСМ, так и для перинатальной и младенческой смерти 
в целом. Большой разброс значений СВСМ в России объясняется тем, что при постановке такого диагноза не всегда 
соблюдается международный стандарт: патологоанатомическое исследование случаев скоропостижной внебольнич-
ной смерти часто производится судебно-медицинским экспертом, а не детским патологоанатомом, не используются 
вирусологические и микробиологические методы исследования. В ряде случаев отсутствует история развития ребен-
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ВВЕДЕНИЕ 
Синдром внезапной смерти младенцев (СВСМ), детей 

грудного и раннего возраста остается еще не до конца 
изученной проблемой медицины. Результаты ауто псии 
первого известного случая внезапной младенческой 
смерти, проведенной S. Fearn в 1834 г., были описаны в 
журнале Lancet (по данным Л.А. Кравцовой и соавт. [1]), 
и на протяжении почти 100 лет после этого сообщения 
о внезапной смерти младенцев «смерть в колыбели» 
появлялись в разных странах мира.

В 1972 и 1973 гг. на парламентских слушаниях 
в США было принято решение о всесторонней обя-
зательной поддержке исследовательских программ, 
посвященных СВСМ [2]. В 1976 г. был принят закон 
(так называемый Калифорнийский протокол рассле-
дования и вскрытия случаев СВСМ), который рекомен-
довали судмедэкспертам и следователям, расследу-

ющим насильственные или скоропостижные смерти 
[3]. Протокол предписывал обязательное посмертное 
исследование всех случаев внезапной и необъясни-
мой смерти детей первого года жизни, которую следо-
вало считать одной из причин младенческой смерти. 
Калифорнийский протокол действовал на территории 
ряда штатов США.

В 1996 г. был опубликован типовой протокол (фор-
ма отчета) о расследовании внезапной необъяснимой 
младенческой смерти, который не требовал включения 
данных о прививках. В 2006 г. согласно переработанной 
форме отчета сбор данных прививочного анамнеза стал 
обязательным [4]. В большинстве промышленных стран 
мира СВСМ составляет 25–30% всех случаев смерти 
младенцев в возрасте от 1 мес до 1 года, что дает 
основание считать СВСМ значимой медико-социальной 
проблемой [5].
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ТЕРМИНОЛОГИЯ 
C 1970 г. СВСМ принято обозначать как «внезапную 

смерть детей первого года жизни, для которой отсутству-
ют адекватные для объяснения причины» [6].

В настоящее время СВСМ определяют как неожидан-
ную ненасильственную смерть видимо здорового ребен-
ка в возрасте от 1 мес до 1 года с возникновением 
смертельного эпизода, очевидно, во время сна, который 
остается необъяснимым после тщательного исследова-
ния обстоятельств смерти, включая проведение полной 
аутопсии, пересмотр обстоятельств смерти и клиниче-
ской истории [7]. Таким образом, констатируется смерть 
без предшествующих проявлений болезни.

В связи с этим нельзя не согласиться с мнением дет-
ского патологоанатома Б. И. Глуховца [8], что термин «син-
дром» противоречит своему смыслу, который включает 
комплекс нескольких симптомов (признаков), имеющих 
общий механизм возникновения. По мнению автора, 
понятие «внезапная смерть по неустановленной причине» 
более соответствует ее формальной характеристике.

По сути, СВСМ является диагнозом исключения, кото-
рый ставят, когда другие возможные причины, в т. ч. мета-
болические расстройства, исключены. К метаболическим 
состояниям, которые могут послужить причиной внезап-
ной смерти, относят лактат-ацидемию, аминоацидопатии, 
болезни накопления гликогена, гиперглицинемию и др.

Несмотря на длительное изучение СВСМ, ряд авторов 
отмечает, что часто имеют место путаница и разночтения 
в определении диагнозов («синдром внезапной младен-
ческой смерти» и «неклассифицированная внезапная 
смерть младенца»), или же СВСМ подменяется другими 
диагнозами [9–11].

Наряду с термином СВСМ (SIDS1) относительно недав-
но в литературе начали употреблять такие термины, как 
«внезапная неожиданная младенческая смерть» (SUID2) 
и «внезапная неожиданная смерть во младенчестве» 
(SUDI3). Центры по контролю и профилактике заболеваний 
США в последнее время также часто используют термин 
SUID для описания всех неожиданных случаев смерти.

Внезапные неожиданные случаи смерти (SUID [12–14] 
или SUDI [15, 16]) подразделяют на объяснимые и необъ-
яснимые. Среди необъяснимых случаев 80% составляет 
СВСМ [17]. К необъяснимым внезапным и неожиданным 
случаям смерти (SUID или SUDI) относят также те из них, 
которые не определяются как СВСМ, но при которых 
по мнению судебно-медицинского эксперта после пол-
ного патологоанатомического исследования отсутству-
ет четкое объяснение причины наступления летального 
исхода в связи с недостаточно выясненными обстоятель-
ствами.

Объяснимыми случаями внезапной неожиданной 
смерти (SUID) считаются те из них, при которых судеб-
но-медицинский эксперт выявляет конкретную причину 
(следствие заболевания, включающее болезни обмена 
веществ, а также следствие жестокого обращения с деть-
ми). Эта подгруппа включает также смерть при случайном 
удушении [18–20]. Вопрос о необходимости изменений 
в классификации и терминологии для обозначения слу-
чаев внезапной смерти поднимался в начале 2000-х гг. 
[21–23] и продолжает обсуждаться по настоящее время 
[14, 18, 24].

В связи с этим представляет интерес исследование 
M. H. Malloy и М. MacDorman [23], в котором представ-

лены данные о постнеонатальной младенческой смерт-
ности за период с 1992 по 2001 г. в США. По данным 
авторов, за указанный период младенческая смертность 
в целом снизилась на 27%, а частота СВСМ — на 55%. 
С 1999 по 2001 г. уровень постнеонатальной смертности 
существенно не изменился, а частота СВСМ снизилась 
на 17%. Параллельно было установлено весьма зна-
чительное увеличение числа случаев смерти по неиз-
вестным и неуточненным причинам (до 90%). По мнению 
авторов, такое расхождение в показателях дает основа-
ние предполагать, что случаи, которые ранее рассматри-
вались как СВСМ, в последние годы не были расценены 
в качестве таковых.

ИЗУЧЕНИЕ СИНДРОМА ВНЕЗАПНОЙ СМЕРТИ 
МЛАДЕНЦЕВ В РАЗВИТЫХ СТРАНАХ 
Сообщения о случаях внезапной смерти детей пер-

вого года жизни при отсутствии истории заболевания 
и патоморфологических изменений, которые могли бы 
объяснить причину смерти, регистрируют в разных стра-
нах мира [12, 25, 26]. В Международной классификации 
болезней 10-го пересмотра, принятой 43-й Всемирной 
ассамблеей здравоохранения, СВСМ обозначен как «вне-
запная смерть грудного ребенка» под рубрикой R95 в 
разделе «Неизвестные причины смерти». После того, как 
в 80-х гг. в большинстве стран мира были приняты кри-
терии определения синдрома и разработан стандартный 
протокол патологоанатомического исследования случаев 
скоропостижной смерти детей первого года жизни, появи-
лись и первые статистические данные по СВСМ.

По данным Центра по контролю и профилактике забо-
леваемости в США, СВСМ признан одной из ведущих 
причин смерти младенцев в возрасте от 1 мес до 1 года 
[27–29] и составляет менее 1 случая на 1000 живорож-
денных в большинстве промышленно развитых стран. 
Частота встречаемости синдрома в странах Европы 
и США составляет 0,51–0,57 на 1000 живорожденных 
[22, 28]. В 2–3 раза более высокие показатели зафик-
сированы у афроамериканцев, американских индейцев 
и коренных жителей Аляски [30, 31].

За время изучения СВСМ опубликованы десятки тысяч 
работ, посвященных различным аспектам этой проблемы. 
Масштабные исследования, начавшиеся в 60-х гг. XX в., 
продолжаются и в настоящее время, привлекая внимание 
патологоанатомов и педиатров различных специально-
стей. Такое внимание медицины к проблеме внезапной 
детской смерти связано с тем, что наряду с постепенным 
снижением в развитых странах младенческой смертности 
от инфекционных заболеваний и других причин [27, 28], 
частота синдрома в течение длительного времени остава-
лась на достаточно высоком уровне, что свидетельствует 
о чрезвычайной актуальности проблемы.

Для определения факторов [32, 33] и групп риска 
[34, 35] по развитию СВСМ был осуществлен ряд между-
народных проектов [36] и разработаны рекомендации 
по снижению частоты возникновения СВСМ [37–39]. 
Внедрение рекомендаций, одобренных Центром по кон-
тролю и профилактике заболеваний, позволило большин-
ству развитых стран добиться существенного снижения 
смертности от данного синдрома с тенденцией к даль-
нейшему снижению [40, 41]. Снижение частоты СВСМ 
привело к снижению постнеонатальной младенческой 
смертности [27, 28].

1  От англ. Sudden Infant Death Syndrome.
2  От англ. Sudden Unexpected Infant Death.
3  От англ. Sudden Unexpected Death in Infancy.
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В 1980 г. в США вышло 2-е издание книги H. Althoff 
«Синдром внезапной смерти у детей грудного и раннего 
возраста» [42]. В 1-м издании монографии (1973) пред-
ставлены результаты материалов вскрытий и всесторон-
него изучения 292 случаев внезапной и неожиданной 
смерти детей грудного и раннего возраста в период 
с 1964 по 1970 г.  Второе издание дополнено описанием 
новых 350 случаев СВМС за последующие годы, что под-
твердило актуальность проблемы. Вместе с тем более 
поздние исследования позволили сделать выводы, кото-
рые настоятельно потребовали пересмотреть комплекс 
методов диагностики, ранее применявшихся в подобных 
случаях. В 1983 г. эта монография была переведена 
на русский язык и напечатана в нашей стране [43].

ИЗУЧЕНИЕ СИНДРОМА ВНЕЗАПНОЙ СМЕРТИ 
МЛАДЕНЦЕВ В РОССИИ 
Следует отметить факт, что в литературе крайне мало 

работ отечественных исследователей, хотя единичные 
упоминания о СВСМ появились еще в 50–70-х гг. XX в. 
[44–46]. В 50-х гг. в большинстве случаев использовали 
термин «скоропостижная смерть». В качестве причины 
внезапной смерти ребенка указывали вирусное пора-
жение сердца [47], изменения эндокринных желез [48] 
и другие причины. Однако чаще всего диагностировали 
заболевания респираторного тракта [44].

Важно отметить, что, несмотря на отсутствие клиниче-
ских и морфологических признаков заболевания, причи-
на смерти в случаях внезапной смерти ребенка первого 
года жизни все равно указывалась, хотя оснований для 
этого было явно недостаточно. При этом локализация 
выявленных изменений ограничивалась носоглоткой, 
трахеей, практически не затрагивая крупные бронхи и 
ткань легких. Если же после патологоанатомического 
исследования в окончательном заключении все же ука-
зывали на интерстициальную или мелкоочаговую ката-
рально-десквамативную пневмонию, а также на при-
знаки нарушения микроциркуляции (обнаруживаемые 
практически во всех случаях внезапной смерти), обраща-
ло на себя внимание отсутствие признаков инфекцион-
но-токсического шока или синдрома диссеминированно-
го внутрисосудистого свертывания. Это свидетельствует 
о том, что диагностированная в результате патологоана-
томического исследования пневмония никак не могла 
стать причиной летального исхода.

На этот факт в 1988 г. обратили внимание В. К. Тато-
ченко и соавт. [49]. На основании данных Бюро судеб-
но-медицинской экспертизы Главного управления здра-
воохранения Москвы 1985–1987 гг. авторы провели 
анализ клинических и патологоанатомических дан ных 
88 детей, умерших на дому, и 106 младенцев, скончавших-
ся от острой респираторной вирусной инфекции (ОРВИ) 
и пневмонии в стационаре. Целью было определить воз-
можность постановки диагноза «Синдром внезапной 
смерти». Диагностика СВСМ базировалась на изучении 
обстоятельств смерти, анализе протоколов вскрытия 
и результатах гистологического исследования. При таком 
подходе диагноз СВСМ не вызывал сомнений, посколь-
ку учитывались все его основные критерии. Авторами 
показано, что ежегодно в Москве СВСМ можно было бы 
с уверенностью диагностировать у 40–45 умерших детей.

Вместе с тем при анализе причины смерти более 
1500 младенцев, умерших в 1983–1988 гг. на дому, 
фактически на том же материале [50] авторы пришли 
к выводу, что ведущей причиной смерти были болезни 
органов дыхания, особенно часто встречающиеся у детей 
первого года жизни (76,3%). При этом в 90% случаев речь 

шла об ОРВИ. За указанные годы зафиксировано всего 
лишь 2 случая СВСМ. Представленные материалы отра-
жали точку зрения судебных медиков на роль различных 
факторов в танатогенезе скоропостижной смерти детей.

В комментарии к статье [51] В. К. Таточенко отметил, 
что указание в протоколах гистологического исследова-
ния катарально-десквамативной пневмонии как основ-
ной причины смерти при отсутствии во всех случаях 
макроскопически видимой пневмонии является дезин-
формирующим педиатров и затрудняющим решение этой 
актуальной проблемы в нашей стране.

В целом же сам факт существования СВСМ игнори-
ровали и не регистрировали. Это объясняется тем, что в 
Советском Союзе существовала установка на обязатель-
ное установление причины смерти. Тем не менее сотруд-
ники кафедры детских болезней Ленинградской (Санкт-
Петербургской) педиатрической академии И. М. Воронцов 
и И. А. Кельмансон [52, 53] на протяжении ряда лет ана-
лизировали и собирали данные обо всех случаях вне-
запной смерти детей первого года жизни, родившихся 
или проживавших в этом городе. Помимо регистрации 
и анализа случаев СВСМ оценивали роль микросоциаль-
ного окружения у скоропостижно скончавшихся детей 
[54], изучали особенности поведения детей, угрожае-
мых по развитию СВСМ [55], факторы риска нарушения 
сна у внезапно умерших детей [56] и ряд других аспек-
тов. Работы представляли интерес не только для педиа-
тров России, где серьезные исследования в этой обла-
сти начали проводиться относительно недавно, и о СВСМ 
было известно не очень много. Результаты исследований 
И. М. Воронцова [57, 58] и И. А. Кельмансона [54, 59] 
неоднократно публиковались за рубежом.

В середине 90-х гг. стало очевидным, что проблема 
СВСМ является актуальной и для России, ввиду чего 
для изучения механизмов СВСМ на базе Московского 
НИИ педиатрии и детской хирургии был создан Феде-
раль ный детский научно-практический центр диаг-
ностики и лечения нарушений ритма сердца во главе с 
М. А. Школьниковой. Особое внимание в Центре уделяли 
изучению сердечных и других факторов риска разви-
тия СВСМ и других жизнеугрожающих состояний. Реги-
страция случаев СВСМ в соответствии с международны-
ми стандартами внедрена в практику здравоохранения 
на всей территории РФ в 1999 г.

Работы Л. А. Кравцовой и М. А. Школьниковой [2, 60, 
61] в немалой степени способствовали повышению инте-
реса к этой проблеме. В последние годы исследова-
ния, посвященные СВСМ, начали активно проводиться 
не только в Санкт-Петербурге и Москве, но и в других 
городах России (Иркутске [62], Кемерово [63], Самаре 
[64], Екатеринбурге [65], Перми [66], Сыктывкаре [67], 
Казани [68], Саратове [69]), а также в республиках быв-
шего Советского Союза (Белоруссии [70] и Украине [71]).

Внезапно и неожиданно смерть может наступить и 
при многих тяжелых заболеваниях с явно выраженными 
клиническими проявлениями, которые могут быть рас-
ценены как жизнеугрожающие состояния. В этих случаях 
используется термин «скоропостижная смерть». Среди 
подобных состояний у детей раннего возраста ведущее 
место занимают инфекции (как врожденные генерали-
зованные, так и острые респираторные с поражением 
органов дыхания) [72].

Патологические находки, свидетельствующие о нали-
чии воспалительных реакций и инфекций, описаны 
не только при жизнеугрожающих состояниях, но и при 
СВСМ [73, 74]. При этом речь идет как о вирусных [66, 75], 
так и о бактериальных инфекциях [76]. По мнению авто-
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ров [66], анализировавших медицинскую документацию 
и протоколы аутопсии детей первого года жизни, вне-
запно умерших на дому, основными причинами СВСМ 
в 66,7% являются оппортунистические инфекции с хро-
ническим течением (цитомегаловирусная инфекция) 
и в 33,3% — ОРВИ (чаще грипп) на фоне фетопатий 
и выраженного иммунодефицита. При этом ОРВИ, вызы-
ваемые РНК-содержащими вирусами (грипп, парагрипп 
и RS-вирус), могут играть роль триггера активации вну-
триутробных оппортунистических инфекций или развития 
собственно СВСМ [75].

Известно, что прижизненная диагностика внутриут-
робной инфекции в период новорожденности при неявно 
выраженных клинических признаках часто бывает весь-
ма затруднительна [72]. Даже после аутопсии без гисто-
логического и вирусологического исследования, вклю-
чающих быстрый культуральный метод, ПЦР и ПЦР in situ 
[77], не всегда удается поставить диагноз внутриутробной 
инфекции.

На основании данных зарубежных [38, 39] и соб-
ственных исследований [2, 61] Л. А. Кравцова и 
М. А. Школьникова описали общие признаки, свойствен-
ные большинству случаев синдрома, и предложили алго-
ритм (6 клинических и 12 морфологических признаков), 
который может послужить вспомогательным методом 
диагностики при анализе случаев ненасильственной 
смерти детей с подозрением на СВСМ. В ряде случаев 
(но далеко не всегда) описанные признаки позволя-
ют осуществить разграничение СВСМ и скоропостижной 
смерти от жизнеугрожающих состояний.

В 2002 г. совместно с сотрудниками кафедры патоло-
гической анатомии Российского государственного меди-
цинского университета (на базе прозектуры Морозовской 
ДГКБ) было проанализировано 23 случая скоропостиж-
ной ненасильственной смерти детей первого года жизни, 
у которых в направлениях на аутопсию было указано: 
«Найден мертвым в кроватке», «Синдром внезапной дет-
ской смерти» [78]. Анализ результатов патологоанатомиче-
ского и вирусологического исследования показал наличие 
у всех внезапно умерших детей признаков врожденной 
генерализованной вирусной инфекции смешанной этио-
логии, обусловленной вирусами краснухи, герпеса, цито-
мегаловирусом, энтеровирусами. В трахее и легком у всех 
умерших также были обнаружены морфологические при-
знаки острых респираторных заболеваний и пневмонии. 
В отпечатках трахеи и легкого выявлены антигены респи-
раторных вирусов и гриппа. Ни в одном случае в оконча-
тельном заключении диагноз СВСМ не был подтвержден.

Несмотря на то, что во всех случаях у умерших была 
диагностирована врожденная вирусная инфекция с мно-
жественным поражением различных органов и систем, 
непосредственной причиной смерти были болезни орга-
нов дыхания с развитием пневмоний различного харак-
тера и этиологии. Это были острые вирусные пневмонии 
серозно-десквамативного характера, вирусно-бактериаль-
ные пневмонии, первичные атипичные пневмонии (более 
известные как интерстициальные), а также пневмонии, 
вызванные грибами. Рассматриваемые случаи нельзя 
отнести к понятию «внезапной смерти на фоне полного здо-
ровья», которая не могла быть предсказана из анамнеза.

Однако в любом случае, если у половины умерших 
диагноз врожденной генерализованной вирусной инфек-
ции был поставлен только после проведения морфо-
логического и вирусологического исследования, а при 
жизни и непосредственно после аутопсии врожденная 
инфекция не была диагностирована, надо полагать, что 
по крайней мере у половины умерших не было угрожаю-

щего жизни состояния. По-видимому, описанные случаи 
служат примером скоропостижной внебольничной смер-
ти при неочевидных жизнеугрожающих состояниях. Мы 
считаем, что в данных случаях ОРВИ являются не пуско-
вым, а разрешающим фактором танатогенеза детей, 
скоропостижно скончавшихся на дому.

ПЕРИНАТАЛЬНЫЕ ФАКТОРЫ РИСКА СИНДРОМА 
ВНЕЗАПНОЙ СМЕРТИ МЛАДЕНЦЕВ 
Среди факторов риска СВСМ выделяют 2 основные 

группы: социально-демографические и перинатальные, 
на которых следует остановиться подробнее. К перина-
тальным факторам риска СВСМ прежде всего относят 
материнские [79–81], многие из которых напрямую свя-
заны с вирусной инфекцией [82]. Это, в первую очередь, 
отягощенный акушерско-гинекологический анамнез. 
Известно, что любая патология беременности (обострение 
хронических болезней во время беременности, острые 
инфекционные заболевания, угроза прерывания) приво-
дит к хроническому кислородному голоданию и развитию 
фетоплацентарной недостаточности [83–85].

В условиях гипоксии повышается активность реплика-
ции вирусов, увеличивается вероятность внутриутробного 
инфицирования плода и накопление вирусов в тканях раз-
личных органов плода. В то же время тканевая гипоксия 
усиливается под воздействием вирусной инфекции, кото-
рая индуцирует гипоксические состояния. В результате 
в организме плода развивается иммунопатологический 
процесс, сопровождающийся задержкой развития плода, 
незрелостью к сроку гестации, преждевременными родами 
[82], рождением ребенка с низкой массой тела [86], в ряде 
случаев — смертью плода или новорожденного [82].

Таким образом, различная патология во время бере-
менности и родов создает благоприятную основу для вре-
менных и более стойких изменений различных систем, 
что сопровождается выраженным нарушением адапта-
ции организма новорожденного.

К перинатальным факторам риска развития СВСМ 
относят недоношенность [87, 88], низкую массу тела при 
рождении [60, 89], наличие признаков морфофункцио-
нальной незрелости к сроку гестации, асфиксию в родах 
[60]. Нарушение основных функций организма ребенка 
может наблюдаться как непосредственно после родов, так 
и в более отдаленном периоде [90]. Последствием недо-
ношенности является нарушение контроля и регуляции 
сердечного ритма [91] и дыхания [92]. Чем более слабым 
родился ребенок, тем больше его уязвимость к воздей-
ствию неблагоприятных факторов окружающей среды, 
и тем более высок риск неадекватных компенсаторных 
реакций в ответ на возникающую асфиксию или гипоксию.

Таким образом, отягощенный акушерско-гинекологи-
ческий анамнез и другие перинатальные факторы явля-
ются универсальными с точки зрения неблагоприятного 
воздействия на организм как при синдроме внезапной 
смерти, скоропостижной смерти при очевидных и неоче-
видных жизнеугрожающих состояниях, так и в случае 
смерти в перинатальном и младенческом возрасте. 
И вряд ли можно считать вполне здоровым ребенком 
недоношенного младенца с низкой массой тела, с при-
знаками задержки развития органов и морфофункцио-
нальной незрелости.

Лечение фетоплацентарной недостаточности как ос-
новной причины хронической гипоксии может способ-
ствовать улучшению функции плаценты и оптимизации 
условий развития плода, снижению частоты осложнений 
в родах и вероятности инфицирования плода и новорож-
денного [84, 85].
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ДИАГНОСТИКА СИНДРОМА ВНЕЗАПНОЙ СМЕРТИ 
МЛАДЕНЦЕВ В РОССИИ 
На базе 2-го танатологического отделения Бюро 

судебной экспертизы (Москва) мы провели анализ 
122 протоколов вскрытия детей в возрасте от 1 мес 
до 1 года, скоропостижно скончавшихся на дому 
в 2007–2009 гг. В окончательном заключении, по офи-
циальной сводке, в 73,8% случаев причиной смерти была 
указана ОРВИ. Однако инфекционно-токсический шок 
или интоксикация были выявлены менее чем у половины 
(43,8%) детей. Пневмония как осложнение ОРВИ была 
диагностирована в 37,8% случаев. В 9,8% наряду с диа-
гнозом ОРВИ (без признаков интоксикации и пневмонии) 
был поставлен диагноз «Прочие».

Безусловно, гистопатологический диагноз в высшей 
степени субъективен. Одни патологоанатомы трактуют 
обнаруженные гистопатологические проявления как 
летальные, а другие считают их тривиальными. При этом 
часто имеет место явная недооценка патологических 
врожденных изменений в тканях и органах умерших, 
которые в окончательном диагнозе указываются как 
«Прочие» [8, 93].

Если исключить из общего числа скоропостижно 
скончавшихся на дому с ОРВИ и признаками инфекци-
онно-токсического шока, интоксикации и/или пневмо-
нии и случаи с диагнозом «Прочие», за которым может 
скрываться различная врожденная патология, по край-
ней мере в нескольких случаях мог бы быть поставлен 
диаг ноз СВСМ. Тем не менее, это не было сделано 
ни в одном случае.

Всего с 2006 по 2013 г. в той же прозектуре были 
исследованы материалы аутопсии 336 случаев вне-
больничной скоропостижной смерти детей первого года 
жизни. Необходимо отметить, что в 34,7% после прове-
дения аутопсии пневмония не была выявлена, а в ряде 
случаев и наличие ОРВИ вызывало сомнение. В 6 слу-
чаях непосредственно после проведения аутопсии был 
поставлен диагноз «СВСМ (под вопросом)».

После проведения патологоанатомического и виру-
сологического исследования ОРВИ и пневмония как 
осложнения (при отсутствии макроскопически видимой 
пневмонии) были указаны в заключительном диагнозе 
в качестве непосредственной причины смерти в 88% 
случаев! В 3 случаях был поставлен диагноз «Синдром 
внезапной детской смерти», еще в 3 — «Синдром вне-
запной детской смерти на фоне начинающейся острой 
респираторной вирусной инфекции». Представленные 
данные напоминают результаты, опубликованные почти 
30 лет назад [50].

Приходится признать, что и в настоящее время ряд 
патологоанатомов регистрируют ОРВИ с умеренно выра-
женными проявлениями (явно недостаточными для 
объяснения летального исхода) в качестве основной 
причины смерти в патологоанатомическом заключении 
гораздо чаще, чем это наблюдается в действительности. 
При этом ведущую роль играет квалификация прозек-
тора. По мнению детского патологоанатома, существу-

ет обратная зависимость между частотой диагностики 
СВСМ и уровнем специализации прозектора [8].

Представляют интерес данные сравнительной оцен-
ки результатов деятельности судебно-медицинских 
экспертов (2001–2005) и детских патологоанатомов 
(2006–2010) в Ленинградской обл. [8]. Установлено, 
что показатели внезапной внебольничной младенческой 
смертности за учтенный промежуток времени снизились 
более чем в 3 раза (с 2,51 в 2001 до 0,80‰ в 2010 г). 
По мнению автора, столь значительное уменьшение чис-
ла случаев СВСМ могло быть связано с несовершенством 
патоморфологического исследования, обусловленным 
недостатком необходимых знаний у судебно-медицинско-
го эксперта. Детский патологоанатом с более высо-
кой квалификацией обратит внимание на минимальные 
морфологические признаки инфекционного поражения 
миокарда в виде диффузного продуктивного воспаления 
[64, 93], а для этого, кроме строгого соблюдения диа-
гностического стандарта [14, 16, 94], также необходи-
мо использовать широкий спектр лабораторных тестов 
с поиском в материалах аутопсии энтеровирусов, виру-
сов краснухи, герпеса, хламидий и микоплазм, вызываю-
щих инфекционное поражение миокарда [8].

Наиболее часто при внезапной смерти выявляют 
катаральный трахеит, мелкоочаговую пневмонию или 
катаральный энтероколит. Сами по себе перечисленные 
выше патологические изменения считаются недостаточ-
ными для объяснения причины смерти, но тем не менее 
их указывают в качестве причины летального исхода. 
В этих случаях необходимо искать признаки инфекцион-
ного поражения жизненно важных центров, к которым 
относятся ритмогенные структуры сердца [64, 69, 93]. 
При отсутствии необходимой квалификации судебно-
медицинский эксперт констатирует СВСМ.

По-видимому, именно этим объясняются существен-
ные различия в частоте диагностирования необъяснимых 
случаев смерти младенцев по данным различных про-
зектур и большой разброс показателей диагностики СВСМ 
в Российской Федерации: 0,06–2,08 на 1000 родивших-
ся живыми [60].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
При диагностике СВСМ не всегда соблюдают между-

народный диагностический стандарт: отсутствует ква-
лифицированное описание места происшествия; пато-
логоанатомическое исследование часто проводится 
судебно-медицинским экспертом, а не детским патоло-
гоанатомом; в ряде случаев отсутствует история развития 
или болезни ребенка из детской поликлиники. Выше-
перечисленное не позволяет провести полноценный 
анализ случаев скоропостижной внебольничной смерти. 
Усилия органов здравоохранения должны быть направ-
лены на совершенствование детской патологоанатоми-
ческой службы, на обеспечение прозектур, в которых 
проводится исследование случаев внезапной внеболь-
ничной смерти, возможность проведения вирусологиче-
ских и микробиологических исследований.

Авторы данной статьи подтвердили отсутствие конфликта интересов, о котором необходимо сообщить.
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Не указан.
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В настоящее время актуальным является поиск путей преодоления неэффективности и непереносимости терапии 
метотрексатом у пациентов с ювенильным идиопатическим артритом (ЮИА). Перспективным является применение 
ингибиторов ФНО � в виде монотерапии. Цель исследования: оценить эффективность и безопасность монотерапии 
этанерцептом и лечения этанерцептом с метотрексатом у пациентов с ЮИА без системных проявлений. Методы: 

проведено обсервационное исследование с ретроспективной оценкой результатов лечения пациентов, получавших 
этанерцепт — основная группа (n = 55) и комбинацию этанерцепта с метотрексатом — группа сравнения (n = 136). 
Оценку эффективности терапии проводили в течение 3 лет с использованием критериев Американской коллегии 
ревматологов (АКРпеди), критериев ремиссии С. Wallace и индекса JADAS71. Результаты: всего в исследование были 
включены 191 пациентов с ЮИА без системных проявлений. Уже через 1 мес после первой инъекции этанерцепта 
клинические и лабораторные показатели активности болезни значимо снизились у 83 и 77%, функциональная спо-
собность суставов повысилась у 87 и 74% больных, получавших ингибитор ФНО � и его комбинацию с метотрекса-
том. Через 6 мес улучшение по критериям АКРпеди 30/50/70 зарегистрировали у 98/98/96 и 96/95/86%; стадию 
неактивной болезни/ремиссию — у 44 и 24% больных, получавших этанерцепт и этанерцепт с метотрексатом. Через 
1 год 30/50/70% улучшение было достигнуто у 100 и 100/98/93% пациентов в основной и группе сравнения, стадия 
неактивной болезни/ремиссия — у 65 и 43% больных. На фоне комбинированной терапии этанерцептом с мето-
трексатом чаще регистрировали инфекционные нежелательные явления. В течение первых 6 мес из исследования 
выбыли 12,7 и 7,3%, в течение первого года — 18 и 10% больных, получавших этанерцепт и метотрексат; в течение 
второго года наблюдения — 8,4% пациентов, получавших комбинацию этанерцепта с метотрексатом. Заключение: 

монотерапия этанерцептом эффективна наравне с комбинированной терапией, но обладает более высоким профи-
лем безопасности и более низкой «выживаемостью» терапии.
Ключевые слова: дети, ювенильный идиопатический артрит, ранний артрит, поздний артрит, этанерцепт, метотрек-
сат, монотерапия этанерцептом.

(Для цитирования: Бзарова Т. М., Алексеева Е. И., Валиева С. И., Денисова Р. В., Исаева К. Б., Чистякова Е. Г., Чома-
хидзе А. М., Слепцова Т. В., Фетисова А. Н., Ломакина О. Л., Солошенко М. А. Оценка эффективности и безопасности 
терапии этанерцептом и этанерцептом с метотрексатом у пациентов с ювенильным идиопатическим артритом без 
системных проявлений. Вопросы современной педиатрии. 2015; 14 (6): 652–660. doi: 10.15690/vsp.v14i6.1473) 

Контактная информация:

Алексеева Екатерина Иосифовна, доктор медицинских наук, профессор, заведующая ревматологическим отделением НЦЗД, 
декан педиатрического факультета Первого МГМУ им. И.М. Сеченова
Адрес: 119991, Москва, Ломоносовский проспект, д. 2, стр. 1,  тел.: +7 (499) 134-02-97,  e-mail: alekatya@yandex.ru
Статья поступила: 01.12.2015 г.,  принята к печати: 25.12.2015 г.

ОБОСНОВАНИЕ 
Ювенильный идиопатический артрит (ЮИА) — это 

хроническое иммуноагрессивное деструктивно-вос-
палительное заболевание суставов, развивающееся 
у детей в возрасте до 16 лет, нередко приводящее 
к ранней инвалидизации больных [1]. ЮИА без систем-
ных проявлений может протекать по типу олиго-, поли- 
и энтезитного артрита. Он составляет 80% в структуре 
ЮИА [1]. Часто развивается в раннем возрасте и харак-
теризуется деформацией суставов, амиотрофией, дис-
трофией, развитием контрактур и поражением глаз.

ЮИА — это иммуноагрессивное заболевание. Цент-
ральную роль в развитии событий при ЮИА играет фактор 

некроза опухоли (ФНО) �. С его эффектами связывают 
развитие синовита и формирование паннуса, активацию 
хондроцитов и остеокластов, что приводит к деградации 
хряща, резорбции костной ткани, сужению суставных 
щелей и формированию костных эрозий [2]. Учитывая 
результаты действия ФНО �, он является одной из мише-
ней для терапевтического воздействия. Стандартные 
иммунодепрессанты, в частности метотрексат, не всегда 
блокируют активность ФНО � и не позволяют добиться 
ответа более чем у 50% пациентов [3]. 

Терапия ингибиторами ФНО � высокоэффективна 
у пациентов с ЮИА [4]. Однако в ряде случаев возможно 
подавление действия препарата и развитие инфузион-
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ных реакций. Этому может способствовать формирова-
ние нейтрализующих антител, которые вырабатываются 
на фоне терапии генно-инженерными биологическими 
препаратами [5]. Для снижения интенсивности их выра-
ботки лечение блокаторами ФНО � проводится в ком-
бинации с метотрексатом. Однако у части пациентов 
отмечают непереносимость терапии метотрексатом, что 
не позволяет продолжить его применение.

Учитывая, что антитела к этанерцепту не являются 
нейтрализующими, т. к. блокируют другие участки моле-
кулы, а активные центры связывания ФНО � остаются 
свободными, нами было инициировано исследование 
монотерапии рецептором к ФНО � в сравнении с его 
комбинацией с метотрексатом.

МЕТОДЫ 
Дизайн исследования 

Проведено обсервационное исследование с ретро-
спективной оценкой результатов лечения.

Критерии соответствия 

Критерии включения:
• возраст до 18 лет;
• подтвержденный диагноз ЮИА по критериям ILAR [1], 

включая активное хроническое поли- или олигоарти-
кулярное заболевание;

• наличие более 1 опухшего сустава и/или более 
1 болезненного сустава с ограничением подвижности 
в течение по крайней мере 6 мес;

• получение нестероидных противовоспалительных 
пре паратов (НПВП) и глюкокортикоидов в стабильных 
дозах в течение по крайней мере 1 мес до начала 
лечения этанерцептом;

• отсутствие признаков туберкулеза (латентный тубер-
кулез исключали путем проведения реакции Манту 
и компьютерной томографии органов грудной клетки);

• отрицательный тест на беременность (в случаях 
где он уместен, и у всех девушек в возрасте старше 
14 лет).

Критерии невключения:
• любые сопутствующие заболевания или отличные 

от нормы лабораторные показатели, которые могли 
повлиять на участие пациента в исследовании соглас-
но клинической оценке исследователя;

• любое из противопоказаний, перечисленных в инструк-
ции по применению использованных препаратов;

• застойная сердечная недостаточность;
• иммунодефицитные состояния;
• текущее инфекционное заболевание или необходи-

мость вакцинации живой аттенуированной вакциной;
• неконтролируемые тяжелые системные проявления 

и/или наличие биологических признаков синдрома 
активации макрофагов;

• нарушение функции печени с активностью печеноч-
ных аминотрансфераз, превышающей норму более 
чем в 2 раза;

• социальные или иные причины, которые могли вос-
препятствовать проведению регулярных медицинских 
обследований.

Критерии исключения пациентов из исследования:
• нежелательные явления, препятствующие продолже-

нию терапии;
• отсутствие 30% улучшения в течение 3 мес лечения 

(первичная неэффективность);

Evaluation of Efficacy and Safety of Etanercept and 

Etanercept + Methotrexate Therapy in Patients with Juvenile 

Idiopathic Arthritis without Systemic Manifestations 

Т.М. Bzarova1, Ye.I. Alekseeva1, 2, S.I. Valieva1, R.V. Denisova1, K.B. Isaeva1, Ye.G. Chistyakova1, 2, 

А.М. Chomakhidze1, Т.V. Sleptsova1, А.N. Fetisova1, О.L. Lomakina1, М.А. Soloshenko1

1 Scientific Center of Children’s Health, Moscow, Russian Federation
2 I.M. Sechenov First Moscow State Medical University, Russian Federation

Background: At present, it is urgent to find ways to overcome the inefficiency of and intolerance to the methotrexate therapy in patients 
with juvenile idiopathic arthritis (JIA). A promising method is the use of TNF-alpha inhibitors as monotherapy. Objective: Our aim was to 
evaluate the efficacy and safety of etanercept monotherapy and treatment with etanercept and methotrexate in patients with JIA without 
systemic manifestations. Methods: Observational study with retrospective assessment of the treatment of patients who received 
etanercept — the treatment group (n = 55) and the combination of etanercept and methotrexate — the control group (n = 136). 
The efficacy was evaluated for 3 years using the pediatric criteria of the American College of Rheumatology (ACR), remission criteria by 
C. Wallace and index JADAS71. Results: Total amount of patients with JIA without systemic manifestations under study is 191. As early as 
1 month after the first etanercept injection, clinical and laboratory parameters of disease activity significantly decreased in 83 and 77% 
and functional ability of joints improved in 87 and 74% of patients treated with TNF-� inhibitor and its combination with methotrexate. 
After 6 months, the improvement according to the ACR pediatric criteria 30/50/70 was recorded in 98/98/96 and 96/95/86%; inactive 
stage of the disease/remission was recorded in 44 and 24% of patients who received etanercept and etanercept + methotrexate. After 
1 year, the improvement was recorded in 100 and 100/98/93% of patients in the treatment group and the control group and inactive 
stage of the disease/remission — in 65 and 43% of patients. In the course of etanercept + methotrexate therapy, infectious adverse 
events were more common. 12.7 and 7.3% of patients treated with etanercept and methotrexate discontinued their participation in the 
study during the first 6 months and 18 and 10% — during the first year. 8.4% of patients treated with the combination of etanercept 
and methotrexate discontinued their participation in the study during the second year. Conclusion: Etanercept monotherapy is effective 
on a par with the combination therapy, but it has a higher safety profile and a lower therapy «survival».
Key words: children, juvenile idiopathic arthritis, early arthritis, late arthritis, etanercept, methotrexate, etanercept monotherapy.
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• нарастание активности заболевания после достиже-
ния стадии неактивной болезни/ремиссии (вторичная 
неэффективность);

• длительная стойкая ремиссия (более 2 лет) при отсут-
ствии прогностически неблагоприятных факторов;

• парциальная неэффективность (обострение увеита 
при ремиссии суставного синдрома);

• отказ родителей от участия;
• организационные проблемы.

Условия проведения 

Исследование проведено в период с декабря 2009 
по август 2014 г. на базе специализированного ревмато-
логического отделения Научного центра здоровья детей 
(Москва).

Медицинское вмешательство 

Исследование не подразумевало экспериментально-
го медицинского вмешательства, и все лечение осущест-
влялось в соответствии со стандартами/рекомендация-
ми по лечению детей с ЮИА [6].

Методы регистрации исходов 

Всем пациентам выполнялось комплексное клинико-
лабораторное и инструментальное обследование по реко-
мендациям, утвержденным в Российской Федерации [6].

Индивидуальную эффективность лечения оценивали 
по следующим критериям.

Педиатрические критерии Американской коллегии 
ревматологов (АКРпеди):
• общая оценка пациентом (родителями) состояния 

 здоровья;
• глобальная оценка активности болезни врачом по 

100 мм визуальной аналоговой шкале (ВАШ, баллы);
• функциональная способность по вопроснику CHAQ 

(Childhood Health Assessment Questionnaire); выде-
ляли 4 варианта функциональной недостаточности: 
отсутствие функциональных нарушений (индекс CHAQ 
0–0,13), минимальные (0,13–0,64), умеренные 
(0,64–1,6), тяжелые нарушения (> 1,6);

• число суставов с активным артритом;
• число суставов с нарушением функции;
• показатель скорости оседания эритроцитов (СОЭ) или 

концентрация в сыворотке крови С-реактивного бел-
ка (СРБ).
АКРпеди30/50/70 означает как минимум 30/50/70% 

улучшение не менее 3 из 6 критериев при возможном 
ухудшении на 30% не более чем 1 показателя по сравне-
нию с исходным значением [7].

Критерии ремиссии заболевания по С. Wallace (2011):
• отсутствие суставов с активным артритом;
• отсутствие лихорадки, сыпи, серозита, органомега-

лии, генерализованной лимфаденопатии, нормаль-
ные значения СОЭ и СРБ;

• отсутствие активности болезни по оценке врача 
(по ВАШ);

• длительность утренней скованности менее 15 мин [7].
Целевым показателем лечения считали достижение 

стадии неактивной болезни/ремиссии. Эффективность 
лечения оценивали у всех пациентов, которые полу-
чали исследуемые препараты на протяжении не менее 
3 последовательных месяцев через 1, 3, 6, 9 мес, 1 год, 
далее 1 раз в год.

Оценку безопасности терапии проводили путем реги-
страции числа нежелательных явлений (НЯ) — любых 
неблагоприятных изменений в медицинском состоянии 
пациента, получавшего лекарственный препарат, неза-
висимо от причинной связи с лечением. Число НЯ рас-
считывали по формуле:

Число НЯ/пациенто-год � 100 = 
Число НЯ на 100 пациенто-лет. 

Под пациенто-годом понимали суммарный срок 
наблюдения за пациентами в годах.

Также эффективность лечения оценивали по показа-
телю «выживаемости» терапии. Выживаемость рассчиты-
вали от введения препарата до любой неудачи лечения 
или до даты последней явки больного, если неудача 
не констатирована. Под неудачей лечения понимали про-
грессирование заболевания, отсутствие полной ремис-
сии через 6 мес терапии, обострение, нежелательные 
явления, требующие отмены терапии или невозможность 
продолжить лечение по другим причинам (организацион-
ные, отказ родителей).

Этическая экспертиза 

Выполнение исследования было одобрено на совмест-
ном заседании Ученого совета и Локального этического 
комитета Научного центра здоровья детей (протокол 
от 09.10.2009 г.). Перед началом лечения от родителей 
всех детей, а также от детей в возрасте 14 лет и старше 
получали письменное информированное согласие на его 
проведение.

Статистический анализ 

Статистический анализ данных производили с исполь-
зованием пакета программ STATISTICA v. 6.0 (StatSoft Inc., 
США). Описание количественных данных представлено 
в виде медианы (95% доверительный интервал, ДИ). 
Сравнение количественных показателей основной груп-
пы и группы сравнения выполнено с использованием кри-
териев Манна–Уитни, качественных — с помощью крите-
рия Пирсона �2. Сравнение парных значений (до-после 
лечения) выполнено с помощью критерия Вилкоксона. 
Для исследования выживаемости пациентов после лече-
ния применяли статистический метод множительных оце-
нок Каплана–Мейера. Сравнение обеих наблюдаемых 
по выживаемости терапии выполнено с помощью log-
rank критерия. Различия считали статистически значимы-
ми при р < 0,05.

Для коррекции различий между группами был при-
менен метод подбора пар (matched-pair) и стратифициро-
ванного анализа (stratification) на основе индекса соот-
ветствия (propensity score). Расчет индекса соответствия 
производили при помощи логистической регрессии. Для 
анализа по методу подбора пар к каждому пациенту 
из основной группы был подобран пациент из группы 
сравнения, имевший аналогичный индекс соответствия. 
Подбор пар осуществляли на основе алгоритма greedy 
matching, реализованного в макропрограмме на язы-
ке системы SAS специалистами отдела биостатистики 
и информатики клиники Мэйо (США).

РЕЗУЛЬТАТЫ 
Участники исследования 

Под наблюдением находился 191 пациент с ЮИА без 
системных проявлений, из них 136 (71%) девочек и 55 
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(29%) мальчиков в возрасте от 1 года до 17 лет, медиана 
7,5 года (95% ДИ 7,5–8,8). В зависимости от проводимой 
терапии пациенты были разделены на основную группу 
(n = 55) — получали этанерцепт, и группу сравнения 
(n = 136) — лечились этанерцептом с метотрексатом. 
Медиана возраста больных составила 5,1 и 7,8 года, 
средняя длительность болезни — 1,0 и 3,0 года, соответ-
ственно (табл. 1). 

У большинства пациентов сравниваемых групп сустав-
ной синдром носил полиартикулярный характер. Наряду 
с высокой клинической активностью болезни у всех боль-
ных, включенных в исследование, наблюдались высокие 
значения лабораторных показателей активности ЮИА — 
СОЭ и сывороточной концентрации СРБ. Выраженная 
функциональная недостаточность (индекс CHAQ > 1,6) 
отмечена у 16/55 (29%) и 55/136 (40%), умеренная 
(индекс CHAQ 0,64–1,6) — у 21/55 (38%) и 47/136 
(35%) пациентов, получавших этанерцепт и этанерцепт 
с метотрексатом, соответственно. Пациенты обеих групп 
или их родители оценивали самочувствие и состояние 
здоровья по ВАШ как плохое. Оценка активности болезни 
по ВАШ врачом свидетельствовала о ее высокой степени. 

Статистически значимых различий групп по показателям 
активности болезни обнаружено не было (табл. 2).

Схема введения препаратов и длительность 

наблюдения 

Этанерцепт назначали по стандартной схеме: 
0,4 мг/кг массы тела (максимальная разовая доза 25 мг) 
2 раза/нед с интервалами 3–4 сут между инъекциями 
в виде подкожных инъекций. Во время всего исследова-
ния доза корригировалась в соответствии с изменения-
ми массы тела пациентов. Метотрексат вводили подкож-
но или внутримышечно в дозе 10–15 мг/м2 поверхности 
тела в нед.

Всем детям проведено не менее 24 инъекций этанер-
цепта. В течение 3 мес наблюдали 55 и 136, 6 мес — 
45 и 126, 1 года — 33 и 107, 2 лет — 20 и 81, 3 лет — 
7 и 45 пациентов. Средняя длительность наблюдения 
составила 1,4 (1,1; 1,6) и 2,0 (1,8; 2,2) года (минималь-
ная 3 мес, максимальная 4,5 года). Из исследования 
были исключены 11/55 (20%) и 28/136 (21%) пациентов 
(p = 0,498). Трое пациентов основной группы не достигли 
точки «6 мес», 12 и 15 — точки «1 год», 25 и 32 — точки 

Показатель
Основная группа

Этанерцепт (n = 55)

Группа сравнения

Этанерцепт + метотрексат (n = 136)
p

Девочки, абс. (%) 40 (73) 96 (71) 0,642

Возраст на момент включения в исследование, лет 5,1 (6,2–9,0) 7,8 (7,7–9,2) 0,097

Возраст дебюта заболевания, лет 2,8 (4,0–6,4) 3,0 (3,9–5,1) 0,975

Длительность болезни на момент включения 
в исследование, лет

1,0 (1,5–3,1) 3,0 (3,5–4,5) 0,001

Олигоартикулярный ЮИА, абс. (%)
Полиартикулярный ЮИА, абс. (%)
Энтезитный ЮИА, абс. (%)

31 (56)
14 (26)
10 (18)

52 (38)
72 (53)
12 (9)

0,022
0,001
0,067

Показатель
Основная группа

Этанерцепт (n = 55)

Группа сравнения

Этанерцепт + метотрексат (n = 136)
p

Число болезненных суставов, абс. 4,0 (4,7–9,1) 4,0 (6,6–10,0) 0,387

Число припухших суставов, абс. 4,0 (4,9–9,0) 4,0 (6,1–9,0) 0,899

Число суставов с ограничением функции, абс. 4,0 (5,3–9,8) 5,0 (7,4–10,9) 0,399

Число суставов с активным артритом, абс. 4,0 (5,5–10,0) 4,5 (7,2–10,7) 0,461

Длительность утренней скованности, мин 30,0 (38,6–80,3) 40,0 (45,2–69,1) 0,972

СОЭ, мм/ч (норма 2–15) 20,0 (20,8–31,8) 21,0 (23,8–31,1) 0,680

СРБ, мг/л (норма 0–5) 4,6 (9,0–24,7) 6,4 (13,9–25,1) 0,218

Оценка врачом активности болезни по ВАШ, баллы 67,5 (60,4–71,5) 68,0 (64,2–70,6) 0,754

Оценка пациентом или его родителем общего 
самочувствия по ВАШ, баллы

58,0 (56,0–64,9) 64,0 (59,7–67,0) 0,300

Оценка функциональной способности с помощью 
вопросника CHAQ, баллы

1,2 (1,0–1,4) 1,3 (1,2–1,5) 0,309

Таблица 1. Характеристика пациентов с ювенильным идиопатическим артритом без системных проявлений, лечившихся 
этанерцептом и этанерцептом с метотрексатом

Таблица 2. Клиническая характеристика пациентов с ювенильным идиопатическим артритом без системных проявлений, 
лечившихся этанерцептом и этанерцептом/метотрексатом

Примечание. СОЭ — скорость оседания эритроцитов, СРБ — С-реактивный белок, ВАШ — визуальная аналоговая шкала, 
CHAQ — Childhood Health Assessment Questionnaire.
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«2 года», 37 (67%) и 64 (47%) больных основной и группы 
сравнения — точки «3 года».

Основные результаты исследования 

Оценка эффективности лечения

по критериям АКРпеди 

Через 1 мес после начала лечения уровень ответа по 
критериям АКРпеди 30/50/70 у больных, лечившихся этанер-
цептом и этанерцептом с метотрексатом, не отличался и со-
ставил 83/67/36 и 77/60/33% (p = 0,310), соответственно.

Через 3 мес уровень ответа по критериям АКРпеди 
30/50/70 вырос и составил 96/95/80 и 96/89/70% 
(p = 0,218), через 6 мес — 98/98/96 и 96/95/86% 
в основной и группе сравнения (p = 0,678).

Через 9 мес 70% улучшение было достигнуто у всех боль-
ных основной группы и у 93% пациентов группы сравнения, 
достоверной разницы между группами не было (p = 0,097).

Через 1 год лечения уровень ответа по АКРпеди 30/50/70 
составил 100 и 100/98/93%, через 2 и 3 года — 100 
и 98/97/95%; 100 и 97/97/95% у больных, получавших 
этанерцепт и этанерцепт с метотрексатом.

Оценка эффективности лечения 

по критериям C. Wallace 

Сроки и частота развития стадии неактивной бо-
лезни/ремиссии и ее длительность в сравниваемых 
группах значимо отличались весь период наблюдения. 
Так, через 1 мес от начала лечения стадия неактивной 
болезни была зарегистрирована у 2 (3,6%) и 3 (2,2%) 
больных основной и группы сравнения (p = 0,675).

Через 3 мес стадия неактивной болезни была зареги-
стрирована у 18 (33%) и 20 (15%) больных, через 6 мес — 
у 22 (49%) и 30 (22%) пациентов, получавших этанерцепт 
и этанерцепт в сочетании с метотрексатом, однако досто-
верной разницы не было получено.

Спустя 9 мес, 1 и 2 года разница между группа-
ми сохранялась. В основной группе стадия неактивной 
болезни/ремиссия у пациентов, лечившихся этанерцеп-
том, регистрировалась чаще, чем в группе сравнения: 
у 24 (61,5%) и 35 (32,7%), 24 (72,7%) и 43 (40%), 18 (90%) 
и 40 (49%), соответственно. Через 3 года наблюдения 
разница между группами нивелировалась, частота дости-
жения стадии неактивной болезни/ремиссии составила 
6 (85,7%) и 29 (64,4%) в обеих группах, соответственно.

Оценка эффективности терапии 

по индексу JADAS71 

Через 1 мес активность болезни по индексу JADAS71 
значимо снижалась в основной группе и группе сравнения 
(табл. 3). Через 3 мес индекс JADAS71 продолжал снижать-
ся в обеих группах. У больных, лечившихся этанерцептом, 
показатель был достоверно ниже, чем у пациентов, полу-
чавших этанерцепт с метотрексатом. Через 6 мес актив-
ность болезни по индексу JADAS71 была низкой в обеих 
группах, но достоверно ниже в основной группе. В даль-
нейшем активность болезни по индексу JADAS71 остава-
лась низкой как у пациентов, получавших этанерцепт, так 
и у больных, использовавших в схеме лечения этанерцепт 
в сочетании с метотрексатом (см. табл. 3).

При использовании метода подбора пар (matched-
pair) и стратифицированного анализа (stratification) на 
основе индекса соответствия1 (propensity score) отмече-
но, что до начала исследования средняя разность значе-
ний индекса JADAS71 в сравниваемых группах не отли-
чалась от нуля, что демонстрировало хороший подбор 
пар и их сопоставимость по этому показателю в момент 
начала исследования (табл. 4).

Через 1 мес после начала терапии различия вну-
три пар составили -0,35 балла по индексу JADAS71, 
к 3-му мес терапии усредненные внутригрупповые раз-
личия достигли -0,86 балла (p = 0,746). В дальнейшем 
число пар, доступных для анализа, стало резко умень-
шаться, и статистически значимых различий по индексу 
JADAS71 между группами по-прежнему не было. Для 
срока наблюдения 1 год для анализа были доступны 
результаты оценки активности болезни только 8 пар, 
поэтому анализ значимости различий в данном случае 
был малоинформативным, и различия демонстриро-
вали сопоставимость групп. То же самое можно было 
сказать и про периоды вплоть до 2 лет наблюдения 
(см. табл. 4).

Влияние лечения этанерцептом и этанерцептом 

с метотрексатом на фоновую терапию у пациентов 

с ЮИА без системных проявлений 

Нестероидные противовоспалительные средства 
До включения в исследование нестероидные про-

тивовоспалительные средства получали 38/55 (69%) 
и 78/136 (57%) пациентов, пролеченных этанерцеп-

1  Пары подбирали по значениям активности болезни по индексу JADAS71.

Визит
Основная группа

Этанерцепт (n = 55)

Группа сравнения

Этанерцепт + метотрексат (n = 136)
p

Исходно 21,4 (18,6–24,3) 23,3 (21,1–25,4) 0,308

1 мес 10,8 (8,2–13,5) 11,5 (9,8–13,2) 0,532

3 мес 4,8 (2,9–6,7) 5,9 (4,6–7,1) 0,049

6 мес 2,3 (0,9–3,8) 3,9 (2,9–5,0) 0,005

9 мес 1,4 (0,6–2,2) 2,8 (1,8–3,9) 0,055

1 год 1,4 (0,6–2,2) 2,9 (1,8–3,9) 0,092

1,5 года 0,9 (0,3–1,5) 2,5 (1,5–3,4) 0,003

2 года 0,7 (0,1–1,3) 2,7 (1,6–3,7) 0,004

2,5 года 0,8 (0,0–1,7) 2,1 (1,3–2,8) 0,050

3 года 0,9 (0,5–2,4) 1,8 (1,0–2,6) 0,125

Таблица 3. Динамика активности болезни по индексу JADAS71 у пациентов с ювенильным идиопатическим артритом без системных 
проявлений на фоне терапии этанерцептом и этанерцептом с метотрексатом
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том и этанерцептом с метотрексатом, соответственно 
(p = 0,133). Через 1 мес нестероидные противовоспа-
лительные средства продолжали получать 21/55 (38%) 
и 32/136 (23%; p = 0,799), через 3 мес — 4/55 (7%) 
и 12/136 (8%; p = 0,727) пациентов основной и группы 
сравнения, соответственно. Через 6 мес нестероидные 
противовоспалительные средства получали 1/45 (2%) 
и 5/126 (4%) пациентов, лечившихся этанерцептом и эта-
нерцептом с метотрексатом, соответственно (p = 0,580).

Глюкокортикоиды 
До начала исследования преднизолон per os получали 

1/55 (1,8%) и 9/136 (6,6%), внутрисуставные инъекции 
глюкокортикоидов проводились 19/55 (34,5%) и 64/136 
(47%) детям основной и группы сравнения, соответствен-
но, пульс-терапия метилпреднизолоном — 5/136 (3,7%) 
больным, получавшим этанерцепт с метотрексатом. 
Через 6 мес преднизолон для перорального приема был 
отменен пациенту в основной группе и 1 из 9 больных 
в группе сравнения; через 12 мес — еще 2 пациентам, 
лечившимся этанерцептом в сочетании с метотрексатом. 
У 60 (48%) пациентов, которым проводилась терапия 
этанерцептом с метотрексатом, доза преднизолона была 
снижена до 0,2 (0,05; 0,3) и 0,07 (0,04; 0,1) мг/кг в сут 
через 12 мес лечения.

За весь период наблюдения внутрисуставные инъек-
ции глюкокортикоидов и пульс-терапия метилпреднизо-
лоном не проводились ни одному ребенку.

«Выживаемость» монотерапии этанерцептом 
и терапии этанерцептом/метотрексатом 
Кумулятивный эффект «выживаемости» терапии эта-

нерцептом и этанерцептом с метотрексатом составил 
87 и 92% — через 6 мес; 79 и 89% — через 1 год; 
80 и 79% — через 2 года; 59 и 74% — 3 года, соответ-
ственно. Сравнение кривых выживаемости в группах 
значимых различий не показало (рис.).

В течение первых 6 мес из исследования выбыли 
7/55 (12,7%) и 10/136 (7,3%), в течение первого года — 
10/55 (18,2%) и 14/136 (10,3%) больных, получавших 
этанерцепт и метотрексат; в течение второго года наблю-
дения — 9/107 (8,4%) пациентов, получавших комбина-
цию этанерцепта с метотрексатом (табл. 5). Основные 
причины отмены: этанерцепта — нежелательные явле-
ния; этанерцепта с метотрексатом — вторичная и парци-
альная неэффективность.

Нежелательные явления 

Лечение в обеих группах переносилось хорошо. 
Нежелательные явления (НЯ) были зарегистрированы 
у 18 (33%) и 53 (39%) пациентов, получавших этанерцепт 
и этанерцепт с метотрексатом, соответственно (p = 0,683). 
Большинство НЯ не потребовали прекращения тера-
пии, т. к. были легкими или средними по степени тяжести 
и обратимыми. Лечение было прекращено по причине раз-
вития НЯ у 11 и 3,7% больных, лечившихся этанерцептом 
и этанерцептом с метотрексатом, соответственно.

На фоне комбинированной терапии этанерцептом 
с метотрексатом чаще регистрировали инфекционные 
НЯ; инфекции ЛОР-органов перенесли 15/55 (27%) 
и 55/136 (40%) детей (р < 0,001); инфекции дыхательных 
путей, включая острый бронхит и острую пневмонию, — 
1/55 (1,8%) и 17/136 (12,5%) (р < 0,001); тяжелую 
герпетическую инфекцию — 2/55 (3,6%) и 1/136 (0,7%) 
пациентов основной и группы сравнения (p = 0,052), 
соответственно.

Время наблюдения Число пар Среднее Медиана [95% ДИ] min–max p

0 19 2,50 3,40 [-2,30–10,10] -35,80–35,60 0,312

1 мес 19 -0,35 -0,40 [-8,30–8,80] -32,10–29,40 0,993

3 мес 19 -0,86 -0,90 [-5,00–5,00] -36,00–25,80 0,746

6 мес 15 1,55 0,50 [-1,50–4,50] -19,50–32,00 0,447

9 мес 9 -1,36 0,40 [-2,90–2,00] -16,40–2,30 0,820

1 год 8 -0,79 0,95 [-3,30–6,50] -16,00–6,50 0,641

1,5 года 7 -0,73 -0,40 [-7,20–5,20] -7,20–5,20 0,688

2 года 5 0,62 0,20 [-1,90–5,20] -1,90–5,20 1,000

2,5 года 3 1,13 -0,20 [-1,20–4,80] -1,20–4,80 1,000

3 года 1 0,30 0,30 - 1,000

Таблица 4. Динамика индекса JADAS71 у пациентов с ювенильным идиопатическим артритом без системных проявлений на фоне 
терапии этанерцептом и этанерцептом с метотрексатом (анализ подбора пар)

Кумулятивная доля выживших (Каплан-Мейер)

Заверш.   Цензурир.

 Этанерцепт Этанерцепт + Метотрексат

0,0 0,5 1,0 1,5 2,0 2,5 3,0 3,5 4,0 4,5 5,0
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Рис. Кривая «выживаемости» терапии этанерцептом 
и этанерцептом с метотрексатом у пациентов с ювенильным 
идиопатическим артритом без системных проявлений
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Вираж туберкулиновых проб достоверно чаще фикси-
ровали на фоне комбинированного применения этанер-
цепта с метотрексатом — у 5/136 (3,7%) больных в срав-
нении с 1/55 (1,8%) в группе монотерапии этанерцептом; 
частота 1,3 и 1,8 на 100 пациенто-лет (р < 0,001). Все 
дети (n = 6) были проконсультированы фтизиатром, всем 
выполнен Диаскин- и квантифероновый тесты, проведе-
на компьютерная томография органов грудной клетки. 
После обследования назначали специфическую хими-
отерапию двумя противотуберкулезными препаратами 
на срок от 3 до 6 мес. Этанерцепт по причине виража 
туберкулиновых проб не был отменен ни одному ребенку.

ОБСУЖДЕНИЕ 
Этанерцепт — это генно-инженерный растворимый 

белок, который состоит из 2 идентичных цепей реком-
бинантного экстрацеллюлярного человеческого ФНО-
рецептора p75, соединенного с Fc-доменом человеческо-
го IgG1, которые эффективно связывают ФНО � и ФНО � 
(лимфотоксин-�), подавляя их активность [8–10]. Он стал 
первым ингибитором ФНО, эффективность и безопас-
ность которого была изучена у детей с ЮИА. Этанерцепт 
одобрен и лицензирован для лечения активного, рези-
стентного к терапии полиартикулярного ювенильного 
артрита у пациентов в возрасте старше 4 лет [11], а так-
же наряду с анакинрой (антагонист рецептора интер-
лейкина 1) рекомендован АКР для лечения больных 
с ЮИА с системным началом и активным артритом [6]. 
В Российской Федерации препарат зарегистрирован 
для лечения ЮИА у детей с четырехлетнего возраста 
в 2009 и с возраста 2 лет — в 2012 г. [12]. По данным 
большого числа исследований, проведенных за послед-
ние несколько лет, ответ на лечение этанерцептом состав-
ляет около 70% [8]. Некоторые наблюдательные иссле-
дования, включая исследование, проведенное в рамках 
нидерландского регистра по артриту и биологическим 
препаратам у детей, отметили эффективность препарата 
в ежедневной практике [13–15].

В 2000 г. было опубликовано первое двойное сле-
пое рандомизированное исследование этанерцепта при 
полиартикулярном ЮИА, рефрактерном к лечению мето-
трексатом [11]. Обострение заболевания зарегистриро-
вано в первые 28 сут у 81% пациентов группы плацебо 
и у 28% пациентов, получавших этанерцепт. Улучшение 
по критериям АКРпеди30 было достигнуто у 80% пациентов 

на фоне терапии этанерцептом, у 35% больных, получав-
ших плацебо [11].

Наибольшее число пациентов с ЮИА, получающих 
этанерцепт, в настоящее время включены в немец-
кий регистр BIKER (Биопрепараты в педиатрической 
ревматологии) [16]. В течение 14-летнего периода 
(с 2000 по 2014 г.) в регистр были включены 2062 паци-
ента с ЮИА, лечившихся этанерцептом [16]. Наиболее 
распространенной категорией были больные сероне-
гативным полиартритом [17]. Средняя продолжитель-
ность заболевания перед началом терапии составила 
6,1 года (медиана 4,5), а у пациентов, недавно включен-
ных в исследование, — 3,4 года (медиана 1,9). Данные 
BIKER демонстрируют терапевтическую эффективность 
этанерцепта с 1-го мес его введения [13, 18].

В исследовании, проведенном M. H. Otten и соавт., 
была сделана попытка определить факторы, влия-
ющие на уровень ответа на лечение этанерцептом 
у детей в зависимости от возраста, пола и длитель-
ности болезни. Через 15 мес от начала терапии у 32% 
пациентов был зарегистрирован отличный, у 36% — 
средний, у 32% — недостаточный ответ [19]. Более 
выраженный эффект наблюдали у пациентов с мень-
шим числом предшествующих болезньмодифицирую-
щих противоревматических препаратов, дебютом забо-
левания в раннем возрасте и более низким фоновым 
значением функциональной недостаточности. Низкий 
ответ регистрировали у девочек и при системном ЮИА 
[19]. Наличие антинуклеарного фактора, длительность 
заболевания, глобальная оценка активности болезни 
врачом, значение СОЭ до начала лечения этанерцептом 
не влияли на уровень ответа [19].

В исследовании CLIPPER изучали эффективность 
и безопасность этанерцепта при лечении детей с рас-
пространившимся олигоартикулярным вариантом ЮИА, 
энтезитассоциированным артритом и псориатическим 
артритом [20]. Через 12 нед терапии была продемон-
стрирована хорошая эффективность и переносимость 
препарата у пациентов всех групп [20]. При этом частота 
достижения улучшения по критериям АКРпеди 50/70 при 
применении этанерцепта в дозе 0,8 мг/кг 1 раз/нед 
была значимо больше, чем в дозе 0,4 мг/кг 2 раза/нед 
без сопутствующих болезньмодифицирующих противо-
ревматических препаратов. Авторы связывают такую 
разницу с сопутствующей терапией (в основном мето-

Причина отмены
Основная группа

Этанерцепт (n = 55), абс. (%)

Группа сравнения

Этанерцепт + метотрексат (n = 136), абс. (%)

Первичная неэффективность* 2 (3,6) 3 (2,2)

Вторичная неэффективность** 0 7 (5,1)

Длительная стойкая ремиссия заболевания 1 (1,8) 1 (0,7)

Нежелательные явления 6 (11) 5 (3,7)

Парциальная неэффективность 
(развитие увеита de novo)

1 (1,8) 7 (5,1)

Организационные проблемы 0 5 (3,7)

Отказ родителей 1 (1,8) 0

Всего 11 (20,0) 28 (20,6)

Таблица 5. Причины отмены терапии у пациентов с ювенильным идиопатическим артритом без системных проявлений

Примечание. * — отсутствие 30% улучшения в течение 3 мес лечения; ** — нарастание активности заболевания после достижения 
стадии неактивной болезни/ремиссии.
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трексатом) и открытостью проведенного исследова-
ния [20].

Данные литературы о монотерапии препаратом 
рецептора к ФНО � в сравнении с его комбинацией с 
метотрексатом скудны. P. L. van Riel и соавт. было прове-
дено многоцентровое рандомизированное контролируе-
мое сравнительное исследование эффективности моно-
терапии этанерцептом в сравнении с комбинированной 
терапией этанерцептом с метотрексатом при ревмато-
идном артрите у взрослых [21]. Исследование прово-
дилось в 60 европейских ревматологических центрах. 
В нем оценивали эффективность этанерцепта и этанер-
цепта с метотрексатом у 315 пациентов с ревматоидным 
артритом, резистентным к терапии метотрексатом через 
16 нед лечения. Результаты исследования показали, что 
комбинированная терапия этанерцептом с метотрекса-
том эффективнее и способствовала снижению актив-
ности болезни, уменьшению выраженности болевого 
синдрома, а также утренней скованности, инвалидиза-
ции, улучшению общего состояния здоровья и трудоспо-
собности [21].

Рандомизированных исследований по сравнению 
ингибиторов ФНО � в качестве монотерапии с комби-
нированной терапией с метотрексатом при юношеском 
артрите не проводилось.

В 2012 г. H. Schmeling и G. Horneff были представлены 
данные немецкого регистра больных ЮИА, получающих 
этанерцепт [22]. Оценивали эффективность и безопас-
ность комбинированной терапии этанерцептом с мето-
трексатом и монотерапии этанерцептом у 1190 больных 
с различными вариантами ЮИА. Пациенты были раз-
делены на 2 группы, сопоставимые по демографиче-
ским и клиническим показателям (пол, длительность 
болезни, вариант ЮИА, скорость оседания эритроцитов, 
возраст начала терапии, предшествующая ГК-терапия). 
Эффективность терапии оценивали по критериям АРКпеди 
30/50/70 через 1, 3, 6, 12, 18 и 24 мес от начала лече-
ния. Оценку безопасности осуществляли методом под-
счета числа НЯ. Результаты исследования показали, что 
на фоне лечения этанерцептом разницы в ответе на пре-
парат по критериям АКРпеди между пациентами, полу-
чающими ингибитор ФНО � и комбинацию этанерцепта 
с метотрексатом, не было: через 1 мес уровень ответа 
по критериям АКРпеди составил 73/61/33 и 70/61/33%, 
через 3 мес — 73/69/51 и 65/59/41%; через 6 мес — 
82/77/59 и 83/72/59%; через 12 мес — 85/78/63 
и 89/80/67%; через 18 мес — 77/73/69 и 89/81/77%; 
через 24 мес — 63/56/50 и 56/34/34%. Однако часто-
та достижения ремиссии в группе детей, получавших 
комбинацию этанерцепта с метотрексатом, оказалась 
выше, чем на фоне монотерапии этанерцептом (29 про-
тив 14%) [22].

В нашем исследовании также показано, что ско-
рость развития и выраженность противовоспалительного 
эффекта этанерцепта у пациентов с ЮИА без системных 
проявлений не зависела от сопутствующего лечения 
метотрексатом.

E. H. Giannini и соавт. провели трехлетнее открытое 
исследование долгосрочной эффективности метотрекса-
та, этанерцепта и комбинации метотрексат–этанерцепт 
[23]. Во всех 3 группах пациентов продемонстрировано 
улучшение по показателям глобальной оценки врача 
и числу суставов с активным артритом в течение всего 
периода наблюдения. Несмотря на то, что значительной 
разницы обнаружено не было, равнозначный эффект 

авторы связали с тем, что у большинства пациентов, 
получавших этанерцепт и ранее не ответивших на тера-
пию метотрексатом, наблюдалось более тяжелое течение 
заболевания. В нашем исследовании отмечена та же 
тенденция.

Наиболее интересным в исследовании является изу-
чение безопасности терапии этанерцептом и этанерцеп-
том с метотрексатом. В нашем исследовании на фоне 
комбинированной терапии этанерцептом с метотрекса-
том чаще регистрировали инфекционные НЯ: инфекции 
ЛОР-органов, инфекции дыхательных путей, туберкулез-
ную инфекцию.

По данным немецкого регистра BIKER, в декабре 
2012 г. был проведен анализ безопасности лечения 
этанерцептом у 1678 больных с ЮИА, из них 238 с энте-
зитным артритом, 315 с распространившимся олиго-
артритом и 127 с псориатическим артритом. По часто-
те развития серьезных НЯ [относительный риск 1,39 
(0,95–2,03; p = 0,080)] достоверной разницы не было. 
Несерьезные НЯ [1,18 (1,02–1,35; p = 0,030)] на фоне 
терапии этанерцептом выявлялись чаще при ЮИА, чем 
при ревматоидном артрите у взрослых. Частота выяв-
ления увеита была значимо выше при псориатическом, 
распространившемся олигоартрите и энтезитном артрите 
(3,3; 2,8 и 2,7 на 100 пациенто-лет), чем при серонегатив-
ном и серопозитивном ЮИА (1,3 и 0,27 на 100 пациенто-
лет) [22].

Наше исследование продемонстрировало, что моно-
терапия этанерцептом не только эффективна наравне 
с комбинированной терапией, но и обладает более высо-
ким профилем безопасности.

Ограничения исследования 

В качестве основного ограничения стоит указать 
отсутствие рандомизации при разделении на группы, 
что позволило бы свести к минимуму систематическую 
ошибку и предвзятость исследователей. Малая выборка 
больных, получающих монотерапию этанерцептом, могла 
повлиять на разницу результатов исследования.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Результаты исследования показали, что сопутствую-

щее лечение метотрексатом не влияло на скорость раз-
вития и выраженность противовоспалительного эффекта 
этанерцепта у больных ЮИА без системных проявлений. 
Стадию неактивной болезни в течение первого года 
наблюдения чаще регистрировали у больных, получавших 
этанерцепт. Это, вероятно, связано с меньшей продолжи-
тельностью болезни у пациентов на фоне монотерапии 
антиФНО препаратами. Активность болезни по индек-
су JADAS71 через 1 мес лечения снизилась в обеих 
группах, в дальнейшем активность болезни по индексу 
JADAS71 была также низкой. Лечение хорошо переноси-
ли пациенты обеих групп. НЯ чаще встречались на фоне 
комбинированной терапии этанерцептом с метотрекса-
том. Сопутствующее лечение метотрексатом достоверно 
повышает кумулятивный эффект «выживаемости» тера-
пии этанерцептом. Таким образом, монотерапия эта-
нерцептом имеет равную эффективность с комбиниро-
ванной терапией, но обладает более высоким профилем 
безопасности и более низкой «выживаемостью» терапии. 
Монотерапия этанерцептом является перспективным 
методом лечения при неэффективности и непереносимо-
сти метотрексата, а также у пациентов с высоким риском 
развития инфекционных осложнений.



660

О
р

и
г
и

н
а

л
ь

н
а

я
 с

т
а

т
ь

я

1. Petty RE, Southwood TR, Manners P, Baum J, Glass DN, Golden-
berg J, He X, Maldonado-Cocco J, Orozco-Alcala J, Prieur AM, Suarez-
Almazor ME, Woo P. International League of Associations for Rheu-
ma tology classifications of juvenile idiopathic arthritis: second 
revision. J Rheumatol. 2004;31:390–392.
2. Horneff G. Update on biologicals for treatment of juvenile 
idiopathic arthritis. Exp Opin Biol Ther. 2013;13(3):361–376.
3. Kuemmerle-Deschner JB, Horneff G. Safety and efficacy of once 
weekly application of Etanercept in children with juvenile idiopathic 
arthritis. Rheumatol Int. 2007;28(2):153–156.
4. Harris JG, Kessler EA, Verbsky JW. Update on the Treatment 
of Juvenile Idiopathic Arthritis. Curr Allergy Asthma Rep. 
2013;13(4):337–346.
5. Anderson PJ. Tumor necrosis factor inhibitors: clinical implica-
tions of their different immunogenicity profiles. Semin Arthritis 
Rheum. 2005;34(Suppl 5):19–22.
6. Алексеева ЕИ. Ювенильный идиопатический артрит: клини-
ческая картина, диагностика, лечение. Вопросы современной 
педиатрии. 2015;14(1):78–94.
7. Beukelman T, Patkar NM, Saag KG, Tolleson-Rinehart S, Cron RQ, 
DeWitt EM, Ilowite NT, Kimura Y, Laxer RM, Lovell DJ. American 
College of Rheumatology recommendations for the treatment of 
juvenile idiopathic arthritis: initiation and safety monitoring of 
therapeutic agents for the treatment of arthritis and systemic 
features. Arthritis Care Res. (Hobooken). 2011;63(4):465–482.
8. Ilowite NT, Laxer RM. Pharmacology and Drug Therapy. In: 
Textbook of Pediatric Rheumatology. JT Cassidy, RE Petty, RM Laxer, 
CB Lindsley (eds.). Philadelphia: Saunders Elsevier. 2011. P. 71–126.
9. Mohler KM, Sleath PR, Fitzner JN, Cerretti DP, Alderson M, 
Kerwar SS, Torrance DS, Otten-Evans C, Greenstreet T, Weera war-
na K. Protection against a lethal dose of endotoxin by an inhibitor 
of tumour necrosis factor processing. Nature. 1994;370:218–220.
10. Mohler KM, Torrance DS, Smith CA et al. Soluble tumor necrosis 
factor (TNF) receptors are effective therapeutic agents in lethal 
endotoxemia and function simultaneously as both TNF carriers and 
TNF antagonists. J Immunol. 1993;151:1548–1561.
11. Lovell DJ, Giannini EH, Reiff A, Cawkwell GD, Silverman ED, 
Nocton JJ, Stein LD, Gedalia A, Ilowite NT, Wallace CA, Whitmore J, 
Finck BK. Etanercept in children with polyarticular juvenile 
rheumatoid arthritis. Pediatric Rheumatology Collaborative Study 
Group. N Engl J Med. 2000;342(11):763–769.
12. Алексеева ЕИ, Баранов АА. Руководство по биологической 
терапии. M. 2011.
13. Horneff G, Schmeling H, Biedermann T, Foeldvari I, Ganser G, 
Girschick HJ, Hospach T, Huppertz HI, Keitzer R, Kuster RM, Michels H, 
Moebius D, Rogalski B, Thon A. The German etanercept registry 
for treatment of Juvenile Idiopathic Arthritis (JIA). Ann Rheum Dis. 
2004;63:1638–1644.

14. Lovell DJ, Reiff A, Ilowite NT, Wallace CA, Chon Y, Lin SL, 
Baumgartner SW, Giannini EH. Pediatric Rheumatology Collaborative 
Study Group. Safety and efficacy of up to eight years of continuous 
etanercept therapy in patients with juvenile rheumatoid arthritis. 
Arthritis Rheum. 2008;58(5):1496–1504.
15. Prince FHM, Twilt M, Cate R, van Rossum MA, Armbrust W, 
Hoppenreijs EP, van Santen-Hoeufft M, Koopman-Keemink Y, 
Wulffraat NM, van Suijlekom-Smit LW. Long term follow up on 
effectiveness and safety of etanercept in JIA: the Dutch national 
register. Ann Rheum Dis. 2009;68(5):635–641.
16. Windschall D, Muller T, Becker I, Horneff G. Safety and efficacy of 
etanercept in children with the JIA categories extended oligoarthritis, 
enthesitis-related arthritis and psoriasis arthritis. Clin Rheumatol. 
2015;34(1):61–69. Doi: 10.1007/s10067-014-2744-6.
17. Horneff G, Foeldvari I, Minden K, Kuemmerle-Deschner J, 
Thon A. 10 years experience in the German JIA Etanercept 
Registry — lessons from changing patient populations. Arthritis 
Rheum (Munich). 2011;31:334–342.
18. Horneff G, De Bock F, Foeldvari I, Girschick HJ, Michels H, Moe-
bius D, Schmeling H. Safety and efficacy of combination of etanercept 
and methotrexate compared to treatment with etanercept only in 
patients with Juvenile Idiopathic Arthritis (JIA). Preliminary data from 
the German JIA registry. Ann Rheum Dis. 2009;68(4):519–525.
19. Otten MH, Prince FH, Armbrust W, Armbrust W, ten Cate R, 
Hoppenreijs EP, Twilt M, Koopman-Keemink Y, Gorter SL, Dolman KM, 
Swart JF, van den Berg JM, Wulffraat NM, van Rossum MA, 
van Suijlekom-Smit LW. Factors associated with treatment 
response to etanercept in juvenile idiopathic arthritis. JAMA. 
2011;306:2340–2347.
20. Horneff G, Ruperto N, Burgos-Vargas R, Constantin T. Effec-
tiveness and safety of etanercept in paediatric subjects with 
extended oligoarticular juvenile idiopathic arthritis, enthesitis-
related arthritis, or psoriatic arthritis: the clipper study. Ann Rheum 
Dis. 2012;71(Suppl):424.
21. van Riel PL, Freundlich B, MacPeek D, Pedersen R, Foehl JR, 
Singh A. Patient reported health outcomes in a trial of etanercept 
monotherapy versus combination therapy with etanercept and 
methotrexate for rheumatoid arthritis: the ADORE trial. Ann Rheum 
Dis. 2008;67(8):1104–1110.
22. Schmeling H., Horneff G. No benefit of the combination therapy 
etanercept and methotrexate compared to etanercept mono 
therapy in juvenile idiopathic arthritis — a matched pair analysis. 
Pediatr Rheumatol. 2012;10(Suppl 1):A59.
23. Giannini EH, Ilowite NT, Lovell DJ, Wallace CA, Rabinovich CE, 
Reiff A, Higgins G, Gottlieb B, Singer NG, Chon Y, Lin SL, Baum gartner SW. 
Long term safety and effectiveness of etanercept in children with 
selected categories of juvenile idiopathic arthritis. Arthritis Rheum. 
2009;60(9):2794–2804.

СПИСОК ЛИТЕРАТУРЫ

Е. И. Алексеева — получение исследовательских грантов от фармацевтических компаний Roche, Abbott, Pfizer, Bristol-
Myers Squibb, Centocor, Novartis.

Т. М. Бзарова — получение исследовательских грантов от фармацевтических компаний Abbott, Pfizer.

С. И. Валиева — получение исследовательских грантов от фармацевтических компаний Abbott, Roche, Bristol-Myers 
Squibb.

Р. В. Денисова — получение исследовательских грантов от фармацевтических компаний Roche, Centocor, Novartis.

Т. В. Слепцова — получение исследовательских грантов от фармацевтической компании Centocor.

О. Л. Ломакина, К. Б. Исаева, Е. Г. Чистякова, А. М. Чомахидзе, А. Н. Фетисова — отсутствие конфликта интересов, 
о котором необходимо сообщить.

КОНФЛИКТ ИНТЕРЕСОВ

Статья опубликована при поддержке компании Pfizer.

ИСТОЧНИК ФИНАНСИРОВАНИЯ



661

Особенности течения и стационарного 
лечения детей с системным 
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1 Научный центр здоровья детей, Москва, Российская Федерация
2  Первый Московский государственный медицинский университет им. И.М. Сеченова, Москва, 

Российская Федерация
3  Российский Национальный исследовательский медицинский университет им. Н.И. Пирогова, Москва, 

Российская Федерация
4 НИИ ревматологии им. В.А. Насоновой, Москва, Российская Федерация
5 Морозовская детская городская клиническая больница, Москва, Российская Федерация
6  Детская клиническая больница Федерального медико-биологического агентства № 38, Москва, 

Российская Федерация
7 ЗАО «Астон-Консалтинг», Москва, Российская Федерация

Цель исследования: изучить демографическую и клиническую характеристику пациентов с системным ювенильным иди-
опатическим артритом (сЮИА), сроки постановки диагноза и маршрутизацию детей после дебюта заболевания по дан-
ным Общероссийского регистра Союза педиатров России. Методы: проведено ретроспективное (1998–2015 гг.) иссле-
дование с анализом показателей 384 детей с сЮИА. Результаты: большинство пациентов проживают в Центральном 
и Приволжском федеральных округах 157 (40,9%) и 68 (17,7%) пациентов. Соотношение девочек и мальчиков составляет 
1,25:1; 281 (73,2%) ребенок заболел в возрасте до 5 лет. Наследственность по ревматическим болезням отягощена 
у 35 (9,1%) детей. Триггерным фактором у 1/3 пациентов была инфекция. В дебюте заболевания лихорадка отмечена 
у всех, пятнистая сыпь — у 190 (49,5%), увеличение печени и/или селезенки — у 150 (39,1%), серозит — у 56 (14,6%) 
пациентов. У 17 (4,4%) детей насчитывалось 5, у 117 (30,5%) — 4, у 64 (16,7%) — 3; у 73 (19,0%) и 73 (19,0%) — 
2 и 1 системное проявление болезни. У 175 (45,6%) детей в дебюте заболевания наблюдался артрит, внесуставные про-
явления манифестировали в течение 6 мес. В специализированные ревматологические отделения госпитализированы 
7 (1,8%), в кардиологические — 50 (13,0%), в педиатрические — 190 (49,5%) пациентов. У 250 (65,1%) больных уста-
новлен диагноз инфекционного заболевания. Ни у одного пациента диагноз сЮИА не был установлен в течение первых 
6 нед. Средняя длительность заболевания от дебюта до постановки диагноза составила 2,0 ± 15,5 (0–139) мес, до госпи-
тализации в специальное отделение федерального научного центра — 8,0 ± 29,3 (0–146) мес, между установлением 
диагноза и госпитализацией в федеральный научный центр — 3,0 ± 28,0 (0–138) мес; госпитализированы без диагноза 
(установлен в федеральном научном центре) 50 (13,1%) пациентов. Заключение: по данным Общероссийского регистра, 
сЮИА характеризуется агрессивным началом в раннем возрасте с тяжелыми внесуставными проявлениями и поздним 
присоединением суставного синдрома. В большинстве случаев верификация диагноза и госпитализация пациентов 
в специализированные ревматологические отделения федерального научного центра осуществлялись в поздние сроки.
Ключевые слова: дети, системный ювенильный идиопатический артрит, регистр.
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ОБОСНОВАНИЕ 
Системный ювенильный идиопатический артрит 

(сЮИА) — это артрит одного и более суставов, сопрово-
ждающийся лихорадкой продолжительностью не менее 
3 сут в течение минимум 2 нед в сочетании с одним 

или более внесуставных проявлений (сыпь, лимфаде-
нопатия, гепатомегалия и/или спленомегалия, серозит) 
[1]. Доля случаев сЮИА в структуре заболеваемости 
ювенильным артритом составляет 10–20%; в европей-
ских и североамериканских странах — от 5 до 15%, 
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в Японии — 50%, в Европе — 0,3 и 0,8 случаев на 100 тыс. 
детей в возрасте до 16 лет [2–4]. Практически в каждой 
европейской, североамериканской и азиатской стране 
существует электронная система учета данных (регистр) 
больных ревматическими заболеваниями [5–7]. Все они 
нацелены на сбор данных об эффективности и безопас-
ности лечения пациентов, получающих генно-инженер-
ные биологические препараты [8–10]. Боль шинство меж-
дународных регистров не учитывают особенности дебюта 
заболевания, сроки верификации диагноза и госпитали-
зации в специализированные отделения, предшествую-
щую терапию и сроки назначения противоревматических 
препаратов [11–13].

сЮИА — это особая редкая форма заболевания с 
достаточно неблагоприятным исходом. Постановлением 
Правительства РФ от 26 апреля 2012 г. № 403 сЮИА 
внесен в перечень жизнеугрожающих и хронических 
прогрессирующих редких (орфанных) заболеваний 
[14]. Включение сЮИА в перечень «орфанных» болез-
ней может значительно улучшить качество оказания 
медицинской помощи детям с этим тяжелым инва-
лидизирующим заболеванием ввиду их обеспечения 
дорогостоящим лечением за счет бюджетных средств. 
Для разработки мер по улучшению качества оказания 
медицинской помощи пациентам, страдающим сЮИА, 
необходимо оценить значимость проблемы в рамках 
эпидемиологического исследования российской попу-

ляции детей. Основным инструментом для этого должен 
стать Общероссийский регистр пациентов с сЮИА Союза 
педиатров России. Цель создания регистра — сбор 
и анализ эпидемиологических и клинических данных 
о диагностике и лечении cЮИА для повышения качества 
лечения пациентов с этим заболеванием в Российской 
Федерации.

Целью нашего исследования было изучить особен-
ности течения и лекарственной терапии сЮИА за период 
с 1998 по 2015 г. с анализом демографических и клини-
ческих характеристик пациентов, включенных в регистр, 
сроки установления диагноза, маршрутизацию детей 
после дебюта заболевания и верификации диагноза.

МЕТОДЫ 
Дизайн исследования 

Проведено ретроспективное исследование с изуче-
нием данных, аккумулированных в электронной системе 
мониторинга — Общероссийском регистре пациентов 
с сЮИА Союза педиатров России.

Методика сбора информации 

Заполнение врачами электронных карт пациентов 
с использованием специально разработанного про-
граммного обеспечения — онлайн CRM-платформы 
на базe Microsoft Dynamics CRM (версия 2011), разра-
ботанного компанией «Норбит» (группа «ЛАНИТ», Россия).

Characteristics of the Disease Progression and Hospital 

Treatment of Children with Systemic Juvenile Idiopathic 

Arthritis: First Results from the Analysis of the All-Russian 

Register of the Union of Pediatricians of Russia

Ye.I. Alekseeva1, 2, О.L. Lomakina1, S.I. Valieva1, 3, Т.М. Bzarova1, 2, I.P. Nikishina4, Ye.S. Zholobova2, 5, 

S.R. Rodionovskaya4, 6, М.I. Kaleda4, L.А. Galstyan2, I.B. Alakaeva6, Ye.А. Korotkova2, A.V. Artyomov7, D.Yu. Vurdov7

1 Scientific Center of Children’s Health, Moscow, Russian Federation
2 I.M. Sechenov First Moscow State Medical University, Russian Federation
3 Pirogov Russian National Research Medical University, Moscow, Russian Federation
4 V.A. Nasonova Research Institute of Rheumatology, Moscow, Russian Federation
5 Morozov Children’s Municipal Clinical Hospital, Moscow, Russian Federation
6 Children’s Clinical Hospital of the Federal Medical-Biological Agency No.38, Moscow, Russian Federation
7 ZAO “Aston-Consulting”, Moscow, Russian Federation

Objective: Our aim was to study demographic and clinical characteristics of patients with systemic juvenile idiopathic arthritis (sJIA), 
timing of diagnosis and routing of the children after the onset of the disease according to the All-Russian Register of the Union of 
Pediatricians of Russia. Methods: Retrospective study (1998–2015) analyzing indicators from 384 children with sJIA. Results: The 
majority of patients live in the Central and Volga Federal Districts — 157 (40.9%) and 68 (17.7%) patients, respectively. The ratio of girls 
to boys is 1.25:1; 281 (73.2%) children got sick under the age of 5. In 35 (9.1%) children the disease is hereditary. The trigger factor in 
1/3 of patients was an infection. At the onset of the disease, fever was recorded in all patients, rash — in 190 (49.5%), enlargement 
of the liver and/or spleen — in 150 (39.1%), and serositis — in 56 (14.6%) patients. 17 (4.4%) children had 5 manifestations of 
systemic disease, 117 (30.5%) — 4, 64 (16.7%) — 3, 73 (19.0%) and 73 (19.0%) — 2 and 1. 175 (45.6%) children had arthritis at 
the onset of the disease and extra-articular manifestations were observed for 6 months. 7 (1.8%) patients were hospitalized to the 
specialized rheumatology departments, 50 (13.0%) — to the cardiologic departments, and 190 (49.5%) — to the pediatric departments. 
250 (65.1%) patients were diagnosed with an infectious disease. None of the patients was diagnosed with sJIA within first 6 weeks. 
The average duration of the disease from the onset to diagnosis was 2.0 ± 15.5 (0–139) months, from the onset to the admission to 
a special department of the federal research center — 8.0 ± 29.3 (0–146) months, from diagnosis to the admission to the federal 
research center — 3.0 ± 28.0 (0–138) months; 50 (13.1%) patients were hospitalized without a diagnosis (established at the federal 
research center). Conclusion: According to the All-Russian Register, sJIA is characterized by aggressive beginning at an early age 
with severe extra-articular manifestations and late addition of the articular syndrome. In most cases, the verification of diagnosis and 
admission of patients to the specialized rheumatology departments of the federal research center were carried out in later periods.
Key words: children, systemic juvenile idiopathic arthritis, register.

(For citation: Alekseeva Ye. I., Lomakina О. L., Valieva S. I., Bzarova Т. М., Nikishina I. P., Zholobova Ye. S., Rodionovskaya S. R., Kaleda М. I., 
Galstyan L. А., Alakaeva I. B., Korotkova Ye. А., Artyomov A. V., Vurdov D. Yu. Characteristics of the Disease Progression and Hospital 
Treatment of Children with Systemic Juvenile Idiopathic Arthritis: First Results from the Analysis of the All-Russian Register of the Union 
of Pediatricians of Russia. Voprosy sovremennoi pediatrii — Current Pediatrics. 2015; 14 (6): 661–673. doi: 10.15690/vsp.v14i6.1474) 
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Проанализированы пол, возраст, регион прожива-
ния, триггерные факторы, семейный анамнез, средний 
возраст дебюта сЮИА, внесуставные и суставные про-
явления болезни в дебюте, выставляемые первоначаль-
ные диагнозы до верификации диагноза сЮИА, сред-
няя длительность заболевания от манифестации первых 
проявлений до постановки диагноза и госпитализации 
в специализированное ревматологическое отделение 
федерального научного центра (ФНЦ), средняя длитель-
ность болезни от постановки диагноза до госпитализа-
ции в ФНЦ.

Критерии соответствия 

Критерии включения в регистр:
• возраст до 18 лет;
• подтвержденный диагноз сЮИА по критериям ILAR (Inter-

national League of Associations for Rheumatology) [8, 10];
• дети, наблюдающиеся в ФНЦ.

Критерии невключения в регистр:
• псориаз у пациента и родственников 1-й степени 

родства;
• анкилозирующий спондилит, ассоциированный с 

энтезитом;
• сакроилеит при наличии воспалительных заболева-

ний кишечника;
• синдром Рейтера;
• передний увеит у родственников 1-й степени родства;
• обнаружение ревматоидного фактора не менее, чем 

в 2 лабораторных тестах в течение 3 мес;
• аутовоспалительный синдром, подтвержденный ре-

зультатом генетического исследования;
• положительный генетический тест на HLA-B27 антиген.

Условия проведения 

Работа выполнялась в следующих ФНЦ: Научном цен-
тре здоровья детей — в специализированном ревмато-
логическом отделении, НИИ ревматологии им. В. А. Насо-
новой — в детском отделении, Универ си тет ской детской 
клинической больнице Первого МГМУ им. И. М. Сече но-
ва, Моро зовской детской городской клинической больни-
це — в отделении пульмонологии и кардиоревматологии, 
Центральной детской клинической больнице — в специ-
ализированном ревматологическом отделении.

Продолжительность исследования 

Период ретроспекции — 1998–2015 гг. Дата послед-
ней актуализации базы данных регистра — 01.11.2015 г.

Статистический анализ 

Статистическая обработка результатов проводи-
лась с помощью пакета программ STATISTICA v. 22. 
(StatSoft Inc., США). Описание количественных данных 
с ненормальным распределением представлено в виде 
среднего и стандартного отклонения. Одновыборочные 
критерии служили для проверки соответствия распреде-
ления выборки нормальному. Сравнение номинальных 
и порядковых переменных выполнено с применением �2. 
Полученные результаты считали статистически значимы-
ми при р � 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ 
Участники исследования 

В регистр были включены 384 ребенка с сЮИА: 
213 (55,5%) девочек и 171 (44,5%) мальчик. Соотношение 
девочек и мальчиков составило 1,25:1.

География случаев системного ювенильного 

идиопатического артрита 

Анализ географии проживания показал, что половина 
всех пациентов, включенных в регистр, зарегистриро-
вана в Центральном — 157 (40,9%) и Приволжском — 
68 (17,7%) федеральных округах. Наибольшее число 
детей проживали в Москве — 46 (12,0%), Московской — 
23 (6,0%), Волгоградской — 15 (3,9%), Нижегородской — 
10 (2,6%), Рязанской — 12 (3,1%), Челябинской — 
10 (2,6%) обл., а также в Республике Башкортостан — 
14 (3,6%). Наименьшее число больных сЮИА, включен-
ных в регистр, проживали в Архангельской, Ивановской, 
Иркутской, Орловской, Пензенской, Самарской, Саха-
линской, Тверской, Томской, Ярославской обл., а также 
в республиках Ингушетия, Калмыкия, Карелия, Марий Эл, 
Мордовия, Тыва, Хакасия — по 1 пациенту (0,3%), соот-
ветственно (табл. 1).

Характеристика больных с системным 

ювенильным идиопатическим артритом 

Средний возраст пациентов на момент включения 
в регистр составил 12 ± 4,2 (от 2 до 18) года. В возрасте 
до 5 лет было 44/384 (11,5%), 6–10 лет — 115 (29,9%), 
11–15 лет — 158 (41,1%), старше 16 лет — 67 (17,4%) 
пациентов.

Анализ возраста дебюта заболевания показал, что 
95 (25,5%) детей заболели в возрасте до 2 лет (n = 380, 
у 4 пациентов данные отсутствуют). Почти у половины 
пациентов — 186 (48,9%) — сЮИА дебютировал в воз-
расте от 2 до 5 лет, у 70 (18,4%) — от 6 до 10 лет, 
у 28 (7,4%) — старше 10 лет. Средний возраст дебюта 
заболевания был равен 3,0 ± 3,5 (от 2 до 15) года.

На момент включения в регистр средняя длительность 
болезни от манифестации ее первых проявлений состави-
ла 6,0 ± 3,9 (от 10 мес до 17 лет) года; от постановки диа-
гноза на момент проведения анализа — 6,0 ± 3,8 (от 4 мес 
до 16 лет) года. Длительность болезни (n = 383, данные 
по 1 пациенту отсутвствуют) менее 2 лет зафиксирована 
у 40 (10,4%), от 2 до 5 лет — у 123 (32,1%), от 6 до 8 лет — 
у 92 (24,0%), от 9 до 11 лет — у 84 (21,9%), более 12 лет — 
у 44 (11,5%) детей.

Анализ семейного анамнеза показал, что ревма-
тические болезни имелись у родственников 35/384 
(9,1%) детей, из них у 6 (1,6%) — у родственников 1-й, 
у 29 (7,6%) — 2-й линии родства. У 7 (1,8%) родственни-
ков 2-й линии родства диагностирован псориаз.

По мнению родителей и врачей по месту житель-
ства, причинными факторами развития сЮИА у 115/384 
(29,9%) детей явилась инфекция, у 20 (5,2%) — вакцина-
ция, у 6 (1,6%) — травма суставов, у 5 (1,3%) — инсоля-
ция; у 1 (0,3%) — переохлаждение. У 237 (61,7%) пациен-
тов триггерный фактор не обнаружен.

Анализ дебюта заболевания показал, что у большин-
ства больных манифестация симптомов была острой. 
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У 247/384 (64,3%) пациентов отмечена фебрильная 
лихорадка, характеризовавшаяся 1–4 подъемами тем-
пературы тела в сутки. У 190 (49,5%) детей регистри-
ровалась пятнистая линейная сыпь, локализующаяся 
преимущественно на коже туловища и конечностей, 
не сопровождающаяся зудом, усиливающаяся на высо-
те лихорадки; у 128 (33,3%) наблюдалась лимфаде-

нопатия, у 150 (39,1%) — гепато- и/или спленомега-
лия, у 56 (14,6%) — серозит (табл. 2). Активный артрит 
в дебюте заболевания развился у 175 (45,6%) детей, 
у 190 (49,5%) пациентов отмечались артралгии. Анализ 
особенностей течения заболевания показал, что 
у 17 (4,4%) детей в дебюте имели место 5 (лихорадка, 
сыпь, лимфаденопатия, гепато- и/или спленомегалия, 

№ п/п Регионы Абс. (%) № п/п Регионы Абс. (%)

1 Адыгея Респ. 2 (0,5) 39 Нижегородская обл. 10 (2,6)

2 Алтайский край 3 (0,8) 40 Новосибирская обл. 2 (0,5)

3 Архангельская обл. 1 (0,3) 41 Омская обл. 5 (1,35)

4 Астраханская обл. 2 (0,5) 42 Оренбургская обл. 2 (0,5)

5 Башкортостан Респ. 14 (3,6) 43 Орловская обл. 1 (0,3)

6 Белгородская обл. 3 (0,8) 44 Пензенская обл. 1(0,3)

7 Брянская обл. 9 (2,3) 45 Пермский край 7 (1,8)

8 Бурятия Респ. 1 (0,3) 46 Приморский край 5 (1,3)

9 Владимирская обл. 6 (1,6) 47 Ростовская обл. 2 (0,5)

10 Волгоградская обл. 15 (3,9) 48 Рязанская обл. 12 (3,1)

11 Вологодская обл. 4 (1,0) 49 Самарская обл. 1 (0,,3)

12 Воронежская обл. 2 (0,5) 50 Санкт-Петербург г. 1 (0,3)

13 Дагестан Респ. 3 (0,8) 51 Саратовская обл. 10 (2,6)

14 Забайкальский край 2 (0,5) 52 Саха (Якутия) Респ. 5 (1,3)

15 Ивановская обл. 1 (0,3) 53 Сахалинская обл. 1 (0,3)

16 Ингушетия Респ. 1 (0,3) 54 Свердловская обл. 8 (2,1)

17 Иркутская обл. 1 (0,3) 55 Северная Осетия – Алания Респ. 7 (1,8)

18 Кабардино-Балкарская Респ. 3 (0,8) 56 Смоленская обл. 5 (1,3)

19 Калининградская обл. 7 (1,8) 57 Ставропольский край 9 (2,3)

20 Калмыкия Респ. 1 (0,3) 58 Тамбовская обл. 4 (1,0)

21 Калужская обл. 3 (0,8) 59 Татарстан Респ. 3 (0,8)

22 Камчатский край 2 (0,5) 60 Тверская обл. 1 (0,3)

23 Карачаево-Черкесская Респ. 2 (0,5) 61 Томская обл. 1 (0,3)

24 Карелия Респ. 1 (0,3) 62 Тульская обл. 6 (1,6)

25 Кемеровская обл. 6 (1,6) 63 Тыва Респ. 1 (0,3)

26 Коми Респ. 2 (0,5) 64 Тюменская обл. 9 (2,3)

27 Костромская обл. 2 (0,5) 65 Удмуртская Респ. 6 (1,6)

28 Краснодарский край 17 (4,4) 66 Ульяновская обл. 9 (2,3)

29 Красноярский край 4 (1,0) 67 Хабаровский край 2 (0,5)

30 Крым Респ. 2 (0,5) 68 Хакасия Респ. 1 (0,3)

31 Курганская обл. 2 (0,5) 69 Ханты-Мансийский АО – Югра 2 (0,5)

32 Курская обл. 3 (0,8) 70 Челябинская обл. 11 (2,9)

33 Липецкая обл. 2 (0,5) 71 Чеченская Респ. 3 (0,8)

34 Марий Эл Респ. 1 (0,3) 72 Чувашская Респ. 3 (0,8)

35 Мордовия Респ. 1 (0,3 73 Ямало-Ненецкий АО 1 (0,3)

36 Москва г. 46 (12) 74 Ярославская обл. 1 (0,3)

37 Московская обл. 23 (6,0) 75 Нет данных 22 (5,7)

38 Мурманская обл. 4 (1,0) - - -

Таблица 1. География проживания пациентов с системным ювенильным идиопатическим артритом, включенных в Общероссийский 
регистр Союза педиатров России (n = 384)

Примечание (здесь и в табл. 3–5). АО — автономный округ.
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серозит), у 117 (30,5%) — 4 (лихорадка, сыпь, лимфаде-
нопатия, гепато- и/или спленомегалия), у 64 (16,6%) — 3, 
у 73 (19,0%) — 2, у 73 (19,0%) — 1 системное проявление 
болезни. У 41 (10,7%) в дебюте заболевания наблюдал-
ся артрит, а внесуставные признаки манифестировали 

в течение 3–6 мес после дебюта суставного синдрома. 
Среднее число системных проявлений на одного больно-
го составило 3,5 ± 0,5 (от 1 до 5).

При появлении первых признаков заболевания 
все пациенты были госпитализированы в стационар 

Суставные 

проявления сЮИА
Внесуставные проявления сЮИА

Пациенты, 

абс.
Артрит Лихорадка

Эритематозная 

сыпь
Лимфаденопатия

Гепатомегалия и/или 

спленомегалия
Серозит

+ - - - - - 41

- + - - - - 36

+ + + + + - 50

- + + - - - 33

- + + + + - 59

+ + - - - - 17

+ + + - - - 13

+ + + + - - 13

+ + + - + - 13

+ + - + - - 10

- - + - - - 10

+ + + + + + 9

+ + - + + - 9

- + + + - - 9

- + + - + - 9

- + - + + - 8

 + + - - + - 6

- + + + + + 5

- - - - + - 3

 + + + - + + 3

- - - + - - 2

 + + + + - + 2

 + - - + - - 2

 + - - + + - 2

 + - - - + - 2

- + + + - + 2

- + - + - - 2

- + - - + - 2

- - - + + + 2

- - - - + + 2

 + + - + + + 1

 + + - - - + 1

 + - + - - - 1

 + - + - + - 1

 + - - + - + 1

- + + - + + 1

- + + - - + 1

- + - + + + 1

Таблица 2. Суставные и внесуставные проявления в дебюте у пациентов с системным ювенильным идиопатическим артритом, 
включенных в Общероссийский регистр Союза педиатра России (n = 384)
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по месту жительства: 190/384 (49,5%) — в педиатри-
ческие отделения городских, областных или краевых 
больниц, 131 (34,1%) — в инфекционные, 50 (13,0%) — 
в кардиологические, 7 (1,8%) — в ревматологические, 
2 (0,5%) — в кожно-венерические, 2 (0,5%) — в хирур-
гические, по 1 (0,3%) — в гематологическое и онко-
логическое отделения. Более чем половине пациентов 
(250; 65,1%) поставлены диагнозы инфекционных забо-
леваний (пневмония, рецидивирующая герпетическая 
инфекция, бронхит, обострение тонзиллита, сепсис и др.), 
30 (7,8%) — реактивный артрит, 25 (6,5%) — атопический 
дерматит или острая крапивница, 15 (3,9%) — гельминт-
ная инвазия, 15 (3,9%) — лихорадка неясного генеза, 
10 (2,6%) — недифферцированное заболевание соедини-
тельной ткани (коллагеноз, системная красная волчанка), 
6 (1,6%) — болезнь Кавасаки, а также по 3 (0,8%) слу-
чая воспалительных заболеваний кишечника, переломов 
костей, лейкоза, неревматического кардита, по 2 (0,5%) 

слу чая остеомиелита, доброкачественной нейтропении, 
токсической кардиопатии, лимфогранулематоза, недиф-
ференцированного миокардита, по 1 (0,3%) случаю добро-
качественной опухоли костей и иммунодефицита.

Своевременность диагностики системного 

ювенильного идиопатического артрита 

Анализ длительности периода между появлением 
первых признаков заболевания и постановкой диа-
гноза сЮИА показал, что практически у всех боль-
ных диагноз был установлен позже чем через 6 нед 
от момента дебюта болезни: у 286 (74,5%) — в срок от 
2 до 5 мес, у 43 (11,2%) — от 6 до 12 мес, у 26 (6,8%) — 
от 13 до 24 мес, у 28 (7,3%) — более чем через 24 мес. 
Средняя длительности заболевания от дебюта до поста-
новки диагноза составила 2,0 ± 15,5 (от 0 до 139) мес.

Выявлены регионы, в которых диагноз сЮИА был уста-
новлен позже чем через 6 мес (табл. 3). Наиболее поздно 

Регион

Длительность сЮИА, абс. Средняя 

длительность 

сЮИА, мес

min–max
< 5 мес 6–12 мес 13–24 мес > 24 мес

Адыгея Респ. 2 - - - 1,0 ± 1,4 0–2

Алтайский край 2 1 - - 4,3 ± 3,1 1–7

Архангельская обл. 1 - - - - 0–0

Астраханская обл. 2 - - - 1 1–1

Башкортостан Респ. 12 - 1 1 5,0 ± 12,9 0–47

Белгородская обл. 3 - - - 0,7 ± 0,6 0 –1

Брянская обл. 7 - 1 1 8,4 ± 16,7 0–47

Бурятия Респ. 1 - - - 4 4–4

Владимирская обл. 5 1 - - 2,5 ± 3,4 0–8

Волгоградская обл. 11 3 - 1 4,3 ± 6,9 0–25

Вологодская обл. 2 1 1 - 5,5 ± 6,6 0–13

Воронежская обл. 2 - - - 4,0 ± 1,4 3–5

Дагестан Респ. 3 - - - 0,3 ± 0,6 0–1

Забайкальский край - 1 1 - 12,5 ± 0,7 12–13

Ивановская обл. 1 - - - 2 2–2

Иркутская обл. 1 - - - 5 5–5

Кабардино-Балкарская Респ. 3 - - - 1,0 ± 0,7 1–2

Калининградская обл. 6 - - 1 8,0 ± 1,64 0–43

Калмыкия Респ. - - 1 - 14 14–14

Калужская обл. 3 - - - 1,3 0–0

Камчатский край 2 - - - 1,0 ± 1,41 0–2

Карачаево-Черкесская Респ. 2 - - - - 0–0

Карелия Респ. 1 - - - - 0–0

Кемеровская обл. 3 2 - 1 12,0 ± 15,9 1–43

Коми Респ. 2 - - - - 0–0

Костромская обл. 2 - - - 0,5 ± 0,7 0–1

Краснодарский край 12 3 1 1 8,9 ± 23,6 0–96

Красноярский край 3 - 1 - 6,3 ± 11,9 0–21

Таблица 3. Длительность заболевания от первых признаков до даты постановки диагноза системного ювенильного идиопатического 
артрита у пациентов, внесенных в регистр по регионам (n = 383, данные по 1 пациенту отсутствовали)
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Таблица 3. Продолжение

Регион

Длительность сЮИА, абс. Средняя 

длительность 

сЮИА, мес

min–max
< 5 мес 6–12 мес 13–24 мес > 24 мес

Крым Респ. 1 1 - - 7,0 ± 7,1 2–12

Курганская обл. 1 1 - - 3,0 ± 4,2 0–6

Курская обл. 2 1 - - 5,3 ± 4,0 3–10

Липецкая обл. 2 - - - 0,5 ± 0,7 0–1

Марий Эл Респ. 1 - - - 1 1–1

Мордовия Респ. 1 - - - 1 1–1

Москва г. 38 5 3 - 2,8 ± 4,9 0–24

Московская обл. 17 6 - - 3,3 ± 4,0 0–12

Мурманская обл. 2 - - 2 20,3 ± 15,4 1–29

Нижегородская обл. 7 1 1 1 10,0 ± 7,9 0–24

Новосибирская обл. 2 - - - 0,5 ± 0,7 0–1

Омская обл. 2 - 1 2 23,8 ± 12,2 1–27

Оренбургская обл. 1 - - 1 16,5 ± 19,1 3–21

Орловская обл. - - - 1 72 72–72

Пензенская обл. - - - 1 64 64–64

Пермский край 3 1 1 2 30,1 ± 58,9 1–139

Приморский край 3 - 2 - 7,0 ± 8,4 0–18

Ростовская обл. 1 - 1 - 10 1–1

Рязанская обл. 9 1 2 - 5,2 ± 7,1 0–22

Самарская обл. 1 - - - 2 2–2

Санкт-Петербург г. 1 - - - - 0–0

Саратовская обл. 7 2 - 1 7,0 ± 13,5 0–42

Саха (Якутия) Респ. 5 - - - 1,6 ± 1,3 0–3

Сахалинская обл. 1 - - - 3 3–3

Свердловская обл. 3 1 2 2 26,1 ± 32,1 0–91

Северная Осетия – Алания Респ. 5 - 1 1 13,7 ± 7,4 1–19

Смоленская обл. 4 - 1 - 3,4 ± 6,0 0–14

Ставропольский край 7 - 2 - 5,4 ± 7,1 0–21

Тамбовская обл. 3 - - 1 8,3 ± 11,3 1–25

Татарстан Респ. 1 - 1 1 18,0 ± 16,1 5 – 36

Томская обл. 1 - - - 1 1–1

Тульская обл. 4 - - 1 8,2 ± 15,6 0–36

Тыва Респ. 1 - - - 1 1–1

Тюменская обл. 8 - - 1 12,8 ± 35,6 0–102

Удмуртская Респ. 4 1 - 1 7,3 ± 3,6 0–9

Ульяновская обл. 6 1 1 1 7,6 ± 10,7 0–33

Хабаровский край 2 - - - 4,0 ± 1,4 3–5

Хакасия Респ. 1 - - - - 2–2

Ханты-Мансийский АО – Югра 2 - - - 2,0 ± 1,4 1–3

Челябинская обл. 8 1 - 2 7,4 ± 11,8 0–31

Чеченская Респ. 2 1 - - 5,0 ± 6,1 1–12

Чувашская Респ. 2 1 - - 4,7 ± 3,1 2–8

Ямало-Ненецкий АО 1 - - - 1 1–1

Ярославская обл. 1 - - - 2 2–2

Нет данных 18 4 - - 2,1 ± 3,1 0–11
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устанавливался диагноз в Пермском крае — в среднем 
через 30,1 ± 58,9 (от 1 до 139) мес, в Свердловской — 
через 26,1 ± 32,1 (0–191) мес, в Орловской — 
через 72 мес (1 больной), в Тюменской — через 
12,8 ± 35,6 (0–102) мес, в Мурманской обл. — через 
20,3 ± 15,4 (1–29) мес, в Краснодарском крае — 
через 8,9 ± 23,6 (0–96) мес. Достаточно быстро диаг-
ноз сЮИА уста навливали в Архангельской обл., респуб-
ликах Коми и Каре лия, в Липецкой, Белгородской, 
Новосибирской обл. — через 0,5 ± 0,7 (0–1) мес, 
в Республике Дагестан — через 0,3 ± 0,6 (0–1) мес, 
республиках Адыгея, Кабардино-Балкария, Марий Эл, 
Мордовия — через 1 мес (по 1 больному в каждой).

Анализ длительности периода между появлением пер-
вых признаков заболевания и госпитализацией в специ-
ализированный стационар ФНЦ показал, что у 157/382 
(41,1%) больных этот период составил от 2 до 5 мес, 
у 61 (16,0%) — от 6 до 12 мес, у 51 (13,4%) — от 13 до 

24 мес; 113 (29,6%) были госпитализированы более чем 
через 24 мес. Средняя длительность заболевания от 
дебюта до госпитализации в специальное отделение ФНЦ 
составила 8,0 ± 29,3 (от 0 до 146) мес.

Установлены регионы, в которых наиболее поздно 
направляли детей в ФНЦ. Это Хабаровский край — в сред-
нем через 74,5 ± 65,8 (от 28 до 121) мес, Свердловская 
и Орловская обл. — через 54,3 ± 58,2 (5–146) и 
72 ± 0 (72–72) мес, Тюменская и Мурманская обл. — 
через 16,8 ± 35,8 (0–104) и 41,3 ± 18,8 (28–61) мес, 
Курганская и Ивановская обл. — через 59,5 ± 38,9 
(32–87) и 66 ± 0 (66–66) мес, республики Бурятия 
и Адыгея — через 61 ± 0 (61–61) и 65,0 ± 8,5 (59–71) 
мес, соответственно. Достаточно быстро в ФНЦ госпи-
тализировали детей из Белгородской (0,7 ± 0,58 мес), 
Калужской и Томской обл. (через 1 мес), из Самарской 
обл. и Республики Кабардино-Балкария (через 2,0 ± 1,4, 
от 2 до 4 мес; табл. 4).

Регион

Длительность сЮИА, абс. Средняя 

длительность 

сЮИА, мес

min–max
< 5 мес 6–12 мес 13–24 мес > 24 мес

Адыгея Респ. - - - 2 65,0 ± 8,5 59–71

Алтайский край - - - 3 51,3 ± 11,7 38–60

Архангельская обл. - 1 - - 6 6–6

Астраханская обл. - 1 1 - 9,5 ± 5,0 6–13

Башкортостан Респ. 2 1 4 7 40,8 ± 42,9 1–123

Белгородская обл. 3 - - - 0,7 ± 0,6 0–1

Брянская обл. 5 2 1 1 9,6 ± 15,92 1–47

Бурятия Респ. - - - 1 61 61–61

Владимирская обл. 4 1 - 1 24,7 ± 56,5 1–130

Волгоградская обл. 7 3 - 5 20,8 ± 29,3 0–81

Вологодская обл. 1 2 1 - 11,8 ± 8,2 2–22

Воронежская обл. - 2 - - 9,0 ± 4,2 6–12

Дагестан Респ. - - 1 2 39,0 ± 23,3 18–64

Забайкальский край - - - 2 48,5 ± 26,2 30–67

Ивановская обл. - - - 1 66 66–66

Иркутская обл. - - - 1 36 36–36

Кабардино-Балкарская Респ. 3 - - - 2,0 ± 1,4 2–4

Калининградская обл. 5 - 1 1 10,7 ± 9,4 0–23

Калмыкия Респ. - - 1 - 14 14–14

Калужская обл. 2 - - - 1 1–1

Камчатский край - 2 - - 9,0 ± 1,4 8–10

Карачаево-Черкесская Респ. - 1 1 - 17,0 ± 9,9 10–24

Карелия Респ. - - 1 - 19 19–19

Кемеровская обл. 2 1 1 2 26,7 ± 30,4 3–81

Коми Респ. 1 - - 1 30 60–60

Костромская обл. 1 - - 1 47,5 ± 65,8 1– 94

Краснодарский край 5 5 4 3 24,8 ± 35,1 2–112

Красноярский край 2 - - 2 21,5 ± 24,0 3–51

Таблица 4. Длительность заболевания от первых признаков до обращения в специализированное ревматологическое отделение 
федеральных научных центров у пациентов, внесенных в регистр по регионам (n = 382, по 2 пациентам данные отсутсвуют)
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Таблица 4. Продолжение

Регион

Длительность сЮИА, абс. Средняя 

длительность 

сЮИА, мес

min–max
< 5 мес 6–12 мес 13–24 мес > 24 мес

Крым Респ. - - - 2 59,5 ± 38,9 32–87

Курганская обл. - 1 - 1 62,5 ± 75,7 9–116

Курская обл. 1 1 - 1 29,3 ± 37,1 5–72

Липецкая обл. 1 1 - - 5,0 ± 1,4 4–6

Марий Эл Респ. - - - 1 83 83–83

Мордовия Респ. - - 1 - 14 14–14

Москва г. 31 7 4 4 8,9 ± 20,0 0–86

Московская обл. 16 4 2 1 6,3 ± 15,5 0–64

Мурманская обл. - - - 4 41,3 ± 18,8 28–61

Нижегородская обл. 2 1 2 5 23,3 ± 13,5 1–38

Новосибирская обл. 1 1 - - 5,5 ± 2,1 4–7

Омская обл. - 1 - 4 48,6 ± 39,1 11–100

Оренбургская обл. - - 2 - 18,5 20–20

Орловская обл. - - - 1 72 72–72

Пензенская обл. - - - 1 64 64–64

Пермский край 1 - 1 4 57,3 ± 51,6 16–139

Приморский край 2 2 1 16,4 ± 10,9 6–34

Ростовская обл. 1 - 1 - 10 16–16

Рязанская обл. 8 - 2 2 9,3 ± 13,0 1–35

Самарская обл. 1 - - - 2 2–2

Санкт-Петербург г. - - 1 - 16 16–16

Саратовская обл. 3 2 - 5 32,4 ± 33,7 2–98

Саха (Якутия) Респ. 3 1 - 1 16,0 ± 25,2 3–61

Сахалинская обл. 1 - - - 3 3–3

Свердловская обл. 1 1 2 4 54,3 ± 58,2 5–146

Северная Осетия – Алания Респ. 3 2 1 1 18,6 ± 35,0 3–85

Смоленская обл. 3 1 1 - 5,4 ± 5,1 2–14

Ставропольский край 1 1 2 5 30,9 ± 22,9 2–66

Тамбовская обл. 1 1 - 2 15,0 ± 11,6 4–25

Татарстан Респ. - - - 3 41,7 ± 14,4 31–58

Томская обл. 1 - - - 1 1–1

Тульская обл. 5 - - 1 7,2 ± 16,0 0–37

Тыва Респ. - - 1 - 15 15–15

Тюменская обл. 7 - - 2 16,8 ± 36,8 0–104

Удмуртская Респ. - - 2 4 31,7 ± 14,1 15–49

Ульяновская обл. 3 2 1 3 15,0 ± 13,9 1–37

Хабаровский край - - - 2 74,5 ± 65,8 28–121

Хакасия Респ. - - - 1 42 42–42

Ханты-Мансийский АО – Югра 1 1 - - 6,5 ± 5,0 3–10

Челябинская обл. - 1 4 6 37,1 ± 20,2 8–77

Чеченская Респ. 1 - 1 1 22,0 ± 23,8 4–49

Чувашская Респ. - 1 - 2 73,3 ± 59,3 7–121

Ямало-Ненецкий АО 1 - - - 2 2–2

Ярославская обл. - - 1 - 17 17–17

Нет данных 16 4 - 2 8,2 ± 20,3 0–86
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Регион

Длительность сЮИА, абс. Средняя 

длительность 

сЮИА, мес

min–max
< 5 мес 6–12 мес 13–24 мес > 24 мес

Адыгея Респ. - - - 2 64,0 ± 7,1 59–69

Алтайский край - - - 3 47,0 ± 14,4 31–59

Архангельская обл. 1 - - - 5 5–5

Астраханская обл. 1 1 - - 8,0 ± 5,7 4–12

Башкортостан Респ. 4 - 3 6 38,2 ± 44,4 0–121

Белгородская обл. 3 - - - - 0–0

Брянская обл. 7 - - - 1,3 ± 1,7 0–4

Бурятия Респ. - - - 1 57 57–57

Владимирская обл. 4 - - 1 26,4 ± 55,7 1–126

Волгоградская обл. 7 2 1 3 18,8 ± 29,1 0–81

Вологодская обл. 2 2 - - 6,0 ± 4,8 1–11

Воронежская обл. 1 1 - - 5,0 ± 5,7 1–9

Дагестан Респ. - - 1 2 38,7 ± 23,7 17–64

Забайкальский край - - 1 1 36,0 ± 26,9 17–55

Ивановская обл. - - - 1 64 64–64

Иркутская обл. - - - 1 31 31–31

Кабардино-Балкарская Респ. 2 - - - 1,5 ± 2,1 0–3

Калининградская обл. 4 - 1 - 4,0 ± 8,9 0–20

Калмыкия Респ. 1 - - - - 0–0

Калужская обл. 1 - - - 1 1–1

Камчатский край - 2 - - 8,0 ± 2,8 6–10

Карачаево-Черкесская Респ. - 1 1 - 16,5 ± 10,6 9–24

Карелия Респ. - - 1 - 18 18–18

Кемеровская обл. 3 2 - 1 14,3 ± 27,1 0–69

Коми Респ. - - - 1 59 59–59

Костромская обл. 1 - - 1 47,0 ± 66,5 0–94

Краснодарский край 10 2 2 2 16,6 ± 31,2 0–112

Красноярский край 1 - - 2 20,0 ± 15,6 2–30

Таблица 5. Длительность заболевания от момента постановки диагноза системного ювенильного идиопатического артрита 
до госпитализации в специализированное отделение у пациентов, внесенных в регистр по регионам (n = 331)

Анализ длительности периода от верификации диаг-
ноза до госпитализации в специализированное рев-
матологическое отделение ФНЦ показал (данные для 
331 пациента), что 189 (57,1%) больных были госпи-
тализированы в срок от 2 до 5 мес, 30 (9,1%) — через 
6–12 мес, 31 (9,3%) — через 13–24 мес, 81 (24,5%) — 
более чем через 24 мес (табл. 5). Средняя продол-
жительность периода между установлением диаг ноза 
и госпитализацией в специализированный ревматоло-
гический стационар ФНЦ составила 3,0 ± 28,0 (от 0 до 
138) мес; 50 (15,1%) пациентов были госпитализиро-
ваны в ФНЦ без диагноза. Диагноз этим больным был 
установлен в специализированном ревматологическом 
отделении ФНЦ.

По результатам анализа выявлены регионы, кото-
рые в минимальные сроки сразу после установления 
диагноза сЮИА направляют детей в специализирован-
ный ревматологический стационар ФНЦ: Белгородская, 

Томская, Калужская обл. (сразу), Республика Кабардино-
Балкария — через 1,5 ± 2,1 (от 0 до 3) мес. Наиболее 
поздно (более чем через 24 мес) в специализированные 
отделения госпитализировали детей из Хабаровского 
края — через 70,5 ± 67,2 (23–118) мес, Чувашской 
республики — через 68,7 ± 58,0 (3–113) мес, Рес-
пуб лики Адыгея и Ивановской обл. — через 64,0 ± 7,1 
(59–69) мес, Курганской обл. и Республики Коми — 
через 59 ± 79,2 (3–115) мес, Республики Бурятия — 
через 57 ± 0 (57–57) мес (1 больной).

ОБСУЖДЕНИЕ 
сЮИА — редкий, тяжелый вариант ювенильного 

артрита [10, 11]. Союзом педиатров России и группой 
компаний «Астон Консалтинг» была разработана элек-
тронная база данных «Общероссийский регистр детей 
с сЮИА», которая позволила начать исследование осо-
бенностей течения, лекарственной терапии системно-
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Таблица 5. Продолжение

Регион

Длительность сЮИА, абс. Средняя 

длительность 

сЮИА, мес

min–max
< 5 мес 6–12 мес 13–24 мес > 24 мес

Крым Респ. - - 1 1 52,0 ± 45,3 20–84

Курганская обл. 1 - - 1 59,0 ± 79,2 3–115

Курская обл. 2 - - 1 24,0 ± 39,0 1–69

Липецкая обл. 2 - - - 4,5 ± 0,7 4–5

Марий Эл Респ. - - - 1 82 82–82

Мордовия Респ. - 1 - - 12 12–12

Москва г. 28 1 2 4 8,1 ± 18,8 0–71

Московская обл. 14 1 - 1 4,1 ± 13,5 0–54

Мурманская обл. 1 - - 2 28,0 ± 28,5 0–57

Нижегородская обл. 2 2 2 3 14,8 ± 11,2 1–31

Новосибирская обл. 1 1 - - 4,0 ± 2,8 2–6

Омская обл. - 2 - 2 34,5 ± 30,1 10–73

Оренбургская обл. - - 1 - 17 17–17

Орловская обл. 1 - - - - 0–0

Пензенская обл. 1 - - - - 0–0

Пермский край 2 1 - 2 33,6 ± 42,8 0–102

Приморский край 2 2 - 1 9,0 ± 13,7 0–33

Ростовская обл. - - 1 - 15 15–15

Рязанская обл. 6 2 - 1 5,7 ± 10,9 0–34

Самарская обл. 1 - - - - 0–0

Санкт-Петербург г. - - 1 - 16 16–16

Саратовская обл. 5 - - 4 28,1 ± 35,3 0–98

Саха (Якутия) Респ. 4 - - 1 14,2 ± 26,2 0–61

Сахалинская обл. 1 - - - - 0–0

Свердловская обл. 4 - 1 2 35,1 ± 54,2 0–138

Северная Осетия – Алания Респ. 4 - - 1 17,4 ± 37,3 0–84

Смоленская обл. 5 - - - 1,4 ± 2,2 0–5

Ставропольский край 2 - 1 5 28,4 ± 20,9 2–64

Тамбовская обл. 3 - 1 - 6,3 ± 11,2 0–23

Татарстан Респ. 1 - - 2 23,7 ± 22,6 0–45

Томская обл. 1 - - - - 0–0

Тульская обл. 5 - - - - 0–0

Тыва Респ. - - 1 - 14 14–14

Тюменская обл. 7 - - 1 4,3 ± 11,6 0–33

Удмуртская Респ. - 1 - 4 30,0 ± 12,7 10–42

Ульяновская обл. 7 - 1 1 6,9 ± 11,3 0–29

Хабаровский край - - 1 1 70,5 ± 67,2 23–118

Хакасия Респ. - - 1 40 40–40

Ханты-Мансийский АО – Югра 1 1 - - 4,0 ± 5,7 0–8

Челябинская обл. - 1 5 5 29,6 ± 15,8 8–54

Чеченская Респ. 1 1 - 1 17,0 ± 18,0 2–37

Чувашская Респ. 1 - - 2 68,7 ± 58,0 3–113

Ямало-Ненецкий АО 1 - - - 1 1–1

Ярославская обл. - - 1 - 15 15–15

Нет данных 19 - - 2 6,2 ± 19,1 0–80
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го артрита в Российской Федерации, а также оказа-
ния медицинской помощи детям с этим заболеванием. 
В исследовании приняли участие 11 врачей из ФНЦ.

На первом этапе исследования изучали демографи-
ческую, клиническую характеристику детей, сроки вери-
фикации диагноза и госпитализации пациен тов в спе-
циализированные ревматологические отделения ФНЦ. 
Анализ показал, что большая часть детей проживает 
в Центральном (40,8%) и Приволжском (17,7%) федераль-
ных округах. Соотношение девочек и мальчиков с сЮИА 
составило 1,25:1, что еще раз свидетельствует о том, 
что дети обоего пола с одинаковой частотой болеют этим 
вариантом ювенильного артрита в отличие от вариантов 
без системных проявлений (олиго- и полиартрит), кото-
рыми чаще болеют девочки, или энтезитного артрита, 
которым чаще болеют мальчики [1, 11].

Анализ возраста дебюта заболевания показал, что 
наиболее часто сЮИА манифестировал в раннем воз-
расте, 73% детей заболели в возрасте до 5 лет, из них 
25% — в возрасте до 2 лет. Самый ранний дебют забо-
левания пришелся на возраст 3 мес. Значительно реже 
в Российской Федерации болеют дети в возрастных груп-
пах от 6 до 10 лет (18,4%) и совсем редко — в возрасте 
старше 10 лет (7,4%). Самый поздний дебют сЮИА при-
шелся на возраст 15 лет 10 мес.

По данным регистра наследственной агрегации выя-
вить не удалось, лишь у 9,1% детей родственники 1-й и 
2-й линии родства страдали ревматическими болезнями. 
По литературным данным [8, 10, 11], у пациентов с сЮИА 
семейная агрегация также не прослеживается в отличие 
от детей с энтезитным артритом [1, 11].

Изучение возможных триггерных факторов развития 
сЮИА показало, что у 1/3 детей прослеживают пря-
мую связь дебюта сЮИА с перенесенной инфекцией, 
что косвенно подтверждает теорию аутовоспалительного 
механизма развития заболевания, при котором тригге-
ром активации макрофагов является липополисахарид 
микробного происхождения [13, 14].

Анализ клинической картины заболевания показал, 
что в дебюте лихорадка отмечалась у всех пациентов, 
типичная пятнистая сыпь — у 1/2, увеличение печени 
и/или селезенки — у 40%, серозит — у 14,5% пациентов. 
У 40% больных дебют сЮИА был очень агрессивным, 
у них отмечалось до 4–5 системных проявлений, и это 
были дети в возрасте до 5 лет. Органомегалию у россий-
ской популяции детей фиксировали чаще, чем у детей 
других популяций [2, 15, 16]. Активный артрит в дебюте 
заболевания развился у половины пациентов с сЮИА, 
у остальных больных отмечены артралгии, а артрит раз-
вился в более поздние сроки, что отражает общие осо-
бенности течения сЮИА [10, 16, 17]. Интересно, что у 11% 
больных системный артрит дебютировал с суставного 
синдрома, а внесуставные проявления присоединились 
в течение 3–6 мес [18–20].

Анализ особенностей оказания медицинской помощи 
детям, включенным в регистр после дебюта заболевания, 
показал, что на приеме у педиатра ни у одного больного 
не был заподозрен сЮИА, ни один пациент не был сразу 
же проконсультирован ревматологом. В специализиро-
ванное ревматологическое отделение были госпитали-
зированы лишь 1,8%, в кардиологические отделения — 
13% детей; 85,2% пациентов были госпитализированы 
в педиатрические, инфекционные и другие непрофиль-
ные отделения, не специализирующиеся на диагностике 
и лечении ревматических болезней у детей.

Несмотря на классическую клиническую картину, 
у подавляющего большинства пациентов диагноз сЮИА 
устанавливали поздно. У 99,7% пациентов диагноз был 
установлен позже чем через 6 нед от дебюта заболева-
ния. В лучшем случае диагноз был верифицирован в срок 
от 2 до 5 мес (у 76,6% пациентов), у остальных детей — 
более чем через 6 мес. Большинству пациентов (> 65%) 
ставили диагноз инфекционного заболевания и другие 
разнообразные диагнозы.

Госпитализация детей в специализированные ревма-
тологические отделения ФНЦ также проводилась поздно 
как от момента дебюта заболевания, так и от момента 
постановки диагноза. У большинства больных (41,1%) этот 
период составил от 2 до 5 мес, у 16% — от 6 до 12 мес, 
у 13,3% — от 13 до 24 мес, а 1/3 пациентов были госпи-
тализированы более чем через 24 мес. Наиболее позд-
ний срок госпитализации составил 149 мес. Половина 
пациентов с установленным диагнозом сЮИА в ФНЦ 
была госпитализирована относительно рано — в срок 
от 2 до 5 мес, половина детей — более чем через 6 мес, 
а 1/4 пациентов — более чем через 24 мес. Самый 
поздний срок госпитализации составил 138 мес — через 
11,5 лет от дебюта сЮИА. 50 пациентов (15%) были 
направлены в ФНЦ без установленного диагноза, где был 
верифицирован сЮИА.

Ограничения исследования 

В качестве основного ограничения стоит указать тот 
факт, что данные были получены из ФНЦ, и в данное 
исследование не вошли пациенты, наблюдаемые только 
в медицинских учреждениях регионального уровня.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Анализ данных Общероссийского регистра детей 

с сЮИА Союза педиатров России показал, что в россий-
ской популяции пациентов детского возраста систем-
ный артрит характеризуется агрессивным началом, 
дебютом в раннем возрасте с тяжелыми внесуставными 
проявлениями и поздним присоединением суставного 
синдрома. Верификацию диагноза и госпитализацию 
в специализированные ревматологические отделения 
федеральных центров в большинстве случаев осущест-
вляют в поздние сроки.

Спонсор регистра сЮИА — компания «Рош», официальное юридическое лицо — ЗАО «Рош-Москва».
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ювенильного идиопатического артрита

Оригинальная статья

В.А. Кельцев, Л.И. Гребёнкина, Е.Д. Моисеева

DOI: 10.15690/vsp.v14i6.1475

Самарский государственный медицинский университет, Самара, Российская Федерация

Применение генно-инженерных биологических препаратов у больных ювенильным идиопатическим артритом (ЮИА) 
позволяет добиться хороших результатов лечения. Однако их эффективность у больных, рефрактерных к базисным 
противоревматическим препаратам, требует дальнейшего анализа. Цель исследования: изучить эффективность 
и безопасность комбинированной терапии адалимумабом с метотрексатом и монотерапии метотрексатом у пациен-
тов с ЮИА. Методы: проведено проспективное (годовое) сравнительное исследование с анализом результатов тера-
пии детей с полиартикулярным серонегативным вариантом ЮИА, рефрактерным к базисной иммуносупрессивной 
терапии. Эффективность оценивали по критериями АКРпеди и динамике значений показателей клеточного и гумораль-
ного иммунитета. Безопасность определяли по числу нежелательных явлений. Результаты: комбинированная тера-
пия метотрексатом с адалимумабом у детей с ЮИА (n = 14) в более короткие сроки, чем монотерапия метотрексатом 
(n = 17), индуцировала ремиссию артрита. Через 46 нед лечения ремиссия артрита и нормализация лабораторных 
показателей зарегистрированы у 6 (43%) больных, получавших адалимумаб с метотрексатом, и у 3 (18%) детей, полу-
чавших метотрексат (р = 0,233); нежелательные явления — в 4 (29%) и 14 (82%) случаях (р = 0,004), соответственно. 
Серьезных нежелательных явлений зарегистрировано не было. Заключение: назначение адалимумаба в комбина-
ции с метотрексатом у детей с ЮИА, рефрактерных к базисной иммуносупрессивной терапии, позволяет добиться 
быстрой ремиссии болезни с сохранением эффекта у значительного числа больных в течение 46 нед терапии.
Ключевые слова: дети, ювенильный идиопатический артрит, цитокины, лечение, адалимумаб, метотрексат.
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The Efficacy of Combination Therapy by Adalimumab with 

Methotrexate and of Monotherapy by Methotrexate for Children 

Suffering from Polyarticular Juvenile Idiopathic Arthritis

V.А. Keltsev, L.I. Grebyonkina, Ye.D. Moiseeva

Samara State Medical University, Samara, Russian Federation

Background: The use of genetically engineered biological agents in patients with juvenile idiopathic arthritis (JIA) allows to achieve 
good results in treatment. However, their efficacy in patients refractory to basic antirheumatic drugs, requires further analysis. 
Objective: To study the efficacy and safety of the combination therapy by adalimumab with methotrexate and of the monotherapy by 
methotrexate in children with JIA. Methods: It was conducted a perspective (annual) comparative research with the analysis of the 
results of treating children with polyarticular seronegative JIA refractory to basic immunosuppressive therapy. The efficacy was assessed 
by ACRpedi criteria and by dynamics of values of cellular and humoral immunity indicators. Safety was determined by the number of 
adverse effects. Results: The combination therapy by methotrexate with adalimumab for children with JIA (n = 14) in a shorter time 
than the monotherapy by methotrexate (n = 17) induced arthritis remission. After 46 weeks of treatment, the remission of arthritis 
and the normalization of laboratory findings were reported in 6 (43%) patients treated by adalimumab with methotrexate, and in 
3 (18%) children — methotrexate (p = 0.233); adverse effects — in 4 (29%) and 14 (82%) cases (p = 0.004), respectively. No serious 
adverse effects have been registered. Conclusion: The prescription of adalimumab in combination with methotrexate in children with 
JIA, refractory to basic immunosuppressive therapy, allows to achieve rapid remission of the disease while preserving the effect in a 
significant number of patients within 46 weeks of therapy.
Key words: children, juvenile idiopathic arthritis, cytokines, treatment, adalimumab, methotrexate.
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ОБОСНОВАНИЕ 
Ювенильный идиопатический артрит (ЮИА) — наи-

более частое ревматическое заболевание у детей, харак-
теризующееся поражением суставов, а также патологией 
других органов и тканей с формированием полиорганной 
недостаточности различной степени выраженности [1–3]. 
Лечение детей с ЮИА представляет трудности в связи 
с тем, что противоревматическая терапия базисными 
препаратами не всегда достаточно эффективна. С появ-
лением генно-инженерных биологических препаратов 
результаты лечения детей с ЮИА стали заметно лучше, 
удалось добиться повышения качества их жизни, снизить 
степень инвалидизации [4–6].

Угроза инвалидизации больных ЮИА определяет необ-
ходимость разработки и внедрения новых подходов к пато-
генетической терапии, основанных на современных меди-
цинских технологиях и расшифровке фундаментальных 
механизмов развития болезни [7, 8]. В связи с этим изуче-
ние лабораторных маркеров иммуновоспалительного про-
цесса, таких как цитокины и их растворимые рецепторы, 
позволило определить ключевую роль в иммунопатогенезе 
хронических заболеваний человека фактора некроза опу-
холи (ФНО) � [9–11]. Хорошо известно, что цитокин способ-
ствует развитию хронического воспаления, деструкции хря-
ща и кости, потере костной массы [12–14]. Полагают, что 
это ключевой медиатор воспаления. Многочисленные про-
воспалительные эффекты ФНО � указывают на то, что этот 
цитокин является важнейшей мишенью для биологической 
терапии [15–17]. Были разработаны генно-инженерные 
лекарственные средства — антагонисты ФНО �, его рас-
творимой формы (т. е. свободно циркулирующих в биологи-
ческих жидкостях молекул), а также фиксированных на кле-
точных мембранах трансмембранных молекул цитокина. 
В настоящее время для пациентов доступны инфликсимаб, 
адалимумаб и этанерцепт; недавно были зарегистриро-
ваны голимумаб и цертолизумаба пэгол. За исключением 
этанерцепта, все эти препараты представляют собой моно-
клональные антитела к ФНО �.

Адалимумаб — это генно-инженерное моноклональ-
ное антитело к ФНО �, пептидная последовательность 
которого идентична IgG1 человека. Препарат может при-
меняться как в комбинации с метотрексатом, так и в 
качестве монотерапии. Для адалимумаба характерна ста-
бильность эффекта при многолетнем применении [11]. 
Препарат зарегистрирован в США и странах Европы 
для лечения ревматоидного и псориатического артрита 
у взрослых, а также для лечения ЮИА. В мире накоплен 
существенный положительный опыт применения препа-
рата при лечении воспалительных ревматических забо-
леваний, включая результаты рандомизированных клини-
ческих исследований [18–20]. Первый опыт применения 
адалимумаба при ювенильном артрите был представлен 
в 2004 г. [14–16]. В ходе исследований отмечен положи-
тельный ответ на терапию, согласно педиатрическим кри-
териям Американской коллегии ревматологов (АКРпеди) 
[20, 21], показана высокая эффективность адалимумаба 
у детей с ювенильным артритом, рефрактерным к базис-
ной противоревматической терапии [22, 23].

Целью настоящего исследования было изучить эффек-
тивность комбинированной терапии адалимумабом с 
метотрексатом и монотерапии метотрексатом у детей, 
больных полиартикулярным вариантом ЮИА.

МЕТОДЫ 
Дизайн исследования 

Проведено проспективное сравнительное нерандо-
мизированное исследование.

Критерии соответствия 

В исследование включали пациентов с полиартику-
лярным серонегативным вариантом ЮИА. Диагноз ЮИА 
устанавливали на основании критериев ILAR (Дурбан, 
1997; Эдмонтон, 2001) [17, 18]. У всех больных была 
зафиксирована неэффективность лечения метотрекса-
том в дозе 15–25 мг/м2 поверхности тела в неделю 
внутримышечно в течение 3 мес и более с прогрессиро-
ванием суставного синдрома, высокими лабораторными 
показателями активности болезни, нарастанием функ-
циональной недостаточности суставов, необходимостью 
эффективного терапевтического воздействия для предот-
вращения инвалидизации пациентов.

Дополнительными критериями включения в исследо-
вание были нормальный сывороточный уровень мочеви-
ны, креатинина, билирубина, печеночных трансаминаз 
(АЛТ, АСТ); отсутствие значимых очагов острой и хрони-
ческой инфекции. При наличии инфекции проводилось 
соответствующее лечение. Всем больным перед назначе-
нием адалимумаба выполнено обследование на наличие 
туберкулеза, включающее туберкулиновый тест (реак-
ция Манту) и рентгенологическое исследование орга-
нов грудной клетки. В случае исключения туберкулезной 
инфекции и разрешения фтизиатра начинали лечение 
адалимумабом.

В исследование не включались пациенты с базисной 
терапией глюкокортикоидами.

Контрольную группу составили дети, проходившие 
обследование в детском кардиоревматологическом 
отделении Самарского областного клинического кардио-
логического диспансера для исключения соматической 
патологии, без аутоиммунных заболеваний, проживав-
шие в том же регионе, что и дети с ЮИА, и сопоставимые 
с ними по возрасту.

Продолжительность исследования 

Исследование проводилось в период с 05.09.2013 по 
06.09 2014 г. Продолжительность наблюдения больных 
с ЮИА составила 12 мес, поскольку оценить динамику 
рентгенологических, иммунологических и функциональ-
ных показателей на фоне базисной терапии возможно 
только в течение года [22, 23].

Оценка эффективности и безопасности терапии 

Эффект терапии оценивали через 1, 6, 14, 30 и 46 нед 
лечения. Основным критерием эффективности лече-
ния считали достижение как минимум 50% улучшения 
по критериям АКРпеди, что означало минимум 50% улуч-
шение по сравнению с исходным значением не менее 
3 из 6 показателей при возможном ухудшения на 30% 
не более чем 1 из 6 показателей1. Оценивали также 70% 
улучшение по указанным критериям. Эффект считали 
отличным в случае достижения 70%, хорошим — 50%, 
удовлетворительным — 30% улучшения.

Критериями ремиссии являлись отсутствие суставов 
с признаками активного воспаления, отсутствие лихо-
радки, генерализованной лимфаденопатии, нормальные 

1  Критерии эффективности терапии (по АКРпеди): снижение на 30, 50 или 70% значений показателя состояния здоровья при оценке 
пациентом и/или родителями по ВАШ, показателя активности болезни при оценке врачом по ВАШ, индекса качества жизни по 
опроснику the Childhood Health Assessement Questionnaire (CHAQ), числа суставов с активным артритом, числа суставов с наруше-
нием функции и СОЭ.
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значения скорости оседания эритроцитов (СОЭ) и сыво-
роточной концентрации С-реактивного белка (СРБ), 
отсутствие активности болезни по общей оценке врача 
(по визуальной аналоговой шкале, ВАШ) [6]. Отсутствие 
активности болезни (неактивная фаза болезни) кон-
статировали, если пациент удовлетворял всем пере-
численным критериям. Клиническую ремиссию уста-
навливали в том случае, если болезнь находилась в 
неактивном состоянии в течение 6 последовательных 
месяцев. Функциональную активность пациентов оце-
нивали по функциональному классу (ФК) в соответствии 
с критериями Штейнброккера [6].

Клинико-инструментальная и лабораторная оценка 
безопасности и переносимости терапии выполнена на 
основании:
• клинического обследования больных для определе-

ния признаков побочного действия лекарственных 
препаратов;

• клинического анализа крови, результатов биохими-
ческого исследования крови (общий белок, АСТ, АЛТ, 
мочевина, креатинин, калий), клинического анализа 
мочи — как минимум 1 раз/мес каждый;

• офтальмологического обследования — 1 раз/3 мес;
• рентгенологического исследования органов грудной 

клетки (1 раз/6 мес) на фоне приема иммунодепрес-
сантов и цитостатиков.

Лабораторные исследования 

Мононуклеарные клетки выделяли из гепарини-
зированной крови (25 ЕД/мл) посредством центри-
фугирования в градиенте плотности фиколл-верогра-
фина (� = 1,077 г/см3) по стандартной методике [6]. 
Идентификацию лимфоцитов и их субпопуляций про-
водили при помощи иммунофлуоресцентного анализа. 
Для выделения фенотипа клеток использовали монокло-
нальные антитела к CD-антигенам лимфоцитов человека 
и меченные FITC Fab-фрагменты антимышиных иммуно-
глобулинов (НПФ «МедБиоСпектр», Россия). Выявляли 
Т хелперы/индукторы (CD4+), Т-цитотоксические/супрес-
сорные клетки (CD8+), натуральные киллеры (СD16+), 
зрелые В лимфоциты (CD19+) и лимфоциты, экспрес-
сирующие специализированный рецептор сигналов 
к индукции апоптоза — Fas-антиген (CD95+). Учет резуль-
татов производили с использованием люминесцентно-
го микроскопа, определяя процент светящихся клеток 
из 200 подсчитанных.

Для оценки состояния системы гуморального имму-
нитета применяли количественное определение иммуно-
глобулинов в сыворотке крови. Исследование основных 
классов иммуноглобулинов (Ig) G и M осуществляли мето-
дом простой радиальной иммунодиффузии в агаровом 
теле по Манчини в модификации Фехея с использовани-
ем моноспецифических антисывороток против иммуно-
глобулинов человека (ТОО «Протеиновый контур», Россия).

Цитокины в сыворотке крови (ИЛ 1�, 4, 6, 8, 10, ФНО �) 
и синовиальной жидкости (ИЛ 1�, 6, 17, ФНО �) опре-
деляли методом иммуноферментного анализа с помо-
щью коммерческих тест-наборов для in vitro-диагностики 

(ТОО «Протеиновый контур», Россия) согласно прилагае-
мым инструкциям.

Иммунологические параметры определяли исходно, 
а также через 6 и 12 мес наблюдения (через 4, 8, 12, 
16 и 24 нед при определении цитокинов в синовиальной 
жидкости).

Этическая экспертиза 

Протокол исследования утвержден на заседании 
Локального этического комитета Самарского областного 
клинического кардиологического диспансера (протокол 
№ 14 от 14.05.2014 г.). Перед проведением исследования 
было получено подписанное информированное согласие 
родителей или законного представителя ребенка.

Статистический анализ 

Статистическую обработку результатов исследова-
ния выполняли с использованием пакета программ 
STATISTICA v. 6.0 (StatSoft Inc., США). Описание количе-
ственных данных представлено в виде медианы (25-го; 
75-го процентилей). Различие количественных показа-
телей между двумя независимыми группами оценивали 
с помощью теста Манна–Уитни, между двумя зависимы-
ми группами — с помощью теста Вилкоксона.

РЕЗУЛЬТАТЫ 
Участники исследования 

В исследование был включен 31 ребенок с поли-
артикулярной формой ЮИА. В связи с недостаточным 
финансированием Министерством здравоохране-
ния Самар ской обл. лечения больных дорогостоящи-
ми препаратами и, в частности, генно-инженерными 
препаратами адалимумаб был назначен 14 больным 
ЮИА. Характеристика детей, получавших комбиниро-
ванную терапию, включавшую метотрексат и адалиму-
маб, и монотерапию метотрексатом, представлена в 
табл. 1. Возраст детей — от 4 до 17 лет. Девочек было 
21, мальчиков — 10. Медиана длительности заболе-
вания в общей группе больных ЮИА составила 4,8 
(3,8; 5,6) года.

Динамика клинических характеристик болезни 

на фоне лечения 

Адалимумаб назначали на фоне лечения метотрек-
сатом, дозы которого оставались неизменными (15–
25 мг/м2 в нед внутримышечно) минимум в течение 
4 нед. Детям с поверхностью тела > 0,5 м2 адалимумаб 
назначали в дозе 40 мг 1 раз/2 нед. Пациентам c 
поверхностью тела < 0,5 м2 препарат вводили в дозе 
20 мг 1 раз/2 нед.

Анализ результатов лечения показал, что адалимумаб 
оказывал быстрое положительное влияние на показате-
ли активности суставного синдрома, субъективной оцен-
ки общего самочувствия и активности болезни по ВАШ, 
функциональной способности по опроснику CHAQ. У всех 
больных ЮИА выраженный противовоспалительный 
эффект наблюдали после 1-й инъекции адалимумаба вне 
зависимости от длительности болезни (табл. 2).

Показатель Метотрексат + адалимумаб (n = 14) Метотрексат (n = 17) р

Девочки, абс. (%) 12 (86) 9 (53) 0,982

Возраст, лет 4,2 (4,4; 6,2) 5,2 (4,6; 5,8) 0,390

Длительность заболевания, лет 1,0 (1,0; 1,2) 1,0 (1,0; 1,2) 0,001

Таблица 1. Характеристика пациентов с ювенильным идиопатическим артритом, включенных в исследование
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Число суставов с активным артритом у пациентов 
после 1-го введения адалимумаба сократилось на 36%; 
после 3-й инъекции препарата активный суставной син-
дром сохранялся лишь у 4 больных. Через 30 нед от нача-
ла лечения блокатором ФНО � суставы с активным артри-
том выявлены только у 2 детей с ЮИА.

До начала терапии дети с ЮИА в сравниваемых груп-
пах были сопоставимы по числу суставов с нарушением 
функции. Динамика функциональной способности суста-
вов при лечении больных метотрексатом и метотрекса-
том в комбинации с адалимумабом была различна: ста-
тистически значимые различия (р < 0,001) определялись 
уже к 6-й нед лечения (см. табл. 2). У детей, получавших 
только метотрексат, значительное уменьшение числа 
суставов с нарушением функции наблюдали с 14-й нед 
терапии, тогда как у пациентов на комбинированной 
терапии метотрексат + адалимумаб восстановление 
функции в суставах зафиксировано уже после 1-го вве-
дения блокатора ФНО �. Спустя 14 нед суставов с огра-
ничением функции не определяли у 1/2 больных, полу-
чавших адалимумаб с метотрексатом, тогда как в группе 
сравнения ограничение функции в суставах сохранялось 
у 7 детей. У 1/3 больных, получавших монотерапию мето-
трексатом, функциональная способность восстановилась 
к 30-й нед лечения. Через 46 нед комбинированной 
терапии метотрексатом и адалимумабом ограничение 
движений в суставах определялось лишь у 3 пациентов, 
при лечении метотрексатом — у 9 детей.

Улучшение функциональной способности пораженных 
суставов сопровождалось положительными изменени-
ями состояния здоровья (согласно опроснику СНАQ). 
Следует отметить, что в условиях лечения адалимумабом 
c метотрексатом у больных наблюдали более быструю 
положительную динамику оценки по СНАQ, чем у пациен-
тов, находившихся на базисной терапии метотрексатом. 
После 6-го введения адалимумаба (46 нед) медиана 
значений индекса СНАQ у всех детей при лечении мето-
трексатом с адалимумабом снизилась до 0, тогда как 
у пациентов, находившихся на базисной терапии мето-
трексатом, она составила 0,6 балла (р = 0,05).

До начала лечения адалимумабом активность болезни 
по субъективной оценке врача была выше у всех детей 
с ранним артритом (р = 0,001). У всех больных исходные 
значения субъективной оценки общего самочувствия 
по ВАШ составили > 30 баллов. Спустя 1 нед от начала 

лечения адалимумабом выявлена не только статистиче-
ски значимая (как и в группе монотерапии метотрекса-
том), но и клинически выраженная положительная дина-
мика показателей субъективной оценки пациентом или 
его родителем общего самочувствия, а также активности 
болезни по оценке врачом (см. табл. 2). В течение все-
го последующего периода наблюдения различия между 
группами детей по субъективным оценкам активности 
болезни и общего самочувствия оставались значимыми. 
У больных ЮИА на монотерапии метотрексатом субъек-
тивные оценки активности болезни и общего самочув-
ствия слабо изменялись по сравнению с исходными.

Оценка эффективности лечения 

по критериям АКРпеди 

При лечении больных ЮИА только метотрексатом 
удовлетворительный результат (30% улучшение по кри-
териям АКРпеди) через 30 нед от начала терапии был 
зафиксирован у 12 из 17 (71%), через 46 нед — у 9 из 17 
(53%) детей. Хороший эффект (50% улучшение) наблюда-
ли у 3 (18%) и 4 (24%) больных, отличный (70% улучше-
ние) — у 2 (12%) и 3 (18%) детей с ЮИА, соответственно.

Удовлетворительный эффект на фоне лечения адали-
мумабом с метотрексатом через 30 нед от начала лечения 
отмечен у 13 из 14 (93%) больных, через 46 нед — у всех 
пролеченных детей с ЮИА. Хороший эффект лечения ада-
лимумабом в сочетании с метотрексатом получен у 9 (64%) 
и 10 (71%) больных, отличный — у 5 (36%) и 6 (43%) детей.

Изменение лабораторных характеристик 

болезни на фоне лечения 

У больных ЮИА до начала лечения в крови выявлены 
существенно более высокие, в сравнении с детьми кон-
трольной группы, значения доли Т хелперов (CD4+), кле-
ток с фенотипом CD16+, CD95+, а также более высокая 
концентрация IgG и IgM. Содержание цитокинов ИЛ 1�, 
4, 6, 8, 10 и ФНО � у больных с ЮИА также значительно 
превышало показатели детей без ЮИА (табл. 3).

Через 6 мес монотерапии метотрексатом значения 
показателей как клеточного, так и гуморального иммуни-
тета были ниже, чем до начала лечения, но по-прежнему 
значительно выше, чем у детей контрольной группы. Через 
12 мес от начала монотерапии клинически значимой 
положительной динамики изучаемых иммунологических 
параметров не выявлено. При комбинированной терапии 

Показатель Лечение
Период наблюдения

Исходно 1 нед 6 нед 14 нед 30 нед 46 нед

Суставы с активным 
артритом, абс.

Метотрексат 5 (4; 9) 4 (3; 8) 3 (3; 7) 3 (3; 7) 2 (2; 6) 2 (2; 6) 

Метотрексат + 
адалимумаб

6 (5; 11) 1 (0; 2)** 0 (0; 0)** 0 (0; 0)** 0 (0; 0)** 0 (0; 0)**

Суставы с нарушением 
функции, абс.

Метотрексат 6 (5; 11) 6 (5; 11) 5 (5; 10) 4 (4; 9) 3 (3; 9) 3 (3; 8) 

Метотрексат + 
адалимумаб

7 (6; 11) 1 (0; 4)** 0 (0; 0)** 0 (0; 0)** 0 (0; 0)** 0 (0; 0)**

Оценка самочувствия 
пациента (по ВАШ), мм

Метотрексат 70 (62; 90) 65 (54; 80)* 60 (50; 76)* 60 (51; 72)* 57 (54; 71)* 55 (52; 70)*

Метотрексат + 
адалимумаб

65 (54; 75) 43 (22; 68)** 24 (11; 49)** 15 (0; 34)** 0 (0; 23)** 0 (0; 22)**

Активность болезни 
(по ВАШ), мм

Метотрексат 76 (56; 68) 71 (54; 68) 68 (51; 60) 60 (47; 54)* 59 (46; 55)* 58 (44; 56)*

Метотрексат + 
адалимумаб

75 (60; 87) 37 (22; 54)* 11 (1; 23)** 11 (0; 23)** 0 (0; 12)** 0 (0; 4)*

Таблица 2. Динамика показателей активности заболевания у больных ювенильным идиопатическим артритом, находившихся 
на лечении метотрексатом и комбинацией метотрексата с адалимумабом

Примечание. * р < 0,01; ** р < 0,001 — по сравнению с исходными значениями показателя.
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больных ЮИА значения показателей клеточного имму-
нитета и концентрации иммуноглобулинов были близки 
к таковым у детей контрольной группы уже к 6-му мес 
лечения. Уровни противовоспалительных цитокинов ИЛ 4 
и 10 через 6 мес лечения находились в пределах нормы, 
уровень ФНО � был вдвое ниже, чем у детей контрольной 
группы. Эти различия сохранялись и через 12 мес от нача-
ла лечения. Содержание ИЛ 1�, 6 и 8 в сыворотке крови 
через 6 и 12 мес от начала лечения было ниже, чем исход-
ные значения этих показателей (см. табл. 3).

Концентрация провоспалительных цитокинов ФНО �, 
ИЛ 1�, 6 и 17 в синовиальной жидкости у больных с ЮИА 
представлена в табл. 4. Исходно уровень цитокинов 
в синовиальной жидкости у больных ЮИА превышал 
значения аналогичных показателей в сыворотке крови. 
В процессе лечения положительная динамика (снижение) 
содержания цитокинов в синовиальном содержимом 
отмечалась у больных обеих групп. Вместе с тем луч-
шая динамика концентрации цитокинов в синовиальном 
содержимом зафиксирована на фоне лечения адали-
мумабом. Однако даже к концу периода наблюдения 
(через 24 нед) концентрация цитокинов в синовиальной 
жидкости у больных ЮИА оставалась существенно более 
высокой в сравнении с таковой в сыворотке крови.

Безопасность и переносимость терапии 

На основании клинического и лабораторного обсле-
дования в группе монотерапии метотрексатом было 
зафиксировано 61 нежелательное явление, в группе 
комбинированного лечения — 3 случая нежелательных 
явлений (табл. 5). Переносимость лечения адалимумабом 
в сочетании с метотрексатом в целом была признана 

удовлетворительной. Тяжелых и серьезных нежелатель-
ных явлений не зарегистрировано. Повышение актив-
ности трансаминаз (у 3 пациентов) не сопровождалось 
клиническими проявлениями нарушений функции печени 
и прекращалось в ходе продолжающегося применения 
адалимумаба (после кратковременного уменьшения 
разовой дозы препарата) на фоне использования гепато-
протекторного средства (эссенциальные фосфолипиды) 
детям в возрасте 12 лет и старше по 2 капсулы 2 раза/сут 
на протяжении 30 дней.

ОБСУЖДЕНИЕ 
Оценка эффективности и безопасности длительного 

лечения ингибитором ФНО � адалибумабом у пациентов 
с ЮИА — актуальная задача. В исследовании PREMIER 
к концу 1-го года лечения 50% улучшение по критериям 
АКР было зарегистрировано у 62% пациентов, получав-
ших комбинацию метотрексата и адалимумаба, и у 46% 
больных, лечившихся метотрексатом [14].

В нашем исследовании получены аналогичные резуль-
таты. Глобальная эффективность по критериям улучшения 
АКРпеди и критериям ремиссии С. Wallace была значимо 
выше на фоне лечения адалимумабом с метотрексатом, 
чем только метотрексатом. Через 1 год уровень ответа 
по критериям АКРпеди50 составил 75 и 25% в условиях 
лечения адалимумабом и метотрексатом, соответствен-
но. Анализ голландского регистра по мониторингу боль-
ных ревматоидным артритом, получавших адалимумаб 
(DREAM), также продемонстрировал схожую с нашим 
исследованием эффективность. Через 1 год удовлетво-
рительный и хороший ответ на лечение адалимумабом 
по критериям EULAR отмечен у 78% пациентов [15].

Показатели
Контрольная 

группа (n = 30)

Исходно 

(n = 31)

Метотрексат (n = 17)
Метотрексат + 

адалимумаб (n = 14)

Через 6 мес Через 12 мес Через 6 мес Через 12 мес

Мальчики/ 
девочки

9/21 15/26 8/9 8/9 7/7 7/7

CD4+, % 35,1 (27,1; 38,4)
49,4 

(34,5; 58,5)**
40,4 

(36,4; 47,5)**
39,6 

(37,2; 42,5)**
36,1 

(33,2; 39,7)***
35,6 

(31,3; 39,8)***

CD8+, % 22,5 (18,5; 28,1) 23,6 (17,6; 28,9) 22,9 (17,9; 28,9) 23,4 (17,7; 27,6) 22,6 (17,6; 26,9) 22,7 (17,8; 27,1)

CD4+/CD8+ 1,7 (0,7; 2,7) 2,3 (1,6; 2,9) 1,7 (0,6; 2,8) 1,7 (0,7; 2,7) 1,5 (0,5; 2,7) 1,5 (0,6; 2,9) 

CD16+, % 14,1 (9,2; 27,1) 14,6 (9,5; 27,8) 13,5 (8,2; 28,1) 13,9 (7,6; 26,5) 12,1 (7,6; 29,5)* 11,7 (7,4; 29,8)*

CD95+, % 27,5 (21,4; 34,5)
49,6 

(39,5; 58,7)***
37,6 

(34,6; 47,8)**
36,1 

(31,1; 48,8)**
31,3 

(27,1; 46,8)***
30,6 

(24,5; 44,3)***

IgG, г/л 9,8 (8,4; 12,3)
13,5 

(9,5; 21,8)**
12,5 (8,1; 24,1) 12,4 (7,6; 23,5) 

10,1 
(7,4; 21,8)**

10,0 (7; 18,8)**

IgM, г/л 0,9 (0,4; 11,2) 2,4 (1,4; 4,2)** 1,8 (0,6; 2,8) 1,4 (0,5; 2,7) 1,2 (0,8; 2,8) 0,9 (0,6; 2,9) 

ИЛ 1�, пг/мл 46,8 (39,5; 58,7)
106,5 

(89,6; 128,4)*
85,5 

(68,8; 99,8)**
71,6 

(58,7; 89,9)**
59,4 

(41,1; 65,3)**
58,6 

(48,5; 86,3)**

ИЛ 4, пг/мл 45,5 (37,4; 57,6) 52,3 (37,4; 57,6) 47,8 (34,3; 56,8) 48,9 (36,6; 58,9) 45,3 (34,1; 59,8) 44,4 (33,2; 58,7)

ИЛ 6, пг/мл 7,5 (5,4; 9,1) 12,4 (8,2; 24,1) 11,6 (7,4; 21,8) 11,3 (6,1; 20,8) 14,3 (9,1; 22,6) 14,6 (8,8; 24,7)

ИЛ 8, пг/мл 19,8 (13,4; 27,1)
42,1 

(34,2; 59,7)*
35,4 

(33,6; 56,8)*
27,6 

(15,7; 38,8)**
19,9 

(16,3; 28,1)**
19,7 

(16,1; 27,2)**

ИЛ 10, пг/мл 9,8 (7,5; 14,6)
26,6 

(14,7; 39,5)**
20,4 

(17,4; 29,1)*
16,6 

(10,8; 28,7)*
12,1 

(6,1; 20,8)**
11,6 

(8,4; 20,9)**

ФНО �, пг/мл 43,2 (35,4; 58,5)
99,6 

(88,6; 127,3)**
78,4 

(68,7; 88,9)*
73,1 

(64,4; 90,2)*
27,1 

(17,6; 36,9)**
26,9 

(16,8; 37,8)**

Таблица 3. Показатели иммунного и цитокинового статуса у пациентов с ювенильным идиопатическим артритом через 6 и 12 мес 
от начала исследования

Примечание. * р < 0,05, ** р < 0,01, *** р < 0,001 — при сравнении со значениями у детей контрольной группы.
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Результаты самого большого открытого мультицентро-
вого исследования эффективности адалимумаба в соче-
тании с различными иммунодепрессантами (ReAct) были 
опубликованы в 2007 г. [16]. В исследование были вклю-
чены более 6,5 тыс. пациентов с ревматоидным артритом, 
которые получали адалимумаб в дозе 40 мг/нед подкож-
но в течение 12 нед. К 24-й нед лечения у 69% пациентов 
зарегистрировано 30%, у 42% — 50%, у 18,4% — 70% 
улучшение по критериям АКР. По критериям EULAR, у 33% 
пациентов был зарегистрирован хороший, а у 83% — 
удовлетворительный ответ. В нашем исследовании также 
проводилась оценка эффективности адалимумаба через 
6 мес от начала лечения. Уровень ответа по критериям 
АКРпеди30/50/70 был очень высоким и составил 93, 64 и 
36%, соответственно.

Анализ иммунологических показателей у больных 
ЮИА до начала лечения продемонстрировал существен-

ное повышение в сыворотке крови содержания Т лим-
фоцитов-хелперов (CD4+), высокий уровень CD16+, 
CD95+, IgG, IgM. Концентрация цитокинов ИЛ 1�, 4, 6, 
8, 10 и ФНО � значительно превышала показатели детей 
контрольной группы. Через 30 нед от начала исследова-
ния в группе монотерапии метотрексатом значения пока-
зателей как клеточного, так и гуморального иммунитета 
были ниже исходных значений, но значительно выше, 
чем у детей контрольной группы. Анализ показателей 
через 46 нед от начала лечения не показал отчетливой 
положительной динамики изучаемых иммунологических 
параметров. При комбинированной терапии больных 
ЮИА метотрексатом с адалимумабом выявлена стабили-
зация параметров клеточного иммунитета и содержания 
иммуноглобулинов с достижением к 30-й нед терапии 
значений, близких к показателям у детей контрольной 
группы. Таким образом, комбинированная терапия ада-

Нежелательные явления Метотрексат (n = 17) Метотрексат + адалимумаб (n = 14)

Гастралгии 11 -

Диспепсические расстройства 16 1

Эритематозные высыпания 3 -

Лейкопения, агранулоцитоз 2 -

Микрогематурия 1 -

Головная боль 3 -

Головокружения 4 -

Алопеция 6 -

Повышение активности трансаминаз* 15 3

Всего 61 4

Таблица 4. Содержание цитокинов в синовиальной жидкости у пациентов с ювенильным идиопатическим артритом в зависимости 
от проводимого лечения

Таблица 5. Нежелательные явления, зафиксированные на фоне монотерапии метотрексатом и комбинированного применения 
метотрексата с адалимумабом у больных полиартикулярной формой ювенильного идиопатического артрита

Примечание. * р < 0,05, ** р < 0,001 — при сравнении со значениями у детей контрольной группы.

Примечание. * — значения активности АЛТ, АСТ, превышающие референсные значения более чем на 25%.

Показатель Лечение
Контрольная 

группа (n = 11)

Период наблюдения (n = 17/14)

Исходно 4 нед 8 нед 12 нед 16 нед 24 нед

ИЛ 1, пг/мл

Метотрексат

46,8 
(35,7; 54,4)

441,7 
(422,4; 

486,6)**

281,3 
(265,7; 

311,4)**

225,2 
(214; 

243,8)**

211,4 
(205,3; 

225,7)**

208,3 
(201,3; 

221,5)**

204,6 
(195,3; 

218,4)**

Метотрексат + 
адалимумаб

180,3 
(165,4; 

217,8)**

165,9 
(152,4; 

181,7)**

143; 4 
(131,7; 

151,5)**

161,8 
(150,4; 

174,8)**

99,8 
(91,8; 

121,5)**

ИЛ 6, пг/мл

Метотрексат

7,5 (6,1; 9,2)
388,1 

(368,7; 
397,4)**

281,5 
(264,6; 

314,6)**

240,9 
(228; 

264,7)**

234,6 
(229; 

268,3)**

223,8 
(215,7; 

245,7)**

221,9 
(214,8; 

245,7)** 

Метотрексат + 
адалимумаб

180, 
(168,3; 

218,7)**

102,6 
(92,7; 

124,5)**

100,6 
(93,6; 

121,9)**

99,2 (90,5; 
122,5)**

97,6 (91,3; 
119,6)**

ФНО �, 
пг/мл

Метотрексат

9,6 (8,1; 11,6)
44,5 

(36,7; 
54,6)**

34,2 (27,7; 
41,6)**

32,1 (26,3; 
40,1)**

30,1 (24,8; 
40,8)**

26,2 (21,4; 
39,9)**

25,9 (20,3; 
36,4)**

Метотрексат + 
адалимумаб

28,2 (23,7; 
41,1)**

20,2 (16,3; 
28,8)**

17,6 (13,5; 
24,8)**

15,1  (12,3; 
23,6)**

14,1 (11,1; 
22,7)**

ИЛ 17, 
пг/мл

Метотрексат

4,0 (2,8; 8,4)
8,6 

(6,1; 14,3)*

7,1 
(4,1; 10,5) 

6,9 
(3,1; 10,5) 

6,7 
(3,0; 10,4) 

6,4 
(3,1; 9,9) 

6,1 
(3,2; 9,6) 

Метотрексат + 
адалимумаб

6,1 
(4,2; 11,6) 

5,6 
(4,0; 9,6) 

5,4 
(3,9; 7,6) 

4,2 
(3,7; 6,4)

4,0 
(3,4; 5,4)
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лимумабом с метотрексатом показала лучший результат 
по сравнению с лечением только метотрексатом. Однако, 
несмотря на хорошие клинические результаты, концен-
трация провоспалительных цитокинов ИЛ 1�, 6, 8 в кро-
ви оставалась на высоком уровне.

Учитывая, что органом-мишенью при ЮИА являются 
суставы, представлялось необходимым изучить динами-
ку концентрации цитокинов в синовиальной жидкости 
на фоне проводимой терапии. Концентрация провос-
палительных цитокинов ФНО �, ИЛ 1�, 6, 17 в синови-
альной жидкости у больных с ЮИА до начала лечения 
была увеличена и превышала аналогичные показатели 
в сыворотке крови у исследуемых больных. В процессе 
лечения отмечалась положительная динамика содержа-
ния цитокинов, а именно их снижение в синовиальном 
содержимом. Лучшая динамика концентрации цитоки-
нов в синовиальной жидкости отмечалась при лечении 
адалимумабом по сравнению с показателями уровня 
цитокинов у больных, получавших в качестве базисной 
терапии метотрексат. Сравнительный анализ содержания 
цитокинов в синовиальной жидкости в процессе лечения 

больных ЮИА позволил сделать вывод, что, несмотря 
на проводимое лечение, показатель остается на высоком 
уровне, что может стать одним из факторов нестабильно-
сти терапевтического эффекта при лечении метотрекса-
том и комбинацией адалибумаба с метотрексатом.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Быстрое снижение клинических, лабораторных, имму-

нологических показателей активности болезни, полное 
восстановление функции суставов у подавляющего боль-
шинства больных, хороший эффект адалимумаба у паци-
ентов с ЮИА свидетельствуют в пользу целесообразности 
его назначения детям на ранних стадиях болезни в слу-
чае неэффективности метотрексата в течение 1–3 мес 
лечения. Адалимумаб является безопасным и перспек-
тивным препаратом для лечения ювенильного артрита, 
рефрактерного к стандартной иммуносупрессивной тера-
пии. Анализ цитокинового спектра в крови и синовиаль-
ной жидкости у больных ЮИА прогностически важен для 
оценки эффективности лечения и возможных исходов 
заболевания.
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Обеспеченность витамином D 

населения различных возрастных 

групп, проживающих в городе 
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3 Архангельская детская клиническая больница им. П.Г. Выжлецова, Архангельск, Российская Федерация

Витамин D принимает участие в важнейших физиологических процессах. Дефицит и недостаточность витамина D 
являются факторами риска формирования различных патологических состояний. Представляет интерес изучение 
обеспеченности витамином D населения различных возрастных групп, проживающих в северных регионах, где риск 
развития дефицита витамина D обусловлен низким уровнем инсоляции. Цель исследования: оценить обеспеченность 
витамином D населения г. Архангельска в различных возрастных группах. Методы: в поперечном (одномоментном) 
неконтролируемом исследовании изучали концентрацию 25-ОН витамина D — 25(ОН)D — в сыворотке крови у жите-
лей обоего пола г. Архангельска в весенне-осенний период 2013–2014 гг. Умеренный дефицит (недостаточность) 
витамина D определяли при содержании 25(ОН)D в пределах 20–30 нг/мл, дефицит — при 10–19 нг/мл, тяжелый 
дефицит — при < 10 нг/мл. Результаты: в исследование были включены дети в возрасте до 3 лет (n = 155), школьни-
ки 6–7 лет (n = 80), подростки 13–15 лет (n = 184), студенты вузов 18–22 лет (n = 88), взрослые 24–60 лет (n = 85). 
Недостаточность витамина D обнаружена у 38 (25%), 16 (20%), 54 (29%), 28 (32%) и 35 (41%); дефицит — у 35 (22%), 
39 (49%), 127 (69%), 44 (50%), 25 (29%); тяжелый дефицит — у 12 (8%), 18 (22%), 1 (1%), 1 (1%), 3 (4%) обследованных, 
соответственно. Заключение: во всех возрастных группах населения, проживающих в г. Архангельске, установлена 
высокая распространенность дефицита витамина D различной степени выраженности. Результаты исследования ука-
зывают на необходимость разработки и внедрения в Российской Федерации целевых региональных и общероссийских 
программ по профилактике, ранней диагностике, коррекции дефицита витамина D и сопряженных с ним нарушений.
Ключевые слова: витамин D, недостаточность и дефицит витамина D, дети раннего возраста, школьники, подростки, 
взрослые.

(Для цитирования: Малявская С. И., Захарова И. Н., Кострова Г. Н., Лебедев А. В., Голышева Е. В., Суранова И. В., 
Майкова И. Д., Евсеева Е. А. Обеспеченность витамином D населения различных возрастных групп, проживающих 
в городе Архангельске. Вопросы современной педиатрии. 2015; 14 (6): 681–685. doi: 10.15690/vsp.v14i6.1476) 

The Sufficiency of Vitamin D of the Population of Various Age 

Groups in the City of Arkhangelsk

S.I. Malyavskaya1, I.N. Zakharova2, G.N. Kostrova1, А.V. Lebedev1, Ye.V. Golysheva3, I.V. Suranova1, I.D. Maykova2, 

Ye.А. Yevseeva2

1 Northern State Medical University, Arkhangelsk, Russian Federation
2 Russian Medical Academy of Post-Graduate Education, Moscow, Russian Federation
3 Arkhangelsk Children’s Clinical Hospital n.a. P.G. Vyzhletsov, Arkhangelsk, Russian Federation

Background: Vitamin D is involved in important physiological processes. Vitamin D deficiency is a risk factor for the formation of various 
pathological conditions. We are interested in the study of vitamin D sufficiency of the population of various age groups living in the northern 
regions where the risk of vitamin D deficiency is caused by low insolation. Objective: To evaluate vitamin D sufficiency of the population 
of the city of Arkhangelsk in different age groups. Methods: In the prevalence (cross-sectional) uncontrolled study we examined the 
concentration of 25-OH Vitamin D — 25(OH)D — in the blood serum of residents of both sexes in Arkhangelsk in spring-autumn period 
2013–2014. Moderate vitamin D deficiency was determined at the content of 25(OH)D in the range of 20–30 ng/ml, deficiency — at 
10–19 ng/ml, severe deficiency — at < 10 ng/ml. Results: The study included children under 3 years (n = 155), school children of 
6–7 years (n = 80), adolescents of 13–15 years (n = 184), university students of 18–22 years (n = 88), and adults of 24–60 years old 
(n = 85). The lack of vitamin D is found in 38 (25%), 16 (20%), 54 (29%), 28 (32%), and 35 (41%); deficiency — in 35 (22%), 39 (49%), 
127 (69%), 44 (50%), and 25 (29%); severe deficiency — in 12 (8%), 18 (22%), 1 (1%), 1 (1%), and 3 (4%) of patients, respectively. 
Conclusion: The high incidence of vitamin D deficiency of varying severity is determined in all age groups of the population living in the city 
of Arkhangelsk. The findings indicate the necessity of the development and implementation of target regional and national programs for 
the prevention, early detection, and correction of vitamin D deficiency and associated disorders in the Russian Federation.
Key words: vitamin D, vitamin D deficiency, infants, school children, adolescents, adults.
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ОБОСНОВАНИЕ 
Биологическое и физиологическое значение вита-

мина D для организма общеизвестно. В последние годы 
наблюдается интерес к проблеме дефицита витамина D 
и переосмысление его роли в метаболических процес-
сах, механизмах регуляции транскрипции и экспрессии 
генов, физиологических функций человеческого орга-
низма [1, 2]. В связи с этим высокая распространен-
ность недостаточности и дефицита витамина D в мире 
и в Российской Федерации позволяет говорить об этом 
дефиците как о глобальной мировой проблеме [1, 3, 4]. 
В ряде стран вопросы недостаточности витамина D вклю-
чены в повестку национальной политики по защите здо-
ровья граждан [1, 2].

Недостаточная обеспеченность витамином D харак-
терна как для детей раннего возраста [5, 6], так и для 
школьников, юношей, взрослых [7–9]. Адекватная обе-
спеченность витамином D в детском, подростковом 
и взрослом возрасте необходима не только для форми-
рования костной ткани и нормального протекания обмен-
ных процессов в организме, но и для профилактики раз-
вития патологических состояний [10]. Подтверждением 
этому служат результаты многочисленных исследований, 
проведенных за последние 20 лет, которые указывают 
на ключевую роль витамина D в патогенезе сердечно-
сосудистых, воспалительных, инфекционных, аутоиммун-
ных и многих других заболеваний [10, 11].

Факторами, влияющими на обеспеченность вита-
мином D и способствующими развитию его дефицита 
у людей независимо от возраста, являются географи-
ческая широта места проживания, сезон года, особен-
ности питания населения [1, 12, 13]. Один из основ-
ных факторов, определяющих выраженность дефицита 
витамина D в Российской Федерации, это географиче-
ское положение. Северные регионы России, в частности 
Архангельскую обл., относят к регионам с повышенным 
риском развития дефицита витамина D в связи с тем, 
что высокая географическая широта сопряжена с низ-
ким уровнем инсоляции: в зоне выше 60° северной 
широты образование витамина D в коже возможно 
только с мая по июль [13]. Архангельск расположен 
на 64° северной широты и имеет всего 108 солнечных 
дней в году [14].

Целью настоящего исследования было оценить обес-
печенность витамином D различных возрастных групп 
населения г. Архангельска.

МЕТОДЫ 
Дизайн исследования 

Проведено поперечное (одномоментное) неконтроли-
руемое исследование.

Критерии соответствия 

Критерии включения:
• все обследованные лица родились и проживают в 

условиях Европейского Севера Российской Феде ра-
ции, жители г. Архангельска;

• возраст участников соответствовал одной из воз-
растных групп: ранний возраст (до 3 лет); 6–7; 13–15; 
18–22; 24–60 лет;

• имелось в наличии информированное согласие роди-
телей и ребенка/взрослого участника на включение 
в исследовании.
Критерии невключения: наличие органической пато-

логии, генетических синдромов, установленного диагно-
за рахита, нарушений печеночной и почечной функции 
(желтуха, диарея), нарушений психического развития.

Продолжительность исследования 

Весенне-осенний период 2013–2014 гг.

Условия проведения 

Дети в возрасте 0–3 лет находились на стационар-
ном лечении в Архангельской детской клинической 
больнице им. П. Г. Выжлецова; дети 6–7 и 13–15 лет — 
здоровые учащиеся детских общеобразовательных 
учреждений г. Архангельска; участники в возрасте 
18–22 лет — здоровые студенты вузов, а в возрасте 
24–60 лет — здоровые взрослые без острых и хрониче-
ских заболеваний.

Определение содержания 25(ОН)D 

Лабораторные тесты выполнены в рамках много-
центрового исследования «РОДНИЧОК» [5, 6].

У лиц старше 3 лет количественное определение 
25(ОН)D в сыворотке крови проводили методом имму-
ноферментного анализа (ELISA, DRG Instruments GmbH, 
Германия). Предел определения — 1,9 нг/мл. Оценку 
обеспеченности витамином детей раннего возраста реа-
лизовывали методом хемилюминесцентного иммуно-
анализа (CLIA) на анализаторе Anthos (Италия). Взятие 
крови осуществляли путем венепункции из локтевой 
вены в одноразовые системы Vacutainer (Bodywin, Китай) 
в утренние (8–9 ч) часы после 12–14-часового голодания 
(за исключением детей до 3 лет).

Обеспеченность витамином D оценивали на основа-
нии следующих критериев: нормальным считали содер-
жание 25(ОН)D в пределах 30–80 нг/мл, 20–30 нг/мл 
соответствовали недостаточности, 10–19 нг/мл — дефи-
циту, а < 10 нг/мл — тяжелому дефициту витамина 
[15, 16].

Этическая экспертиза 

Проведение исследования одобрено Этическим коми-
тетом СГМУ (протокол № 04/5-13 от 22.05.2013 г.).

Статистический анализ 

Статистическую обработку данных проводили с 
использованием пакета программ STATA (Stata Corp., 
США). Анализ нормальности распределения значений 
исследованных признаков выполнен при помощи кри-
терия Шапиро–Уилка. Количественные данные пред-
ставлены в виде медианы (25-й; 75-й процентили). 
В случае номинальных переменных для вычисления 
зависимостей между ними применяли кросстабуля-
ционный анализ, статистическую значимость опре-
деляли критерием �2 Пирсона. При множественном 
сравнении независимых групп использовали тест 
Краскела–Уоллиса (для парных сравнений — критерий 
Манна–Уитни). Различия считали статистически значи-
мыми при р < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ 
Участники исследования 

Оценка обеспеченности витамином D проведена у 
419 детей в возрасте от 0 до 15 лет, из них 201 маль-
чик и 218 девочек, медиана возраста — 7 лет. Из них 
155 человек — дети раннего возраста (в возрасте 
до 6 мес — 53, от 6 мес до 1 года — 23, 1–2 лет — 
34, 2–3 лет — 43 ребенка), 80 — школьники 6–7 лет, 
184 — подростки 13–15 лет. Группу взрослых состави-
ли 173 человека, из них 121 женщина и 52 мужчины, 
медиана возраста — 44 года. Из них 88 студенты вузов 
г. Архангельска в возрасте 18–22 лет, еще 85 — жители 
г. Архангельска в возрасте 24–60 лет.
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Основные результаты исследования 

Медианные значения содержания 25(ОН)D в сыво-
ротке крови у участников исследования разного возраста 
представлены в табл. 1. Наименьший уровень метаболи-
та (в сравнении с группой детей в возрасте до 3 лет) заре-
гистрирован у детей в возрасте 6–7 лет. Относительно 
низкой концентрация 25(ОН)D была также у подростков 
и студентов. Различий в уровне 25(ОН)D в группах детей 
раннего возраста и взрослых не обнаружено. При анали-
зе содержания 25(ОН)D в группе детей раннего возраста 
наибольшие значения метаболита обнаружены у детей 
грудного возраста (до 1 года; рис. 1).

Концентрация витамина D ниже нормы (� 30 нг/мл) 
была обнаружена у 85 (55%) детей в возрасте до 3 лет 
(рис. 2), у 73 (91%) детей в возрасте 6–7 лет (рис. 3), 
у 182 (99%) подростков 13–15 лет (рис. 4), у 88 (83%) 
студентов и 63 (74%) взрослых (рис. 5). Распределение 
участников в зависимости от степени выраженности 
недостаточности витамина D представлено в табл. 2. 
Показано, что доля детей с нормальной обеспеченностью 
витамином D (25(ОН)D > 30 нг/мл) была наибольшей 
в группе детей раннего возраста и у взрослых, наи-
меньшей — в группе подростков 13–15 лет. Кроме того, 
отмечено, что среди детей раннего возраста доля детей 
с нормальной обеспеченностью витамином D была выше 
в группе детей грудного возраста: 43 (57%) в сравне-
нии с 13 (36%) среди детей 2-го года жизни (р = 0,010), 
и 14 (33%) детей старше 2 лет (р = 0,050).

ОБСУЖДЕНИЕ 
Результаты нашего исследования продемонстриро-

вали высокую частоту дефицита витамина D различной 
степени выраженности у населения всех возрастных 
групп, проживающих в г. Архангельске. Данная ситуация 

связана, прежде всего, с географическим положением, 
климатическими условиями региона (низкий уровень 
инсоляции); данные факторы риска развития дефицита 
витамина D обусловлены особенностями его метаболиз-
ма и отмечены многими авторами [1, 17, 18].

Дети 1-го года жизни имели значимо более высокие 
уровни витамина D по сравнению с детьми старше 2 лет. 

Показатель
Возрастные группы

0–3 года 6–7 лет 13–15 лет Студенты Взрослые

Концентрация 
25(ОН)D, нг/мл 

27,7 (18,6; 41,7) 13,1 (10,1; 20,8)* 17,4 (15,2; 20,6) 19,6 (15,0; 25,0)* 24,3 (16,2; 30,7)

Таблица 1. Концентрация 25(ОН)D в сыворотке крови у детей, подростков и взрослых

Примечание. * p < 0,001 — в сравнении с группой детей в возрасте до 3 лет.

Примечание. * p < 0,05 — в сравнении с группами детей 
от 1 года до 2 лет и от 2 до 3 лет.

Дети 
до 1 года

Дети 
от 1 года до 2 лет

Дети 
от 2 до 3 лет

0,00

25,00

50,00

75,00

100,00

НГ/МЛ

*
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Рис. 1. Концентрация 25(ОН)D в плазме крови детей раннего 
возраста (0–3 года)

Рис. 2. Распределение содержания витамина D среди детей 
в возрасте 0–3 лет г. Архангельска

Рис. 3. Распределение содержания витамина D среди детей 
в возрасте 6–7 лет г. Архангельска
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Авторы аналогичных исследований, проведенных в других 
регионах России, также указывают на увеличение частоты 
дефицита витамина D в возрасте от 1 до 3 лет [5, 6, 19]. 
Мы полагаем, что это обусловлено особенностями реа-
лизации мероприятий по профилактике рахита: педиатр 
в обязательном порядке назначает витамин D детям 
1-го года жизни. Детям старше 1 года витамин D назна-
чают реже, в меньшей степени контролируют, родители 
менее склонны выполнять рекомендации врача, а пище-
вые источники витамина D для ребенка раннего возраста 
достаточно ограничены. Вместе с тем традиционная доза 
500 МЕ/сут [20] может оказаться недостаточной для вос-
полнения потребностей, особенно с учетом возраста, 
даже если родители выполняют рекомендации педиатра.

Особую озабоченность вызывает ситуация с обеспе-
ченностью витамином D в группах детей в возрасте 
6–7 лет и подростков. Следует отметить, что высокая 
частота дефицита витамина D у подростков отмечена и 
в странах Европейского сообщества [21]. В Россий ской 
Федерации, по данным скринингового исследования 
по определению распространенности дефицита вита-
мина D среди детей 7–14 лет [22], показано, что всего 
лишь 10% детей обеспечены витамином D. Таким обра-
зом, детям 7–14 лет не оказывают должного внимания 
по части профилактики дефицитных состояний. Высокая 
распространенность недостаточности и дефицита вита-
мина D в указанных возрастных группах может быть обу-
словлена, наряду с особенностями питания и недостаточ-
ной лекарственной коррекцией витамина D, высокими 

потребностями организма в витамине в эти возрастные 
периоды [23, 24].

В целом, результаты исследования свидетельствуют 
о необходимости разработки и внедрения в практическую 
медицину Российской Федерации целевых региональных 
и общероссийских программ профилактики, ранней диа-
гностики и коррекции недостаточности витамина D с уче-
том сопряженных нарушений для всех возрастных групп. 
Решение проблемы в рамках современной концепции 
необходимо для своевременного предотвращения нару-
шений здоровья населения в ближайшей и долгосрочной 
перспективе.

Ограничения исследования 

• Группу раннего возраста составили дети, поступившие 
на стационарное лечение, следовательно, в эту группу 
не вошли дети, не нуждающиеся в лечении какого-
либо заболевания (здоровые).

• Большинство участников включали в исследование в од-
ном сезоне года, следовательно, исследование не дает 
возможности оценить сезонные колебания 25(ОН)D в 
сыворотке крови во всех возрастных группах.

• В исследовании были использованы разные методы 
количественного определения 25(ОН)D в сыворотке 
крови: в возрастных группах старше 1 года был при-
менен метод иммуноферментного анализа, а у детей 
раннего возраста — метод хемилюминесцентно-
го иммуноанализа, обладающий большей чувстви-
тельностью.

Возрастные группы
Обеспеченность витамином D (по содержанию 25(ОН)D, нг/мл)

< 10 10–19 20–30 > 30

0–3 года, абс. (%)* 12 (8) 35 (23) 38 (25) 70 (45)*

6–7 лет, абс. (%) 18 (22) 39 (49) 16 (20) 7 (9)

13–15 лет, абс.( %) 1 (1) 127 (69) 54 (29) 2 (1)

Студенты, абс.( %) 1 (1) 44 (50) 28 (32) 15 (17)

Взрослые, абс. (%) 3 (4) 25 (29) 35 (41) 22 (26)

Таблица 2. Распределение участников исследования разных возрастных групп в зависимости от обеспеченности витамином D

Примечание. * p < 0,05 — в сравнении с группами детей 7–8 лет, подростков и студентов.
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Рис. 4. Распределение содержания витамина D среди 
подростков в возрасте 13–15 лет г. Архангельска

Рис. 5. Распределение содержания витамина D среди взрослых 
в возрасте 24–60 лет г. Архангельска
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Результаты исследования свидетельствуют о высо-

кой распространенности различной степени выра-
женности дефицита витамина D во всех возрастных 
группах населения, проживающего в г. Архангельске. 
При этом отмечены более высокая обеспеченность 

витамином D детей первых 3 лет и, в частности, детей 
1-го года жизни. Полученные данные подтверждают 
необходимость коррекции дефицита 25(ОН)D путем 
приема препаратов витамина D для нормализации 
его статуса у лиц всех возрастных групп на постоянной 
основе.

1. Holick MF. Vitamin D Deficiency. N Engl J Med. 2007;
357:266–281.
2. Kulie Т, Groff А, Redmer J, Hounshell J, Schrager S. Vitamin D. 
An Evidence-Based Review. The J Am Board Fam Med. 2009;
22(6):698–706.
3. Lips PJ. Worldwide status of vitamin D nutrition. Steroid Biochem 
Mol Biol. 2010;121(1–2):297–300.
4. Holick MF. High prevalence of vitamin D inadequacy and 
implications for health. Mayo Clin Proc. 2006;81:353–373.
5. Захарова ИН, Мальцев СВ, Боровик ТЭ, Яцык ГВ, Маляв-
ская СИ, Вахлова ИВ, Шуматова ТА, Романцова ЕБ, Романюк ФП, 
Климов ЛЯ, Елкина ТН, Пирожкова НИ, Колесникова СМ, 
Курьянинова ВА, Васильева СВ, Мозжухина МВ, Евсеева ЕА. 
Недостаточность витамина D у детей раннего возраста в 
России (результаты многоцентрового исследования — зима 
2013–2014 гг.). Педиатрия. Журнал им. Г. Н. Сперанского. 
2014;93(2):75–80.
6. Захарова ИН, Мальцев СВ, Боровик ТЭ, Яцык ГВ, Маляв-
ская СИ, Вахлова ИВ, Шуматова ТА, Романцова ЕБ, Романюк ФП, 
Климов ЛЯ, Пирожкова НИ, Колесникова СМ, Курьянинова ВА, 
Васильева СВ, Мозжухина МВ, Евсеева ЕА. Результаты много-
центрового исследования «Родничок» по изучению недостаточ-
ности витамина D у детей раннего возраста в России. Педиатрия. 
Журнал им. Г. Н. Сперанского. 2015;1:62–67.
7. McKenna MJ. Differences in vitamin D status between countries 
in young adults and the elderly. Am J Med. 1992;93:69–77.
8. Larsen ER, Mosekilde L, Foldspang A. Vitamin D and calcium 
supplementation prevents osteoporotic fractures in elderly com-
mu nity dwelling residents: a pragmatic population-based 3 year 
intervention study. J Bone Miner Res. 2004;19:370.
9. Zhu Z, Zhan J, Shao J, Chen W, Chen L, Li W, Ji C, Zhao Z. High 
prevalence of vitamin D deficiency among children aged 1 month to 
16 years in Hangzhou. BMC Public Health. 2012;12:126.
10. Wacker M, Holick MF. Vitamin D — effects on Skeletal and 
Extraskeletal health and the need for supplementation. Nutrients. 
2013;5:111–148.
11. Elamin MB, Abu Elnour NO, Elamin KB, Fatourechi MM, 
Alkatib AA, Almandoz JP, Liu H, Lane MA, Mullan RJ, Hazem A, 
Erwin PJ, Hensrud DD, Murad MH, Montori VM. Vitamin D and 
Cardiovascular Outcomes: A Systematic Review and Meta-Analysis. 
J Clin Endocrinol Metab. 2011;96(7):1931–1942.
12. Nair R, Maseeh A. Vitamin D: The «sunshine» vitamin. 
J Pharmacol Pharmacother. 2012;3 (2):118–126. doi: 10.4103/
0976-500X.95506.
13. Holick MF. Environmental factors that influence the cutaneous 
production of vitamin D. Am J Clin Nutr. 1995;61:638–645.

14. Поморская энциклопедия. В 5 т. Т. 2 Природа Архангельского 
Севера. Архангельск: Поморский гос. Ун-т, 2007 (Правда 
Севера). 603 с.: илл.
15.  Holick MF, Binkley NC, Bischoff-Ferrari HA, Gordon CM, 
Hanley DA, Heaney RP, Murad MH., Weaver CM, Endocrine S. 
Evaluation, treatment, and prevention of vitamin D deficiency: 
An Endocrine Society clinical practice guideline. J Clin Endocrinol 
Metab. 2011;96:1911–1930.
16. Bischoff-Ferrari HA, Giovannucci E, Willett WC, Dietrich T, 
Dawson-Hughes B. Estimation of optimal serum concentrations of 
25-hydroxyvitamin D for multiple health outcomes. Am J Clin Nutr. 
2006;8418–8428.
17. Carpenter TO, Herreros F, Zhang JH, Ellis BK, Simpson C, 
Torrealba-Fox E, Kim GJ, Savoye M, Held NA, Cole DE. Demographic, 
dietary, and biochemical determinants of vitamin D status in inner-
city children. Am J Clin Nutr. 2012;95:137–146.
18. Козлов АИ, Атеева ЮА, Вершубская ГГ, Рыжаенков В. Г. 
Содержание витамина D у детей школьного возраста Приуралья 
и Северо-Запада РФ. Педиатрия. 2012;91(1):144–148.
19. Зюзева НА, Вахлова ИВ, Андросова ЛА. Распространенность 
недостаточности и дефицита витамина Д у детей раннего воз-
раста в г. Екатеринбурге. Уральский медицинский журнал. 
2015;4:59–64.
20. Профилактика и лечение рахита у детей раннего возраста. 
Методические рекомендации Министерства здравоохранения 
СССР. М. 1990. 31 с.
21. Beghin L1, Huybrechts I, Vicente-Rodriguez G, De Henauw S, 
Gottrand F, Gonzales-Gross M, Dallongeville J, Sjostrom M, 
Leclercq C, Dietrich S, Castillo M, Plada M, Molnar D, Kersting M, 
Gilbert CC, Moreno LA. Main characteristics and participation rate 
of European adolescents included in the HELENA study. Arch Public 
Health. 2012;70(1):14. Doi: 10.1186/0778-7367-70-14 
22. Торшин И. Ю., Лиманова О. А., Сардарян И. С., Громова О. А., 
Малявская С. И., Гришина Т. Р., Галустян А. Н., Волков А. Ю., Кала-
чева А. Г., Громов А. Н., Рудаков К. В. Обеспеченность витами-
ном D детей и подростков 7–14 лет и взаимосвязь дефицита 
витамина D с нарушениями здоровья детей: анализ крупномас-
штабной выборки пациентов посредством интеллектуально-
го анализа данных. Педиатрия. Журнал им. Г. Н. Сперанского. 
2015;94(2):175–184.
23. Kumar J, Muntner P, Kaskel FJ, Hailpern SM, Melamed ML. 
Prevalence and Associations of 25-Hydroxyvitamin D Deficiency in 
US Children: NHANES 2001–2004. Pediatrics. 2009;124:362.
24. Andiran N, Celik N, Akca H, Dogan G. Vitamin D Deficiency in 
Children and Adolescents. J Clin Res Pediatr Endocrinol. 2012;
4(1):25–29.

СПИСОК ЛИТЕРАТУРЫ

Авторы данной статьи подтвердили отсутствие иного конфликта интересов, о котором необходимо сообщить.

КОНФЛИКТ ИНТЕРЕСОВ

Авторы статьи выражают благодарность ОАО «АКРИХИН», сотрудникам центральной научно-исследовательской лабо-
ратории Северного государственного медицинского университета и Архангельской детской клинической больнице 
им. П. Г. Выжлецова за помощь и содействие в организации исследования.

ВЫРАЖЕНИЕ ПРИЗНАТЕЛЬНОСТИ

Часть исследования по изучению обеспеченности витамином D в группе детей раннего возраста выполнена при прове-
дении многоцентрового исследования «РОДНИЧОК» в сотрудничестве с кафедрой педиатрии Российской медицинской 
академии последипломного образования (Москва) при технической поддержке ОАО «Химико-фармацевтический ком-
бинат «АКРИХИН». Часть исследования по изучению обеспеченности витамином D в возрастных группах 6–7, 13–15, 
18–22 и 24–60 лет проведена при технической и финансовой поддержке Северного государственного медицинского 
университета (Архангельск).

ИСТОЧНИК ФИНАНСИРОВАНИЯ



686

Онкологическая заболеваемость 

детского населения Российской 

Федерации и его обеспеченность 

медицинской помощью (врачами, 

коечным фондом, диагностическими 

и лечебными технологиями): анализ 

статистических данных за 2013 г.

Оригинальная статья

М.Ю. Рыков1, 2, 3, Н.А. Сусулёва1, 4, О.В. Чумакова5, Е.Н. Байбарина5, В.Г. Поляков1, 4

DOI: 10.15690/vsp.v14i6.1477

1 Российский онкологический научный центр им. Н.Н. Блохина, Москва, Российская Федерация
2 Научный центр здоровья детей, Москва, Российская Федерация
3  Первый Московский государственный медицинский университет им. И.М. Сеченова, Москва, 

Российская Федерация
4 Российская медицинская академия последипломного образования, Москва, Российская Федерация
5 Министерство здравоохранения Российской Федерации, Москва, Российская Федерация

Злокачественные новообразования являются второй по частоте причиной смерти детей. Организация онкологиче-
ской помощи детям требует дальнейшего реформирования и рационального использования имеющихся ресурсов. 
Цель исследования: оценить обеспеченность федеральных округов (ФО) специалистами онкологического профиля 
и соответствующим коечным фондом, необходимыми для оказания медицинской помощи детям с впервые уста-
новленным злокачественным заболеванием. Методы: в экологическом исследовании изучены отчеты региональ-
ных министерств и департаментов здравоохранения 82 субъектов РФ за 2013 г. Анализировали заболеваемость 
(впервые диагностированные случаи онкологических заболеваний) детей в возрасте 0–17 лет, обеспеченность 
коечным фондом, врачами, диагностическими и лечебными технологиями. Результаты: в 2013 г. было зарегистри-
ровано 3378 детей со злокачественными новообразованиями. Средний по РФ уровень заболеваемости составил 
12,4 на 100 тыс. детского населения, в субъектах РФ значения показателя варьировали от 5,5 до 21,8. В федераль-
ные клиники направлены 1705 (50,5%) больных. Всего в РФ в 2013 г. функционировало 51 детское онкологическое 
отделение с 2021 койкой (включая койки в непрофильных отделениях), при этом обеспеченность коечным фондом 
варьировала по ФО от 0,40 до 1,13 на 10 тыс. детского населения. Лечение детей с онкологическими заболеваниями 
осуществляли 390 врачей, из них 138 (35,4%) не имели сертификата детского онколога. Обеспеченность врачами 
варьировала по ФО от 0,06 до 0,20 на 10 тыс. детского населения. Доступность современных средств диагностики 
в РФ остается на относительно низком уровне. Как результат, 76,6% всех впервые диагностированных онкологиче-
ских заболеваний были III–IV ст. Заключение: требуется совершенствование вертикали и объема оказания специ-
ализированной медицинской помощи детям с впервые диагностированными онкологическими заболеваниями.
Ключевые слова: дети, злокачественные новообразования, заболеваемость, обеспеченность, детские онкологи, 
коечный фонд, диагностика, лечение.
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ОБОСНОВАНИЕ 
На протяжении последних десятилетий в Россий-

ской Федерации (РФ) продолжается неуклонное увели-
чение числа онкологических заболеваний у детей, в т. ч. 
их редких клинических форм [1]. Это определяет особую 
актуальность организации и планирования медицин-
ской помощи этой категории больных.

Современный уровень развития детской онколо-
гии требует использования дорогостоящих молекуляр-

но-генетических и иммуногистохимических методов 
исследований в сочетании с современными лучевы-
ми и компьютерными технологиями. Внедряются раз-
личные малоинвазивные, эндоскопические операции, 
активнее применяется органосохраняющее лечение, 
расширились возможности резекции опухолей за счет 
внедрения лимфодиссекции и операций на сосудах. 
Сокра тились показания к применению лучевой тера-
пии, и вместе с тем появились и стали внедряться 
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новые ее технологии: конформная лучевая терапия, 
гамма- и киберножи.

Значительные изменения претерпела полихимиоте-
рапия — основной метод лечения в онкопедиатрии. 
Увеличение продолжительности жизни онкологических 
больных обусловило угрозу развития поздних ослож-
нений после проведенного лечения, а само лечение 
стало носить рискадаптированный характер. В группах 
больных с высоким риском развития неблагоприятного 
прогноза интенсивность лечения многократно возросла: 
применяют высокодозную полихимиотерапию, транс-
плантацию периферических стволовых клеток и кост-
ного мозга, колониестимулирующие факторы, начали 
внедрять таргетную и иммунотерапию [2]. Наряду со спе-
циализированным лечением возросла роль сопутствую-
щих и реабилитационных мероприятий, направленных 
на повышение качества жизни детей с онкологическими 
заболеваниями.

Особенностью демографии в РФ является то, что 
наряду с регионами с высокой плотностью проживания 
населения в стране имеются значительные по площади 
территории с ее низкой плотностью. Это определяет 
различные региональные проблемы здравоохранения, 
при которых детская онкология в силу относительной 
редкости онкологических заболеваний в детском возрас-
те может не рассматриваться в качестве приоритетного 
направления. Отсюда вытекают и сохраняющиеся до сих 
пор различия в возможностях оказания медицинской 
помощи детям с онкологическими заболеваниями в раз-
личных федеральных округах (ФО) РФ.

В условиях сложившейся в стране социально-эконо-
мической ситуации особенно актуальными становятся 
требования к максимально эффективному использова-
нию бюджетных средств, в т. ч. в сфере здравоохранения. 
Вместе с тем до настоящего времени в РФ отсутствует 
четкое обоснование структуры затрат на оказание спе-
циализированной медицинской помощи детям с онко-

логическими заболеваниями, как нет и четкой модели 
организации этой помощи на различных уровнях.

Целью настоящего исследования было оценить 
обес печенность федеральных округов специалистами 
онкологического профиля и соответствующим коечным 
фондом, необходимых для оказания медицинской помо-
щи детям с впервые установленным злокачественным 
 заболеванием.

МЕТОДЫ 
Дизайн исследования 

Проведено экологическое исследование, в кото-
ром единицами анализа были агрегированные данные, 
а не отдельные индивиды [3].

Источник данных 

В анализ вошли отчеты региональных министерств 
и департаментов здравоохранения 82 субъектов РФ за 
2013 г. Данные не получены по Республике Хакасия, 
а также по Крымскому ФО (субъекты РФ Севастополь и 
Республика Крым). Крымский ФО не включен в анализ, 
т. к. образован после начала исследования (Указ Пре зи-
дента России В. В. Путина № 168 от 21 марта 2014 г.). 
Отчеты подготовлены по разработанной главным вне-
штатным детским специалистом онкологом Минздрава 
России форме.

Анализ данных 

В отчетах содержалась (и таким образом учитыва-
лась при проведении исследования) следующая инфор-
мация:
• численность детского населения (в возрасте 0–17 лет) 

в субъекте РФ;
• заболеваемость различными злокачественными за-

болеваниями;
• наличие или отсутствие специализированных детских 

онкологических отделений;

Cancer Incidence of Child Population of the Russian Federation 

and its Provision of Medical Care (Doctors, Bedspace, 

Diagnostic and Therapeutic Technologies): Analysis 

of Statistical Data for 2013

M.Yu. Rykov1, 2, 3, N.A. Susulyova1, 4, O.V. Chumakova5, Ye.N. Baybarina5, V.G. Polyakov1, 4

1 N.N. Blokhin Russian Cancer Research Center, Moscow, Russian Federation
2 Scientific Center of Children’s Health, Moscow, Russian Federation
3 Sechenov First Moscow State Medical University, Moscow, Russian Federation
4 Russian Medical Academy of Postgraduate Education, Moscow, Russian Federation
5 The Ministry of Health of the Russian Federation, Moscow, Russian Federation

Background: Cancer is the second most common cause of death in children. The organization of cancer care for children requires further 
reforming and rational use of available resources. Objective: Our aim was to assess the provision of federal districts (FD) with cancer 
specialists and relevant bedspace needed for providing medical care for children with newly diagnosed malignant disease. Methods: The 
ecological study investigated reports of regional ministries and departments of health of 82 subjects of the Russian Federation for 2013. 
It was analyzed the morbiden (newly diagnosed cases of cancer) of children aged 0–17 years, the provision of bedspace, doctors, 
diagnostic and therapeutic technologies. Results: In 2013 it was registered 3378 children with cancer. The average incidence rate in 
Russia amounted to 12.4 per 100 thousand of the child population, in the RF subjects index values ranged from 5.5 to 21.8. 1705 (50.5%) 
patients were sent to federal clinics. In total, in 2013 in Russia there were 51 children's oncology departments with 2021 beds (including 
beds in non-core departments), therewith, the provision of bedspace varied by FD from 0.40 to 1.13 per 10 thousand of the child 
population. Treatment of children with cancer was carried out by 390 doctors, 138 (35.4%) among them did not have a certificate of 
Pediatric Oncology. The provision of doctors varied by FD from 0.06 to 0.20 per 10 thousand of the child population. The availability of 
modern diagnostic tools in the RF remains at a relatively low level. As a result, 76.6% of all newly diagnosed cancers were stage III–IV. 
Conclusion: It is required the improving of the vertical and the amount of specialized medical care for children with newly diagnosed cancer.
Key words: children, cancer, morbidity, provision, children's oncologists, bedspace, diagnosis, treatment.
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• число коек, в т. ч. в составе неспециализированных 
отделений, на которых проводилось лечение детей с 
онкологическими заболеваниями;

• число врачей как с сертификатами врача-детского 
онколога, так и нуждающихся в прохождении серти-
фикационных циклов;

• число первичных больных;
• число больных, направленных на лечение в феде-

ральные научно-исследовательские институты;
• имеющиеся в регионе возможности для диагностики 

онкологических заболеваний — компьютерная (КТ) 
и магнитно-резонансная (МРТ) томография, иммуно-
гистохимические исследования и т. д.;

• имеющиеся в регионе возможности для лечения 
детей с онкопатологией (полихимиотерапия, высоко-
дозная полихимиотерапия, лучевая терапия, хирур-
гические операции в необходимом объеме, в т. ч. 
органосохраняющие).

Статистический анализ 

Статистический анализ данных выполнен с помощью 
программы SPSS 15.0 (SPSS Inc., США). Проведен корре-
ляционный анализ количественных данных по отдельным 
ФО. Результаты представлены в виде коэффициента кор-
реляции Пирсона.

РЕЗУЛЬТАТЫ 
Заболеваемость злокачественными 

новообразованиями 

Распределение заболеваемости детей злокачествен-
ными новообразованиями по отдельным субъектам РФ 
представлено на рис. 1. В Центральном ФО (ЦФО) наи-
большая заболеваемость детей злокачественными ново-
образованиями зарегистрирована в Липецкой обл. — 
21,7 (здесь и далее — на 100 тыс. детского населения 
в возрасте 0–17 лет), наименьшая — в Тульской (7,3), 
в Северо-Западном ФО (СЗФО) — в Архангельской обл. 
(14,8) и Ненецком автономном округе (8,2), в Южном ФО 
(ЮФО) — в Ростовской обл. (16,9) и Республике Адыгея 
(5,5), в Приволжском ФО (ПФО) — в Республике Татарстан 
(18,6) и Чувашской Республике (6,2), в Уральском ФО 
(УФО) — в Свердловской обл. (16,8) и Ямало-Ненецком 
автономном округе (8,2), в Сибирском ФО (СФО) — 
в Томской области (18,5) и Республике Тыва (5,5), 
в Дальневосточном ФО (ДВФО) — в Сахалинской области 
(18,5) и Еврейском автономном округе (8,1), в Северо-
Кав казском ФО (СКФО) — в Чеченской Республике (21,8) 
и Республике Дагестан (8,2), соответственно. Средний 
уровень заболеваемости детей онкологическими заболе-
ваниями по ФО представлен в табл.

Коечный фонд и кадровая обеспеченность 

Наибольшее число коек (в пересчете на 10 тыс. дет-
ского населения), на которых осуществляется лечение 
детей с онкологическими заболеваниями, зарегистриро-
вано в ЮФО, наименьшее — в СКФО (см. табл.). При этом 
наибольшее число отделений функционирует в ПФО, наи-
меньшее — в СКФО и УФО.

Показатель общего числа врачей1, занимающихся 
лечением детей с онкологическими заболеваниями, 

1  В анализ не вошли данные о врачах, работающих в федеральных клиниках.

ФО
Детское 

население, абс.

Заболеваемость, 

абс. (*)

Врачи, 

абс. (**)

Отделения детской 

онкологии (***)

Коечный фонд, 

абс. (**)

ЦФО 6 181 025 752 (12,2) 91 (0,15) 10 (8) 401 (0,65)

ПФО 5 581 074 653 (11,7) 80 (0,14) 12 (8) 423 (0,76)

СФО 3 854 557 499 (12,9) 58 (0,15) 9 (4) 346 (0,90)

ЮФО 2 567 397 342 (13,3) 43 (0,17) 4 (2) 290 (1,13)

СКФО 2 512 134 366 (14,6) 16 (0,06) 2 (1) 100 (0,40)

СЗФО 2 350 796 305 (13,0) 46 (0,20) 7 (4) 175 (0,75)

УФО 2 243 455 323 (14,4) 35 (0,16) 2 (1) 188 (0,84)

ДВФО 1 860 344 138 (7,4) 21 (0,11) 5 (3) 98 (0,53)

РФ 27 150 782 3378 (12,4) 390 (0,14) 51 (29) 2021 (0,74)

Таблица. Заболеваемость (2013 г.) детского населения злокачественными заболеваниями и обеспеченность федеральных округов 
онкологической помощью

Примечание. * — в скобках указаны значения показателя в пересчете на 100 тыс. детского населения в возрасте 0–17 лет; 
** — в пересчете на 10 тыс. детского населения;  *** — в скобках указано число онкогематологических отделений. 
ЦФО — Центральный, ПФО — Приволжский, СФО — Сибирский, ЮФО — Южный, СКФО — Северо-Кавказский, 
СЗФО — Северо-Западный, УФО — Уральский, ДВФО — Дальневосточный федеральный округ.
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(0–17 лет) онкологическими заболеваниями по субъектам 
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а также их доли в пересчете на 10 тыс. детского насе-
ления также представлены в табл. Не имели первичной 
специализации по специальности «детская онкология» 
31 (34%) врач в ЦФО, 18 (39%) — в СЗФО, 14 (33%) — 
в ЮФО, 8 (50%) — в СКФО, 3 (50%) — в ПФО, 5 (14%) — 
в УФО, 16 (28%) — в СФО, 6 (29%) — в ДВФО. Всего 
в РФ из числа врачей, занимающихся лечением детей 
с онкологическими заболеваниями, соответствующего 
сертификата не имели 252 (64,6%) специалиста.

Из числа больных с впервые диагностированным зло-
качественным заболеванием на лечение в федеральные 
клиники были направлены 425 (56,5%) детей в ЦФО, 132 
(43,2%) — в СЗФО, 111 (32,5%) — в ЮФО, 293 (80,1%) — 
в СКФО, 251 (38,4%) — в ПФО, в 110 (34,1%) — в УФО, 
279 (56,0%) — в СФО, 104 (75,3%) — в ДВФО. Всего в РФ 
из 3378 детей с впервые диагностированным злокаче-
ственным новообразованием 1705 (50,5%) были направ-
лены на лечение в федеральные научно-исследователь-
ские центры. Отмечено, что доля больных, направленных 
в федеральные клиники, отрицательно коррелировала 
с долей врачей и числом коек в отделениях детской онко-
логии в ФО на 10 тыс. детского населения (рис. 2).

Возможности диагностики и лечения 

В каждом регионе имеются возможности для выпол-
нения биопсий, в т. ч. открытых, для последующего гисто-
логического исследования полученного материала. 
Вместе с тем лишь в некоторых из них имеются возмож-
ности для выполнения иммуногистохимических исследо-
ваний. Например, в ЦФО из 18 субъектов, входящих в 
состав округа, такие возможности есть лишь в 8 (44%). 
Прочие инструментальные методы диагностики (ультра-
звуковые, КТ, МРТ) используют во всех федеральных 
округах, однако они отсутствуют в некоторых субъектах, 
входящих в их состав. При этом наиболее укомплекто-
ванными аппаратурой и специалистами являются ЦФО 
и СЗФО, наименее — ДВФО. В связи с этим важно отме-
тить, что злокачественные новообразования III–IV ст. 
составили 76,6% всех зарегистрированных случаев, 
I–II ст. –23,4% [1].

По данным отчетов региональных министерств и 
департаментов здравоохранения, возможности прове-
дения высокодозной полихимиотерапии имеются в 36 
(44%) из 82 субъектов РФ, лучевой терапии — в 62 (76%) 
с ограничением нижней границы возраста (6–15 лет) 
на базе областных онкологических диспансеров.

ОБСУЖДЕНИЕ 
Совершенствование организационно-методического 

руководства — первостепенная задача, необходимая 
для реализации мероприятий, направленных на повы-
шение качества онкологической помощи населению. 
Большая роль здесь отводится главным внештатным спе-
циалистам по детской онкологии в субъектах РФ, задачи 
и функции которых регламентированы соответствующи-
ми приказами Минздрава России [4–6].

По данным национальных канцер-регистров США, 
Канады, Германии, Финляндии и Австралии, общая забо-
леваемость злокачественными новообразованиями 
в 2013 г. в этих странах составляла 15–17 на 100 тыс. 
детского населения в возрасте 0–17 лет, возрастной 
пик приходился на детей первого года жизни (23–24 на 
100 тыс.). Заболеваемость российских детей в этой воз-
растной группе в официальной статистике не учитыва-
лась [7]. Однако похожие тенденции прослеживаются 
и в России, где пик заболеваемости детей приходится 
на 0–4 года [8, 9]. Средний уровень заболеваемости 

детей онкологическими заболеваниями в РФ в 2013 г. 
составил 12,4 на 100 тыс. детского населения. Поскольку 
недоучет заболевших детей в России в настоящее время 
может составлять не менее 20%, можно ожидать роста 
показателя заболеваемости вместе с расширением диа-
гностических возможностей на этапе скрининга детского 
населения.

По рекомендациям экспертов Всемирной органи-
зации здравоохранения, для классификации детских 
опухолей должна использоваться Международная клас-
сификация опухолей у детей (ICCC), основанная на морфо-
логических кодах. В настоящее время отчетные статисти-
ческие формы по заболеваемости и смертности в России 
основаны на топографических кодах МКБ-10, которые 
в основном ориентированы на взрослых, поэтому для 
таких нозологических форм, как нейробластома, ретино-
бластома, герминогенные опухоли, уровень заболевае-
мости и смертности детей оценить невозможно. Кроме 
того, в отчетных формах по заболеваемости необходимо 
ввести возрастную группу до 1 года, на которую приходит-
ся пик заболеваемости детей злокачественными ново-
образованиями, а также долю посмертных диагнозов у 
детей для разных нозологий. Разработка специального 
детского вкладыша в государственную отчетность позво-
лит приблизить регистрацию детей со злокачественными 
новообразованиями в нашей стране к международным 
стандартам и оценить реальную онкологическую ситуа-
цию среди детского населения.

Анализ выживаемости требует накопления данных 
за длительный период времени, т. к. злокачественные 
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Рис. 2. Связь доли больных, направленных в федеральные 
клиники, с обеспеченностью онкологической помощью в разных 
федеральных округах Российской Федерации
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новообразования у детей являются орфанными забо-
леваниями, но именно эта характеристика определяет 
эффективность оказания медицинской помощи. Лишь 
в некоторых регионах России действуют территориаль-
ные канцер-регистры, в силу чего данные популяционной 
выживаемости детей скудны и не всегда достоверны. 
Публикуемые отчеты включают, как правило, результаты 
анализа выживаемости по отдельным лечебным учреж-
дениям [1]. Можем утверждать, что в России отсутствует 
прямая связь между заболеваемостью детей злокаче-
ственными новообразованиями в ФО, выявляемостью 
заболеваний на ранних стадиях и числом врачей с сер-
тификатом «детский онколог». Это свидетельствует о низ-
кой онкологической настороженности врачей общего 
профиля, позднем обращении пациентов в медицинские 
учреждения и низкой эффективности диспансеризаций 
в лечебных учреждениях. Именно в этом состоит причина, 
что в 80% случаев онкологические заболевания у детей 
обнаруживают уже на III–IV ст., что характерно для всех 
регионов и ФО [7]. Соответственно, именно этим пробле-
мам следует уделить первостепенное внимание.

Необходимо отметить, что в России отсутствует стати-
стика ежегодно выполняемых важнейших высокотехноло-
гичных видов медицинской помощи, таких как трансплан-
тация костного мозга, эндопротезирование конечностей 
и т. д. Известны лишь приблизительные цифры. Ежегодно 
в клиниках России осуществляется до 300 транспланта-
ций костного мозга, при этом не менее половины из них — 
пациентам с неонкологическими заболеваниями2. Так, 
по данным на 2013 г., в НИИ ДОГ РОНЦ им. Н. Н. Блохина 
было выполнено 50, в НИИ детской гематологии, онко-
логии и трансплантологии им. Р. М. Горбачёвой — 50–70, 
в НКЦ ДГОИ им. Д. Рогачёва — 200 (включая неопухоле-
вую патологию), в Центре детской онкологии и гематоло-
гии ОДКБ № 1 г. Екатеринбурга — 10–15 трансплантаций 
костного мозга. В других клиниках России указанная про-
цедура не выполняется.

Кроме того, ежегодно в России выполняется до 
65–70 органосохраняющих операций (эндопротезиро-
ваний) на конечностях при костных саркомах. Из них 
в НИИ ДОГ РОНЦ им. Н. Н. Блохина — 45–50, в ФНКЦ 
ДГОИ им. Д. Рогачёва — 5–7, в НПЦ «Солнцево» ДЗ 
г. Москвы — 3–5, в НИИ онкологии им. Н. Н. Петрова — 
5–7, в ЦИТО им. Н. Н. Приорова — 1–2. Следует, однако, 
отметить, что приблизительная ежегодная потребность 
в таких операциях на основании статистических дан-
ных оценивается в 130–150 [1]. Прочие высокотехно-
логичные и органосохраняющие операции выполняют 
преимущественно в федеральных и межрегиональных 
центрах. В 87% регионов хирургический этап лечения 
обеспечивается силами хирургов отделений неонко-
логического профиля. При лечении детей с солидными 
злокачественными новообразованиями, такими как 
остеосаркома, саркомы мягких тканей, опухоли печени, 
нейробластома, опухоли головы и шеи параменингеаль-
ной локализации, особенно в случаях необходимости 
проведения высококвалифицированных хирургических 
вмешательств, имеются сложности, связанные с отсут-
ствием необходимого числа квалифицированных специ-
алистов [8].

Имплантируемые венозные порт-системы3 применя-
ют лишь в 13 клиниках России, занимающихся лечением 
детей с онкологическими заболеваниями, из них 6 рас-
положены в Москве, 2 — в Санкт-Петербурге, по 1 — 
в Краснодаре, Екатеринбурге, Нижнем Новгороде, 
Архангельске и Иркутске. Целесообразность расширения 
этого вида медицинской помощи продиктована не только 
ее эффективностью, но и экономическими причинами. 
Согласно данным клинико-экономического анализа, при-
менение длительных систем венозного доступа менее 
затратно по сравнению с внешними центральными ве-
нозными катетерами, а их использование сопровождает-
ся меньшим риском развития осложнений, в т. ч. по при-
чине нарушения протоколов лечения [9, 10].

В развитых странах все описанные выше современ-
ные технологии лечения внедрены во всех клиниках, 
занимающихся лечением детей с онкологическими забо-
леваниями, что говорит не только о достаточном уровне 
финансирования, но и об обеспеченности клиник необ-
ходимым числом квалифицированных специалистов. 
В России, как показали результаты настоящего исследо-
вания, более 1/3 врачей необходимо пройти дополни-
тельное обучение по специальности «детская онкология». 
При этом следует учитывать, что хирургическими метода-
ми лечения детей должны заниматься специалисты, про-
шедшие подготовку по специальности «детская хирургия», 
что соблюдается не во всех отечественных клиниках. Это 
обстоятельство указывает на необходимость реформи-
рования системы подготовки медицинских кадров в рас-
сматриваемой области.

Отметим также и чрезмерную нагрузку на одного вра-
ча, занимающегося лечением детей с онкологическими 
заболеваниями. В среднем по РФ она составляет 8,7 пер-
вичных пациентов в год, а в ряде ФО этот показатель 
существенно выше. Например, в СКФО он равен 22,9, 
в УФО — 9,2. При этом в развитых странах данный пока-
затель не превышает 5 [7]. Среди других проблем, имею-
щихся в организации медицинской помощи детям с онко-
логическими заболеваниями, можно выделить отсутствие 
онкологической настороженности у педиатров, оказание 
медицинской помощи непрофильными стационарами, 
различия в стандартах и протоколах лечения в различных 
лечебных учреждениях и др. [2].

Необходимыми условиями для повышения качества 
медицинской помощи являются совершенствование ба -
зы специализированных учреждений, выявление детей 
с ранними стадиями заболевания и трансляция совре-
менных стандартов диагностики и лечения в регионы [8]. 
Однако обеспокоенность вызывает тот факт, что большое 
число больных с онкологической патологией в регионах 
лечатся на койках смешанных отделений (гематологиче-
ских, хирургических, кардиологических, в отделениях для 
взрослых). Дети, госпитализированные в отделения, рас-
положенные на базах областных или краевых больниц, 
не имеют возможности для проведения некоторых видов 
диагностики (радиоизотопной, зачастую КТ, МРТ, мор-
фологических и иммуногистохимических исследований, 
иммунофенотипирования и др.).

Комплексное или комбинированное лечение на базе 
областной или краевой больницы также часто невыпол-

2  Данные по высокотехнологичной медицинской помощи приблизительные, основаны на оценках специалистов из соответствующих 
клинических центров (персональные сообщения).

3  Имплантируемые венозные порт-системы являются системами длительного венозного доступа и используются с целью проведе-
ния химиотерапевтического лечения у детей с онкологическими заболеваниями, ферментозаместительной терапии у пациентов с 
орфанными заболеваниями, а также при паллиативном лечении.
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нимо в связи с невозможностью проведения различных 
видов лучевой терапии и сложных, в т. ч. органосохраня-
ющих, хирургических вмешательств. Более того, в некото-
рых регионах отказывают в проведении лучевой терапии 
детям младшего и дошкольного возраста. В региональ-
ных отделениях в основном проводится стандартная 
химиотерапия. Не развита сеть отделений транспланта-
ции костного мозга.

Не менее актуальна и проблема организации палли-
ативной помощи детям с онкологическими заболевани-
ями. В настоящее время в России функционируют лишь 
2 детских хосписа в Санкт-Петербурге и 1 хоспис на дому 
в Москве, тогда как в других ФО подобные учреждения 
отсутствуют.

Краткие практические рекомендации 

С целью совершенствования оказания медицинской 
помощи детям с онкологическими заболеваниями, счита-
ем необходимым:
• повысить преемственность в оказании медицинской 

помощи на региональных и федеральных уровнях, 
а также между специалистами по взрослой и детской 
онкологии;

• создать детские канцер-регистры в каждом ФО РФ 
с регулярным анализом данных и их достоверности, 
поскольку в настоящее время фиксируется низкая 
достоверность статистических данных;

• развить сеть детских хосписов, в т. ч. хосписов на дому, 
а также внести изменения в Приложение № 3 к при-
казу Минздрава России от 12.11.1997 № 330 
«О мерах по улучшению учета, хранения, выписывания 

и использования наркотических средств и психотроп-
ных веществ», повысив разрешенные нормы исполь-
зования наркотических обезболивающих препаратов 
с учетом оптимальных дозировок;

• начать работу по внутреннему и внешнему аудиту 
контроля качества оказания медицинской помощи 
с анализом всех запущенных случаев онкологических 
заболеваний у детей, а также случаев несвоевремен-
ной диагностики и выбора неадекватной лечебной 
тактики.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Анализ статистических материалов, содержащих све-

дения о заболеваемости детского населения страны, 
ресурсах и деятельности учреждений здравоохранения за 
2013 г., показал, что организация медицинской помощи 
детям с онкологическими заболеваниями в отдельных 
субъектах Российской Федерации нуждается в совер-
шенствовании. При этом оптимальными мерами будут 
создание специализированных клиник или отделений в 
каждом из 8 федеральных округов, перераспределение 
между ними числа имеющихся коек и подготовка необ-
ходимого числа специалистов. Это позволит существен-
но оптимизировать маршрутизацию пациентов, сведя 
к минимуму процент больных, направляемых на лечение 
в федеральные НИИ Москвы и Санкт-Петербурга. При 
этом подготовке специалистов следует уделить первосте-
пенное значение, поскольку процент пациентов, направ-
ляемых на лечение даже в оборудованные и  оснащенные 
койками клиники городов федерального значения, оста-
ется высоким.
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(заболеваемость и смертность). Под ред. АД Каприна, ВВ Старин-
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Лингвистическая ратификация 

и валидация кардиологического модуля 

Pediatric Quality of Life Inventory 3.0

Оригинальная статья

В.В. Черников, И.В. Винярская, К.А. Соболева, Е.Н. Басаргина, О.П. Жарова
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Научный центр здоровья детей, Москва, Российская Федерация

Цель исследования: на основе международных требований создать русскоязычную версию международного 
инструмента Pediatric Quality of Life Inventory (PedsQL) 3.0 Cardiac Module, применяемого для оценки качества 
жизни у детей с заболеваниями сердечно-сосудистой системы. Методы: в проспективном исследовании оценивали 
надежность опросника (вычисляя �-коэффициент Кронбаха), его валидность — путем сравнения ответов пациентов, 
имевших различную фракцию выброса (конструктивная валидность), и сравнения ответов по шкалам опросни-
ка PedsQL Cardiac Module со шкалами общего опросника PedsQL Generic Core Scale (конвергентная валидность). 
Чувствительность опросника определяли, вычисляя различия между величинами показателей качества жизни детей 
на момент их первой госпитализации (1-я точка) и через 4 мес после начала комплексной терапии (2-я точка). 
Результаты: в исследовании принял участие 61 ребенок с сердечной недостаточностью (с хроническим миокарди-
том — 25, дилатационной кардиомиопатией — 36). Медиана возраста пациентов составила 12 (4; 15) лет. Опросник 
доказал свою надежность (значения �-коэффициента Кронбаха по различным блокам варьировали от 0,75 до 0,91) 
и удовлетворительную конструктивную и конвергентную валидность. При этом у детей с фракцией выброса < 60% 
значения показателя качества жизни были ниже, чем у детей с более высокими значениями фракции выброса. 
Повышение оценки качества жизни на фоне проводимого лечения указывало на чувствительность опросника к изме-
нениям состояния пациентов. Заключение: удовлетворительные психометрические характеристики русскоязычной 
версии кардиологического модуля опросника PedsQL 3.0 позволяют использовать его для исследований в области 
качества жизни у детей с сердечной недостаточностью.
Ключевые слова: дети, качество жизни, PedsQL 3.0, кардиологический модуль, надежность, валидность, чувстви-
тельность.

(Для цитирования: Черников В. В., Винярская И. В., Соболева К. А., Басаргина Е. Н., Жарова О. П. Лингвистическая 
ратификация и валидация кардиологического модуля Pediatric Quality of Life Inventory 3.0. Вопросы современной 
педиатрии. 2015; 14 (6): 692–698. doi: 10.15690/vsp.v14i6.1478) 

Linguistic Ratification and Validation of Pediatric Quality 

of Life Inventory 3.0 Cardiac Module

V.V. Chernikov, I.V. Vinyarskaya, K.А. Soboleva, Ye.N. Basargina, О.P. Zharova

Scientific Center of Children’s Health, Moscow, Russian Federation

Objective: On the basis of international requirements to create a Russian version of the international instrument Pediatric Quality of 
Life Inventory (PedsQL) 3.0 Cardiac Module, used for assessment of the quality of life in children with cardiovascular diseases. Methods: 

In a prospective study it was assessed the reliability of the questionnaire (calculating Cronbach's alpha coefficient), its validity — 
by comparing the responses of patients who had a different ejection fraction (construct validity), and comparing the responses 
on the scales of PedsQL Cardiac Module questionnaire with the scales of the common PedsQL Generic Core Scale questionnaire 
(convergent validity). The questionnaire sensitivity was determined by calculating the difference between the values of quality of life of 
children at the moment of their first hospitalization (1st point) and in 4 months after the initiation of combination therapy (2nd point). 
Results: The study involved 61 children with heart failure (chronic myocarditis — 25, dilated cardiomyopathy — 36). The median of the 
age of patients was 12 (4; 15) years. The questionnaire proved to be reliable (the values of Cronbach's alpha coefficient for different 
units ranged from 0.75 to 0.91) and satisfactory constructive and convergent validity. Therewith, children with ejection fraction <60% 
had lower values of quality of life than children with higher ejection fraction. Increase in assessment of quality of life in the course 
of the administered treatment pointed to the questionnaire sensitivity to changes in patients' condition. Conclusion: Satisfactory 
psychometric characteristics of the Russian version of PedsQL 3.0 Cardiac Module questionnaire allow to use it for research in the field 
of quality of life in children with heart failure.
Key words: children, quality of life, PedsQL 3.0, cardiac module, reliability, validity, sensitivity.
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ОБОСНОВАНИЕ 
В медицинской науке исследования в области каче-

ства жизни проводят при помощи стандартизирован-
ных инструментов — опросников. Применение нового 

инструмента для оценки качества жизни возможно 
после проведения его языковой и культурной адап-
тации [1, 2]. Одновременно с этим опросник должен 
иметь удовлетворительные психометрические свой-
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ства, такие как надежность, чувствительность и валид-
ность. В случае когда инструмент отвечает этим харак-
теристикам, его использование считается возможным 
и корректным [3].

Наиболее распространенным в мире для оценки 
качества жизни у детей с заболеваниями сердца явля-
ется специальный модуль общего опросника Pediatric 
Quality of Life Inventory (PedsQL) 4.0 Generic Core Scale — 
PedsQL 3.0 Cardiac Module [4]. Многие зарубежные 
исследователи доказали удовлетворительные психо-
метрические свойства данного модуля, что позволяет 
использовать его в детской кардиологии [5–7].

Изучение качества жизни при длительно текущих 
хронических заболеваниях позволяет получить и оценить 
объективные данные о нарушении в состоянии здоровья, 
оценить их в динамике, а также служит одним из критери-
ев эффективности проводимого лечения [8].

Целью нашего исследования было создать русско-
язычную версию кардиологического модуля PedsQL 3.0 
на основе соответствующих международных требований 
к лингвистической ратификации и валидации инструмен-
тов оценки качества жизни.

МЕТОДЫ 
Дизайн исследования 

Проведено проспективное исследование.

Критерии соответствия 

Критерии включения:
• пациенты обоего пола в возрасте от 2 до 18 лет;
• наличие сердечной недостаточности;
• заполненное информированное согласие на участие 

в исследовании.

Критерии невключения:
• социальные или языковые барьеры, которые могли 

бы препятствовать проведению исследования;
• сопутствующие заболевания или отличные от нормы 

лабораторные показатели, которые могли бы (по мне-
нию исследователя) повлиять на участие пациента 
в исследовании.

Продолжительность исследования 

Оценку качества жизни осуществляли в день госпи-
тализации в кардиологическое отделение Научного 
центра здоровья детей (Москва), повторно — через 
4 мес. Период проведения исследования: октябрь 2009 – 
апрель 2011 г.

Описание опросника 

Кардиологический модуль опросника PedsQL 3.0 
состоит из 23, 25 или 27 вопросов, которые объединены 
в следующие шкалы:
• проблемы с сердцем — 7 вопросов (оценивают боле-

вой синдром, физическую активность, сон, частоту 
респираторных заболеваний);

• лечение — 3 или 5 вопросов (оценивают регуляр-
ность приема лекарственных средств, их переноси-
мость, беспокойство, связанное с побочными эффек-
тами лекарств);

• отношение к внешности — 3 вопроса (оценивают 
отношение ребенка к своей внешности, к оценке его 
внешности со стороны окружающих);

• тревожность, связанная с лечением — 4 вопроса 
(оценивают беспокойство, связанное с посещением 
врача, отношение к посещению больницы и прохож-
дению лечения);

• проблемы с обучением — 3 или 5 вопросов (оцени-
вают нарушения когнитивных функций и проблемы 
с усвоением изучаемого материала);

• общение — 3 вопроса (оценивают затруднения, 
связанные с общением с медицинским персоналом 
и другими людьми по поводу своего заболевания).
Число вопросов в опроснике зависит от возраста 

опрашиваемых (опросник предназначен для оценки 
качества жизни в 4 возрастных группах — 2–4, 5–7, 
8–12 и 13–18 лет). Шкала «Лечение» в формах для 
детей в возрасте 2–4 и 5–7 лет имеет по 3 вопроса 
в отличие от других возрастных форм. Также в форме для 
детей в возрасте 2–4 лет шкала «Проблемы с обучением» 
содержит 3 вопроса по сравнению с другими форма-
ми опросника. Форма опросника для детей в возрас-
те 2–4 лет предназначена для заполнения родителями 
детей, формы для детей старших возрастных групп — для 
заполнения родителями и детьми. Заполняемые родите-
лями варианты опросника несколько отличаются по фор-
мулировке, но смысловое содержание вопросов остается 
таким же.

Для оценки ответов используют шкалу, содержащую 
варианты ответов «Никогда», «Почти никогда», «Иногда», 
«Часто», «Почти всегда». В детской форме опросника для 
детей в возрасте 5–7 лет применяют 3 варианта ответов: 
«Никогда», «Иногда», «Всегда». У детей данной возрастной 
группы оценку качества жизни производят путем интер-
вьюирования.

Опросник позволяет оценить состояние ребенка 
на протяжении последнего месяца. Суммарный балл 
по данной шкале не рассчитывается в случае пропу-
ска более 50% вопросов шкалы. После процесса пере-
кодирования подсчитывают общее число баллов по 
100-балльной шкале. Чем больше итоговая величина, 
тем выше качество жизни ребенка. В процессе обра-
ботки данных могут быть получены суммарные баллы 
по каждой шкале опросника.

Языковая и культурная адаптация опросника 

PedsQL 3.0. Cardiac Module 

Англоязычная версия опросника была любезно пре-
доставлена международным институтом по изучению 
качества жизни Mapi Research Institute (Франция). В под-
готовке перевода ориентировались на схему кросс-куль-
турной адаптации, предложенную D. E. Beaton и соавт. 
[9]. Работа включала следующие этапы: прямой пере-
вод, обратный перевод, экспертную оценку, формиро-
вание предварительной версии, апробацию предвари-
тельной версии, формирование окончательной версии, 
оценку валидности опросника. По такому же алгоритму 
ранее были созданы ревматологический модуль, модуль 
«Сахарный диабет» и модуль «Астма» опросника PedsQL 
[10–12]. Созданные русскоязычные версии всех воз-
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растных блоков кардиологического модуля были направ-
лены автору опросника и в Mapi Research Institute. Было 
получено официальное разрешение на использование 
опросника, и начат процесс валидации.

Валидация опросника 

Процесс валидации включaл определение следую-
щих психометрических свойств: надежности, валидности 
и чувствительности.

Надежность опросника, предоставление точных и 
постоянных измерений, оценивали путем вычисления 
�-коэффициента Кронбаха1. Согласно стандартам пси-
хометрических исследований, значение �-коэффициента 
Кронбаха для групповых оценок � 0,7 свидетельствует 
об удовлетворительном уровне надежности [13].

Валидность опросника является мерой соответ-
ствия результатов исследования поставленным зада-
чам, т. е. в случае с PedsQL 3.0 Cardiac Module — того, 
насколько опросник позволяет оценивать именно каче-
ство жизни, связанное с сердечно-сосудистым заболе-
ванием, а не нечто иное. В настоящем исследовании 
оценивали конструктивную и конвергентную валидность 
опросника. Для определения конструктивной валид-
ности использовали метод «известных групп»: было сде-
лано предположение, что в сопоставимых по возрасту 
группах у детей с фракцией выброса (ФВ) < 60% качество 
жизни ниже, чем у детей с ФВ > 60%. Конвергентную 
валидность определяли путем корреляционного ана-
лиза результатов по вновь разработанному опроснику 
с результатами, полученными с использованием извест-
ного валидного инструмента. В настоящем исследова-
нии таковым стал общий опросник PedsQL Generic Core 
Scale. Этот инструмент описывает физическое (ФФ), 
эмоциональное (ЭФ), социальное (СФ) и ролевое (РФ) 
функционирование ребенка. Система подсчета баллов 
и перешкалирования результатов аналогична кардиоло-
гическому модулю.

Чувствительность опросника характеризует его 
способность фиксировать изменения изучаемого при-
знака (в данном случае — изменение качества жизни, 
связанное с наличием сердечно-сосудистого заболева-
ния). Чувствительность русскоязычной версии опросника 
PedsQL Cardiac Module определяли, вычисляя разницу 
между величинами показателей качества жизни детей 
на момент госпитализации в кардиологическое отделе-

ние (1-я точка) и через 4 мес после начала комплексной 
терапии, направленной на коррекцию сердечной недо-
статочности (2-я точка).

Этическая экспертиза 

На проведение исследования было получено разре-
шение Локального этического комитета на совместном 
заседании с Ученым советом Научного центра здоровья 
детей (протокол № 12 от 20.11.2009 г.).

Статистический анализ 

Анализ данных осуществляли при помощи статисти-
ческого пакета программы SPSS v. 14 (SPSS Inc., США). 
Размер выборки предварительно не рассчитывали. 
Для сравнения количественных данных независимых 
выборок использовали критерий Манна–Уитни, парных 
данных (значения до-после) — критерий Уилкоксона. 
Описание количественных данных выполнено с помо-
щью медианы (25-й; 75-й процентили). Анализ связей 
осуществлен путем проведения корреляционного анали-
за с применением непараметрического коэффициента 
Спирмена.

РЕЗУЛЬТАТЫ 
Участники исследования 

В исследование был включен 61 пациент в возрас-
те 12 (4; 15) лет, мальчиков было 35 (57%), девочек — 
26 (43%). Причиной сердечной недостаточности у 25 
(41%) детей стал хронический миокардит, у 36 (59%) — 
дилатационная кардиомиопатия.

Надежность русскоязычной версии опросника 

PedsQL 3.0. Cardiac Module 

Значения �-коэффициента Кронбаха по возрастным 
блокам шкалы опросника PedsQL 3.0 Cardiac Module 
варьировали от 0,75 до 0,91 (табл. 1), что указывает 
на удовлетворительную надежность инструмента.

Валидность русскоязычной версии опросника 

PedsQL 3.0. Cardiac Module 

Конструктивная валидность 

Анализ параметров качества жизни по опроснику 
PedsQL Cardiac Module у детей в возрасте 2–4 лет с раз-
личными значениями ФВ показал, что значения по шка-
лам опросника «Проблемы с сердцем» и «Общение» ука-

Форма опросника
Возрастные группы, лет

2–4 (n = 15) 5–7 (n = 17) 8–12 (n = 12) 13–17 (n = 17)

Детская – 0,75 0,90 0,89

Родительская 0,85 0,79 0,87 0,91

Таблица 1. Оценка надежности (�-коэффициент Кронбаха) русскоязычной версии опросника PedsQL 3.0 Cardiac Module

1  Метод позволяет сравнивать разброс каждого элемента опросника по отношению к общему разбросу всей шкалы. В случае когда 
разброс результатов теста меньше разброса результатов для каждого отдельного вопроса, каждый элемент опросника направлен 
на исследование одного и того же признака, явления или свойства. Если в итоге получен случайный разброс при ответах на вопро-
сы, то выработать значение, которое можно будет считать истинным, не представляется возможным: следовательно, коэффициент 
равен 0, а тест считается ненадежным. Тест будет считаться надежным, а его коэффициент равным 1 в том случае, если все вопросы 
измеряют один и тот же признак.
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зывали на более низкое качество жизни у детей с более 
тяжелым течением сердечной недостаточности (табл. 2). 
В возрастной группе 5–7-летних различия отмечены 
по шкалам «Проблемы с сердцем», «Тревожность, свя-
занная с лечением», «Проблемы с обучением» (табл. 3); 

у детей в возрасте 8–12 лет — по шкалам «Проблемы 
с сердцем», «Лечение» и «Проблемы с обучением» (табл. 4); 
у подростков 13–18 лет — по шкалам «Проблемы с серд-
цем», «Лечение», «Проблемы с обучением» и «Отношение 
к внешности» (табл. 5).

Показатели ФВ > 60% (n = 9) ФВ < 60% (n = 6) р

Проблемы с сердцем 66 (48; 71) 52 (27; 62) 0,041

Лечение 62 (40; 80) 60 (38; 70) 0,521

Отношение к внешности 86 (74; 90) 85 (75; 89) 0,831

Тревожность, связанная с лечением 74 (51; 79) 70 (53; 74) 0,625

Проблемы с обучением 80 (73; 90) 82 (76; 92) 0,574

Общение 68 (57; 72) 51 (32; 69) 0,048

Таблица 2. Качество жизни детей в возрасте 2–4 лет (n = 15) в зависимости от фракции выброса. Оценка по опроснику РedsQL 3.0 
Cardiac Module

Показатели ФВ > 60% (n = 8) ФВ < 60% (n = 9) р

Проблемы с сердцем 64 (42; 69) 42 (28; 64) 0,038

Лечение 58 (37; 96) 58 (33; 66) 0,381

Отношение к внешности 66 (37; 83) 58 (37; 83) 0,784

Тревожность, связанная с лечением 75 (40; 75) 50 (39; 72) 0,046

Проблемы с обучением 80 (73; 90) 60 (60; 80) 0,033

Общение 66 (37; 66) 66 (37; 66) 0,901

Показатели ФВ > 60% (n = 5) ФВ <60% (n = 7) р

Проблемы с сердцем 80 (48; 86) 60 (46; 69) 0,001

Лечение 85 (73; 100) 70 (63; 80) 0,001

Отношение к внешности 83 (71; 96) 66 (46; 83) 0,080

Тревожность, связанная с лечением 72 (53; 84) 68 (47; 81) 0,866

Проблемы с обучением 85 (73; 90) 70 (60; 80) 0,002

Общение 75 (54; 91) 66 (58; 83) 0,761

Таблица 3. Качество жизни детей в возрасте 5–7 лет (n = 17) в зависимости от фракции выброса. Оценка по опроснику РedsQL 3.0 
Cardiac Module

Таблица 4. Качество жизни детей в возрасте 8–12 лет (n = 12) в зависимости от фракции выброса. Оценка по опроснику РedsQL 3.0 
Cardiac Module

Показатели ФВ > 60% (n = 7) ФВ < 60% (n = 10) р

Проблемы с сердцем 65 (48; 78) 50 (41; 60) 0,001

Лечение 85 (70; 90) 75 (55; 80) 0,002

Отношение к внешности 76 (58; 91) 66 (54; 83) 0,039

Тревожность, связанная с лечением 62 (56; 87) 57 (50; 81) 0,138

Проблемы с обучением 80 (60; 89) 72 (51; 76) 0,036

Общение 72 (61; 87) 68 (57; 80) 0,090

Таблица 5. Качество жизни подростков в возрасте 13–18 лет (n = 17) в зависимости от фракции выброса. Оценка по опроснику 
РedsQL 3.0 Cardiac Module
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Конвергентная валидность 

Высокие коэффициенты корреляция были обнаруже-
ны между значениями шкалы физического функциони-
рования (PedsQL 4.0) и шкалы, описывающей проблемы 
со стороны сердца (PedsQL Cardiac), шкалы социально-
го функционирования (PedsQL 4.0) и шкалы «Общение» 
(PedsQL Cardiac) — r = 0,86 и 0,90, соответственно, а так-
же между шкалами, описывающими проблемы с обучени-
ем в соответствующих опросниках (r = 0,87; табл. 6).

Шкала эмоционального функционирования опросни-
ка PedsQL 4.0 имела корреляцию со шкалами «Отношение 
к внешности» (r = 0,61) и «Тревожность, связанная с лече-
нием» (r = 0,72) кардиологического модуля. Значимая 
корреляция (r = 0,55) обнаружена между шкалой 
«Отношение к внешности» опросника PedsQL 3.0 Cardiac 
Module и шкалой социального функционирования обще-
го опросника PedsQL 4.0, которая затрагивает отноше-
ния между детьми. Шкала кардиологического модуля 

PedsQL Cardiac «Лечение» не имеет эквивалентных шкал 
в PedsQL Generic Core Scale, что выразилось в отсутствии 
значимых корреляций.

Чувствительность русскоязычной версии 

опросника PedsQL 3.0. Cardiac Module 

По данным оценки качества жизни детей в возрасте 
2–4 лет на основании ответов родителей были получены 
значимые отличия в динамике заболевания после 4 мес 
терапии по шкалам опросника «Проблемы с сердцем» 
и «Лечение» (табл. 7). Анализ качества жизни в группе 
детей в возрасте 5–7 лет продемонстрировал улучше-
ние переносимости физической нагрузки, уменьшение 
степени выраженности болевого синдрома, уменьше-
ние страха перед очередным обследованием, медицин-
скими манипуляциями, визитом к врачу; стало меньше 
проблем с обучением (табл. 8). В возрастной группе 
8–12 лет на фоне лечения значимо улучшилось качество 

Показатели До лечения Через 4 мес терапии р

Проблемы с сердцем 69 (43; 71) 80 (63; 88) 0,042

Лечение 62 (52; 92) 83 (62; 98) 0,048

Отношение к внешности 100 (87; 100) 91 (85; 98) 0,577

Тревожность, связанная с лечением 56 (13; 76) 59 (52; 91) 0,144

Проблемы с обучением 62 (52; 73) 66 (60; 79) 0,581

Общение 21 (8; 71) 46 (18; 66) 0,357

Показатели До лечения Через 4 мес терапии р

Проблемы с сердцем 42 (35; 50) 64 (64; 71) 0,001

Лечение 50 (33; 66) 66 (66; 83) 0,005

Отношение к внешности 50 (33; 66) 83 (66; 83) 0,007

Тревожность, связанная с лечением 50 (37; 62) 75 (62; 75) 0,002

Проблемы с обучением 60 (50; 80) 80 (70; 80) 0,004

Общение 50 (33; 66) 66 (66; 83) 0,003

Таблица 7. Динамика показателей качества жизни по опроснику PedsQL 3.0 Cardiac Module у детей в возрасте 2–4 лет (n = 15)

Таблица 8. Динамика показателей качества жизни по опроснику PedsQL 3.0 Cardiac Module у детей в возрасте 5–7 лет (n = 17)

Примечание (здесь и в табл. 8–10). Потерь в ходе лечения не было, численность групп оставалась неизменной.

Шкалы опросника 

PedsQL Generic 

Core Scale

Шкалы опросника PedsQL 3.0 Cardiac Module, r

Проблемы 

с сердцем
Лечение

Отношение 

к внешности

Тревожность, 

связанная с лечением

Проблемы 

с обучением
Общение

ФФ 0,86 0,39 0,34 0,32 0,39 0,38

ЭФ 0,45 0,32 0,61 0,72 0,45 0,35

СФ 0,38 0,44 0,55 0,29 0,32 0,90

РФ 0,51 0,40 0,46 0,19 0,87 0,40

Таблица 6. Корреляция оценок качества жизни детей по шкалам опросника PedsQL 3.0 Cardiac Module и PedsQL 4.0 Generic 
Core Scale

Примечание. Для всех корреляций p < 0,01. Величина коэффициента корреляции от 0,5 до 0,7 указывает на связь средней силы, 
выше 0,7 — на сильную связь. ФФ — физическое функционирование; ЭФ — эмоциональное функционирование; СФ — социальное 
функционирование; РФ — ролевое функционирование.
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жизни детей по всем аспектам (табл. 9). Положительная 
динамика всех составляющих кардиологического модуля 
на фоне лечения зафиксирована и в группе подростков 
13–18 лет (табл. 10).

ОБСУЖДЕНИЕ 
В последние годы наряду с определением общекли-

нических параметров заболевания для характеристики 
течения различных хронических форм патологии все 
чаще используют понятие качества жизни пациентов. 
Оно отражает совокупность физического, эмоциональ-
ного, социального функционирования ребенка, обе-
спечивающего его максимальную адаптацию в условиях 
развития заболевания. Оценку качества жизни про-
водят при помощи стандартизированных опросников 
(общих и специальных). Преимущество общих опросни-
ков состоит в том, что их можно использовать для срав-
нения качества жизни больных детей с популяционной 
нормой. Учитывая отсутствие национальных методик, 
в России применяют адаптированные международные 
опросники.

Опросник для оценки качества жизни Pediatric Quality 
of Life Inventory (PedsQL) 4.0 Generic Core Scale является 
одним из широко применяемых и наиболее известных 
в мировой педиатрической практике, в научных и кли-
нических исследованиях. Он достаточно прост и удобен 
как в заполнении, так и в статистической трактовке 
и интерпретации результатов, обладает хорошими пси-
хометрическими качествами, имеет обширный возраст-
ной диапазон (от 2 до 8 лет), параллельные формы для 
детей (с возраста 5 лет) и родителей. Pediatric Quality of 
Life Inventory (PedsQL) 3.0 Cardiac Module (кардиологи-
ческий модуль) разработан для оценки специфических 
составляющих качества жизни у детей с заболеваниями 
сердечно-сосудистой системы.

В результате языковой и культурной адаптации опрос-
ника PedsQL Cardiac Module нами было установлено, 
что участники исследования понимали смысл вопросов, 
а ответы на них не представляли затруднений, и что длина 
опросника приемлема и практична. Аналогичные резуль-
таты получены J. Wray и соавт. в ходе лингвистической 
валидации британской версии опросника [14].

Оценка надежности нового инструмента дала удов-
летворительные результаты (от 0,75 и выше), которые 
совпадали с данными оригинальной версии [15], а также 
с исследованиями психометрических свойств данного 
опросника в других странах [16].

Для определения конструктивной валидности русских 
версий кардиологического модуля PedsQL в качестве 
гипотезы использовали предположение, что качество 
жизни детей зависит от степени тяжести заболевания. 
Большинство гипотез были подтверждены, а получен-
ные результаты оказались сопоставимыми с аналогич-
ными данными в исследованиях зарубежных авторов 
[17]. Оценка конвергентной валидности путем сравнения 
ответов по опроснику PedsQL Cardiac Module с ответами 
общего опросника PedsQL Generic Core Scale показала 
корреляцию между пунктами, оценивающими схожие 
понятия (r = 0,55–0,90), что совпадает с результатами 
многоцентрового исследования в США, проведенного 
с участием более 1600 пациентов [18].

Чувствительность опросников, т. е. их способность в 
соответствии с изменениями в состоянии респондентов 
выявлять статистически значимые изменения показа-
телей качества жизни, определяли путем вычисления 
достоверности различий между средними величинами 
показателей качества жизни детей до и через 16 нед 
комплексной терапии (1-я и 2-я точка обследования). 
В результате на фоне лечения показано значимое умень-
шение степени выраженности болевого синдрома, улуч-

Показатели До лечения Через 4 мес терапии р

Проблемы с сердцем 50 (50; 59) 64 (60; 75) 0,003

Лечение 68 (51; 80) 90 (80; 95) 0,001

Отношение к внешности 58 (35; 83) 75 (66; 83) 0,001

Тревожность, связанная с лечением 50 (43; 68) 81 (68; 87) 0,001

Проблемы с обучением 63 (51; 70) 80 (75; 90) 0,001

Общение 58 (50; 81) 83 (66; 91) 0,009

Показатели До лечения Через 4 мес терапии р

Проблемы с сердцем 46 (34; 60) 60 (53; 78) 0,001

Лечение 55 (55; 70) 85 (85; 90) 0,001

Отношение к внешности 58 (46; 66) 75 (58; 91) 0,008

Тревожность, связанная с лечением 50 (28; 62) 75 (62; 87) 0,001

Проблемы с обучением 55 (53; 60) 80 (75; 90) 0,001

Общение 50 (33; 75) 75 (66; 91) 0,001

Таблица 9. Динамика показателей качества жизни по опроснику PedsQL 3.0 Cardiac Module у детей в возрасте 8–12 лет (n = 12)

Таблица 10. Динамика показателей качества жизни по опроснику PedsQL 3.0 Cardiac Module у подростков 13–18 лет (n = 17)
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шение переносимости физических нагрузок, уменьшение 
страха перед очередным обследованием, медицинскими 
манипуляциями, визитом к врачу, беспокойства, связан-
ного с заболеванием и применяемым лечением, а также 
трудностей при общении по поводу болезни.

Таким образом, оценка такой психометрической ха-
рактеристики, как чувствительность, продемонстрирова-
ла хорошие результаты по вновь созданной русскоязыч-
ной версии опросника PedsQL Cardiac Module.

Ограничения исследования 

В исследовании анализировали результаты оценки 
качества жизни у небольшого числа участников. Кроме 
того, в исследовании принимали участие дети с сердеч-
ной недостаточностью, резвившейся на фоне хрониче-
ского заболевания сердца, что является потенциальным 

ограничением для распространения результатов на дру-
гие категории детей с сердечно-сосудистыми заболева-
ниями.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
В ходе исследования были изучены психометрические 

свойства (надежность, валидность и чувствительность) 
русскоязычной версии опросника PedsQL 3.0 Cardiac 
Module. Несмотря на то, что наши результаты доказали 
хорошие психометрические свойства PedsQL 3.0, для 
исследования качества жизни, связанного со здоровьем, 
рекомендуется проведение исследования на большей 
группе детей с различной степенью тяжести заболева-
ний сердечно-сосудистой системы. Русскоязычная версия 
позволит сравнить полученные результаты с междуна-
родными данными.
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В статье проанализированы сведения о нарушениях нутритивного статуса (недостаточности питания) у детей с хрони-
ческой сердечной недостаточностью (врожденные пороки сердца, кардиомиопатии), обсуждаются причины отстава-
ния в росте и дефицита массы тела. Названы факторы риска развития нутритивной недостаточности и возможности 
ее диетологической коррекции с использованием продуктов со специально заданным составом. Представлено кли-
ническое наблюдение ребенка грудного возраста с врожденным пороком сердца, коарктацией аорты и открытым 
артериальным протоком, хронической сердечной недостаточностью 2Б-А ст. и тяжелой степенью недостаточности 
питания. Коррекция нутритивного статуса с использованием специализированной смеси для энтерального питания 
на фоне адекватной медикаментозной терапии позволила добиться улучшения общего состояния пациента и поло-
жительной динамики массы тела.
Ключевые слова: дети, хроническая сердечная недостаточность, врожденные пороки сердца, кардиомиопатии, 
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ВВЕДЕНИЕ 
В настоящее время изучению нутритивного стату-

са1 детей придают большое значение. Многочисленные 
исследования направлены на выявление избыточной 
массы тела и ожирения. Вместе с тем значительно 
меньше внимания уделяют детям с отставанием в физи-

ческом развитии. При этом следует учитывать, что 
дефицитные состояния у детей в развитых странах чаще 
возникают не в результате действия алиментарного 
фактора (сниженного аппетита, недостаточного пита-
ния, затруднений при приеме пищи), а на фоне тяжелых, 
хронических заболеваний, приводящих к повышению 

1  Нутритивный статус — объективные параметры тела, его биологических сред и компонентов, являющиеся результатом питания 
и воздействия пищевых факторов.
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потребностей в пищевых веществах или нарушению их 
абсорбции и ассимиляции [1–3]. С другой стороны, нару-
шения нутритивного статуса у детей способны привести 
к ряду патологических изменений в организме, которые 
могут сохраняться на протяжении всей жизни [1–3].

Наиболее часто недостаточность питания развивает-
ся у детей с хронической сердечной недостаточностью 
(ХСН), хронической патологией почек и легких (в т. ч. при 
муковисцидозе), онкологическими, неврологическими 
заболеваниями, тяжелыми инфекциями, травмами, ожо-
гами, синдромом мальабсорбции [4–6].

ХСН — одна из наиболее сложных проблем здравоох-
ранения развитых стран мира, а также одна из главных 
причин инвалидизации и высокой смертности в детском 
возрасте [7, 8]. Независимо от причины и функциональ-
ного класса ХСН ежегодная летальность детей с этим 
заболеванием составляет около 10–12% (даже в услови-
ях лечения в специализированном стационаре), а пяти-
летняя выживаемость — менее 50% [9].

Обращает на себя внимание тот факт, что врачи зача-
стую не уделяют должного внимания состоянию нутритив-
ного статуса детей с ХСН [10]. При этом патологическая 
потеря массы тела (явные или субклинические признаки) 
обнаруживается у 50% таких больных [10]. Организовать 
адекватное питание только за счет использования нату-
ральных продуктов пациентам с заболеваниями сердца 
не всегда удается, а при прогрессирующей ХСН это прак-
тически невозможно.

РЕЗУЛЬТАТЫ СОБСТВЕННЫХ НАБЛЮДЕНИЙ 
В настоящее время в кардиологическом отделении 

Научного центра здоровья детей (НЦЗД, Москва) про-
водится научное исследование по оценке распростра-
ненности недостаточности питания среди детей с ХСН 
и разработке алгоритма ее коррекции. На первом эта-
пе проведено скрининговое обследование с оценкой 
нутритивного риска по шкале STRONGkids [11] у пациен-
тов с дилатационной кардиомиопатией (ДКМП; n = 86), 
гипертрофической кардиомиопатией (ГКМП; n = 19), 
врожденными пороками сердца (ВПС) как до коррек-
ции порока, так и после нее (n = 23), нарушениями 

ритма сердца (n = 22). Возраст детей на момент вклю-
чения в исследование варьировал от 18 сут до 16 лет 
8 мес (медиана возраста 59 мес). В исследование 
не включали детей, на момент поступления лечившихся 
гормонами.

По результатам скрининга установлено, что в соот-
ветствии с оценкой по шкале STRONGkids все дети 
имели риск развития недостаточности питания: средний 
(1–3 балла) — 91 (60,7%), высокий (4–5 баллов) — 
59 (39,3%) детей. Анализ структуры риска недостаточ-
ности питания показал, что доля детей с высоким риском 
развития недостаточности питания была наибольшей 
в группе детей с ВПС (p = 0,067 при сравнении с детьми 
без пороков развития; табл. 1).

Комплексное обследование, включавшее общекли-
нические исследования, ультразвуковое исследование 
сердца с допплерографией, соматометрические методы 
(измерение роста, массы тела, окружности плеча, головы, 
грудной клетки), было проведено в отношении 113 паци-
ентов (57 девочек и 56 мальчиков) в возрасте от 1 мес 
до 10 лет (медиана возраста 62 мес). Среди них было 
90 больных с кардиомиопатиями, 23 — с ВПС; 1-я стадия 
ХСН была установлена у 13 (11,5%), 2А — у 40 (35,5%), 
2Б — у 50 (44,2%), 3 — у 10 (8,8%) больных.

Оценку антропометрических показателей прово-
дили с использованием программы WHO Anthro, WHO 
AnthroPlus (2009). Учитывали следующие параметры: 
вес/возраст, вес/рост, рост/возраст, индекс массы тела 
(ИМТ)/возраст. Критерии недостаточности питания при-
ведены в табл. 2.

Суммарно недостаточность питания была зафиксиро-
вана у 55 (48,6%) обследованных детей: острая легкая 
недостаточность питания — у 16 (14,2%), острая умерен-
ная — у 14 (12,4%), острая тяжелая — у 13 (11,5%), хрони-
ческая — у 12 (10,6%). Всем пациентам была назначена 
дифференцированная нутритивная поддержка с исполь-
зованием специализированных смесей для энтерального 
питания.

Особую категорию пациентов составили 19 детей 
первого года жизни. В связи с тяжестью сердечной 
недостаточности и выраженным нарушением нутритив-

Нозологии Средний риск (1–3 балла), абс. (%) Высокий риск (4–5 баллов), абс. (%)

ДКМП 52 (60,5) 34 (39,5)

ГКМП 12 (63,2) 7 (36,8)

ВПС 10 (43,5) 13 (56,5)

Нарушения ритма сердца 17 (77,3) 5 (22,7)

Нутритивный статус

Показатели Z-scores

Масса/рост

ИМТ/возраст*
Рост/возраст Вес/возраст

Адекватный > -1,0 > -1,0 > -1,0

Легкая НП � -1,0–> -2,0 � -1,0–> -2,0 � -1,0–> -2,0

Умеренная НП � -2,0–> -3,0 � -2,0–> -3,0 � -2,0–> -3,0

Тяжелая НП � -3,0 � -3,0 � -3,0

Таблица 1. Риск развития недостаточности питания у детей в зависимости от нозологии

Таблица 2. Классификация недостаточности питания [12]

Примечание. ДКМП — дилатационная кардиомиопатия, ГКМП — гипертрофическая кардиомиопатия, ВПС — врожденные пороки 
сердца.

Примечание. * — у детей в возрасте старше 2 лет; НП — недостаточность питания.
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ного статуса, а также учитывая повышенные потребности 
в энергии и белке при вынужденном ограничении объе-
ма получаемой жидкости, для нутритивной поддержки 
использовали специализированную смесь «Инфатрини» 
(Nutricia, Нидерланды, далее — лечебная смесь). Смесь 
представляет собой высокобелковый высококалорийный 
(1 ккал в 1 мл) жидкий продукт, готовый к употреблению, 
обогащенный нуклеотидами, пребиотиками, длинноце-
почечными полиненасыщенными жирными кислотами, 
в т. ч. класса 	3, витаминами (15) и минеральными веще-
ствами (14). Биологическая и пищевая ценность смеси 
представлена в табл. 3.

Объем и кратность кормлений пациента устанавлива-
ли индивидуально в зависимости от его состояния, сте-
пени недостаточности питания, тяжести ХСН. Потребность 
в энергии определяли из расчета 120–140 ккал/кг мас-
сы тела в сут. В среднем допустимый объем смеси состав-
лял 600 мл/сут. По показаниям проводилось зондовое 
кормление.

Необходимо отметить, что переносимость продукта 
была удовлетворительной, диспептических явлений и 
аллергических реакций не зарегистрировано. За время 
наблюдения в клинике (2–3 нед) среднесуточная при-
бавка массы тела составляла до 30 г. Продолжительность 
применения смеси колебалась от 6 мес до 1 года. На фоне 
использования лечебной смеси отмечено улучшение 
самочувствия, эмоционального статуса пациентов, нор-
мализация сна, улучшение тургора тканей, психомоторно-
го развития, заметная прибавка в массе тела.

Клинический пример 

Пациент Е., от 2-й беременности, срочных родов, мас-
са тела при рождении 3000 г, длина тела 51 см.

На 10-е сут жизни — жалобы на потливость, цианоз 
носогубного треугольника, отказ от еды. Госпитализирован 
в реанимационное отделение по месту жительства с диагно-
зом «ВПС, правосторонняя пневмония, кардит (?)». Проведен 
курс терапии внутривенным иммуноглобулином. Выписан 
с улучшением общего состояния, вес при выписке 3550 г.

В схеме лечения применяли дигоксин (0,018 мг 
�2 раза/сут); верошпирон (6 мг�2 раза/сут); левокар-
нитин, гопантеновую кислоту, витамин D3 (500 МЕ).

С целью верификации диагноза и коррекции схемы 
терапии в возрасте 5 мес ребенок направлен в кардио-
логическое отделение НЦЗД с диагнозом «Дилатационная 
кардиомиопатия». Масса тела при поступлении 4640 г, 
длина 64 см. Состояние при поступлении тяжелое, обу-
словлено симптомами ХСН 2Б-А ст. (одышка, тахикар-
дия, гепатомегалия, артериальное давление на руках 
120–128/60 мм рт. ст., на ногах не определяется). В био-
химическом анализе крови: концентрация NT proBNP 
6482 пг/мл (норма до 200 пг/мл). По результатам обсле-
дования поставлен диагноз: «ВПС: коарктация аорты, 
открытый артериальный проток. ХСН 2Б-А ст.» При оцен-
ке нутритивного статуса показатели Z-scores: рост/воз-
раст — -0,57; вес/возраст — -3,88; вес/рост — -5,04; 
ИМТ/возраст — -4,89, что соответствует острой тяжелой 
вторичной недостаточности питания (рис. 1).

Суточный объем питания при поступлении в клини-
ку — 500–545 мл (детская молочная смесь — 240–
285 мл, творог детский — 180 г, каша на смеси — 
80 мл). Энергетическая ценность рациона составила 
400 ккал/сут, или 86,2 ккал/кг в сут (при потребности 
600 ккал/сут), белок — 21 г/сут (4,5 г/кг массы тела).

Ребенку была назначена комплексная терапия, 
включающая ингибиторы ангиотензинпревращающего 
фермента, дигоксин, антагонисты минералокортикоид-

ных рецепторов, диуретики, калия и магния аспара-
гинат, пентоксифиллин. Учитывая тяжесть состояния, 
потребовавшую ограничение суточного объема жид-
кости (питания) до 2/3 от возрастной потребности, 
низкую калорийность рациона питания, выраженную 
нутритивную недостаточность, ребенку была назначе-
на указанная лечебная смесь в объеме 600 мл/сут 
(130 ккал/кг в сут). За время пребывания в отделении 
(2 нед) на фоне нутритивной поддержки и проводимого 
лечения отмечена стабилизация состояния; прибавка 
в массе тела составила 540 г. Пациент переведен в кар-
диохирургический центр, где ему была проведена ради-
кальная коррекция порока (резекция коарктации аорты 
с наложением анастомоза конец-в-конец, перевязка 
открытого артериального протока). Во время пребыва-
ния в кардиохирургическом стационаре и после выпи-
ски по месту жительства ребенок продолжал получать 
назначенные лекарственные средства, лечебную смесь, 
продукты прикорма.

При катамнестическом обследовании в возрасте 
1 года 5 мес состояние пациента удовлетворительное, 
признаков ХСН нет. Масса тела 10 кг, рост 81 см. При 
оценке нутритивного статуса Z-scores: рост/возраст — 
-0,08, вес/возраст — -0,78, вес/рост — -0,91, ИМТ/воз-
раст — -0,99. Это соответствует средневозрастным стан-
дартам (см. рис. 1).

Приведенное выше клиническое наблюдение паци-
ента с ВПС, осложненным ХСН, демонстрирует высокую 
эффективность нутритивной поддержки за счет исполь-
зования жидкого высокобелкового высококалорийного 
продукта. Улучшение нутритивного статуса ребенка стало 
важным этапом его подготовки к оперативному лечению.

ОБСУЖДЕНИЕ 
Современные представления о хронических 

расстройствах питания у детей 

Существует несколько терминов для определения 
хронического расстройства питания у детей. В отече-
ственной педиатрии для детей первых 2–3 лет жизни 
пользуются понятием «гипотрофия», которая характе-
ризуется дефицитом массы тела по отношению к длине 
(росту) и возрасту, а также нарушением обмена веществ 

Компонент
Пищевая ценность 

на 100 мл

Энергетическая ценность, ккал 101

Белок (эквивалент), общий, г
• белок молочной сыворотки, г
• казеин, г

2,6
1,6
1,0

Жиры, г
• линолевая кислота, мг
• �-линолевая кислота, мг
• арахидоновая кислота, мг
• докозагексаеновая кислота, мг
• соотношение n6/n3

5,4
790
139
17,7
17,6

5

Углеводы, г
Сахара, г
• лактоза, г
• полисахариды, г

10,3
5,7
5,2
4,4

Пищевые волокна, г 0,6

Нуклеотиды, г 4,3

Осмолярность, мОсмоль/л 305

Таблица 3. Химический состав и энергетическая ценность 
смеси Инфатрини
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(истощением запасов жиров и углеводов, повышенным 
распадом белка, дефицитом витаминов и минеральных 
веществ). Патогенез гипотрофии определяется заболе-
ванием, на фоне которого она развивается. Однако 
диагноз «Гипотрофия» отражает лишь дефицит массы 
тела и не учитывает возможную задержку роста, которая 
служит признаком хронической питательной недостаточ-
ности [13].

По предложению объединенного комитета экспертов 
ФАО/ВОЗ по вопросам питания с 1961 г. большинство 
клинических форм недостатка питательных веществ у 
детей определяется термином «белково-энергетическая 
недостаточность». В соответствии с определением экс-
пертов ВОЗ, недостаточность питания — это дисбаланс 
между поступающими нутриентами и энергией и потреб-
ностью в них организма для обеспечения жизнедеятель-
ности, роста и специфических функций [13–15]. Однако 
термин «белково-энергетическая недостаточность» 
предполагает только выраженный дефицит поступления 
пищевых веществ. При этом не учитываются недоста-

точное их усвоение, а также повышенные потребности 
больных детей и возникающий дефицит микронутриентов 
[4, 13, 14].

На наш взгляд, оба используемых термина имеют 
недостатки, в связи с чем для подобных состояний целе-
сообразно использовать термины «недостаточность 
питания», «нутритивная недостаточность», «питательная 
недостаточность» [4]. В 2013 г. Американское общество 
парентерального и энтерального питания (ASPEN) пред-
ложило расширенное понятие недостаточности питания 
как дисбаланса между потребностью в пищевых веще-
ствах и их потреблением, приводящего к совокупному 
дефициту энергии, белка и микронутриентов, который 
может негативно повлиять на рост, развитие и иметь 
другие существенные последствия [15, 16]. По этиологии 
недостаточность питания бывает первичной (связанной 
с дефицитом потребления нутриентов) или вторичной 
(обусловленной наличием заболеваний), по длительности 
течения — острой или хронической, по степени тяже-
сти — легкой, умеренной и тяжелой.

Д
л

и
н

а
 т

е
л

а
/р

о
с

т 
(с

м
)

Возраст: 1 год 5 мес (17 мес), z-значение: -0,75

М
а

с
с

а
 т

е
л

а
 (

кг
)

М
а

с
с

а
 т

е
л

а
 (

кг
)

Нормы ВОЗ

А Б

В Г

Возраст (в месяцах)

24120 4836 60

И
н

д
е

кс
 м

а
с

с
ы

 т
е

л
а

Возраст: 1 год 5 мес (17 мес), z-значение: -0,08

ДЛИНА ТЕЛА       РОСТ

ДЛИНА ТЕЛА       РОСТ

Возраст (в месяцах)

24120 4836 60

6
4
2
0 40

50

60

70

80

90

100

110

120

130

8
10
12
14
16
18
20
22
24
26
28
30

+3 СО

+2 СО

Медиана

-2 СО

-3 СО

Возраст: 1 год 5 мес (17 мес), z-значение: -0,91

Нормы ВОЗ

Длина тела (см)

50 60 70 80 90 100 110
0

2

4

6

8

10

12

14

16

22

24

26

18

20

+3 СО

+2 СО

Медиана

-2 СО
-3 СО

Возраст: 1 год 5 мес (17 мес), z-значение: -0,99

Нормы ВОЗ

Возраст (в месяцах)

24120 4836 60
8

10

12

14

16

18

20

22

24

+3 СО

+2 СО

Медиана

-2 СО

-3 СО

Нормы ВОЗ

+3 СО

+2 СО

Медиана

-2 СО

-3 СО

+1 СО

-1 СО

+1 СО

-1 СО

Рис. 1. Антропометрические показатели пациента Е. при поступлении (в 5 мес, крайние левые значения), после коррекции питания 
(через 2 нед) и через 1 год (в 1 год 5 мес, крайние правые значения)

Примечание. 
А — соотношение «Масса тела/возраст», Б — соотношение «Длина тела/возраст», В — соотношение «Масса тела/рост», 
Г — соотношение «ИМТ/возраст»
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Механизм развития недостаточности питания 

у детей с хронической сердечной 

недостаточностью 

По современным представлениям, в основе прогрес-
сирования ХСН любой этиологии лежит процесс сер-
дечно-сосудистого ремоделирования, тесно связанный 
с активацией нейрогормональных систем организма 
больного (симпатикоадреналовой и ренин-ангиотензин-
альдостероновой) [10, 17]. У пациентов с ХСН резко сни-
жается физическая активность, появляется слабость, 
одышка, ортопноэ, кашель. В дальнейшем возникает 
бессонница, вызываемая хронической нехваткой кисло-
рода. При прогрессировании ХСН на фоне нарушенного 
всасывания жиров и белков в кишечнике развивает-
ся синдром застойной энтеропатии, что способствует 
появлению упорных диарей и истощению больного. 
У детей с ХСН III–IV функционального класса происходит 
выраженная структурная перестройка слизистой обо-
лочки тонкой кишки в виде повышенного отложения 
коллагена, увеличения толщины стенки, суб- и атрофии 
ворсинок [18]. Структурные изменения тонкой кишки 
влекут за собой функциональные нарушения, выражаю-
щиеся в снижении интенсивности всасывания основных 
пищевых веществ и микронутриентов, что часто харак-
теризуется диспептическими расстройствами (снижение 
аппетита, тошнота, отрыжка, диарея) [8, 10, 16]. Вместе 
с тем больные с ХСН часто имеют повышенную массу 
тела, обусловленную гидростатическими отеками, при 
этом сниженную массу мышечной ткани, а также нор-
мальную массу тела при сниженном общем физическом 
развитии [10, 17].

Дети с ХСН отличаются более низкими показателями 
нутритивного статуса, чем дети без нарушения гемодина-
мики [19]. На фоне ХСН вследствие высокой утомляемо-
сти и слабости, сниженного аппетита (вплоть до анорек-
сии) ребенок не получает положенный по возрасту объем 
питания [17, 12, 20]. Однако признаки недостаточности 
питания нередко отмечают и у пациентов с менее выра-
женным нарушением самочувствия и достаточным посту-
плением пищи [12, 19]. Это позволяет предположить, 
что в развитии данного состояния большую роль играют 
повышенные энерготраты, потери питательных веществ, 
или же присутствуют оба этих фактора. Увеличение энер-
гетических затрат в покое связано с необходимостью 
поддержания функционирования миокарда и дыхатель-
ной мускулатуры, обеспечения базовых метаболических 
функций, поддержания терморегуляции. Энергетические 
затраты на поддержание этих функций при сердечной 
недостаточности резко возрастают [5, 7, 21], а при физи-
ческой активности могут превышать таковые у соответ-
ствующих по возрасту здоровых детей до 2,5 раз [12, 21].

Следует отметить, что недостаточность питания раз-
вивается постепенно и становится видимой при высоких 
классах ХСН (III–IV). При этом в связи с ограничением 
объема поступающей жидкости возникает проблема адек-
ватного восполнения энергетических потерь, что чрезвы-
чайно актуально у детей первого года жизни [10, 18].

Причина, лежащая в основе задержки физического 
развития (роста и веса) при ХСН, нередко связана с пер-
систирующим течением гемодинамических расстройств, 
на фоне прогрессирования которых у таких детей возни-
кают повышенные метаболические потребности, снижа-
ется количество потребляемой пищи, отмечается маль-
абсорбция важных питательных веществ. Длительное 
нарушение нутритивного статуса, помимо задержки роста, 
может приводить к нарушениям функционирования прак-
тически всех органов и систем организма; при этом 

многие из таких последствий обратимы лишь частично. 
Нарушения роста ребенка, вызванные непосредственно 
негативными проявлениями ХСН, в свою очередь могут 
приводить к дальнейшим осложнениям, которые напря-
мую или опосредованно влияют на функцию сердца, запу-
ская порочный замкнутый круг (рис. 2) [22].

Этиология ХСН у детей различна, принципиально она 
отличается от таковой у взрослых и зависит от возраста. 
Наиболее частыми причинами развития ХСН у детей ран-
него возраста являются ВПС, а без наличия структурных 
аномалий сердца — кардиомиопатии [18]. При этом ВПС 
занимают первое место в структуре причин смерти, свя-
занной с пороками развития.

Задержка роста и дефицит массы тела являются 
характерными признаками болезни у детей с ВПС [23]. 
И хотя большая часть из них при рождении имеют нор-
мальную для своего гестационного возраста массу тела 
(внутриутробная задержка роста отмечается только у 
6% детей с ВПС), уже в раннем возрасте по мере про-
грессирования гемодинамических нарушений развивает-
ся значительная задержка массо-ростовых показателей 
[23]. При этом риск развития недостаточности пита-
ния и повышения энергетических потребностей зависит 
от анатомии и степени тяжести порока сердца [19].

Распространенность недостаточности питания сре-
ди детей с ВПС варьирует в широких пределах — от 27 
до 90%. Наиболее тяжело проявляют себя ВПС с един-
ственным желудочком, высокой легочной гипертензи-
ей — так называемые синие пороки [24]. В исследова-
нии, включавшем 150 детей, находившихся на лечении 
в стационаре, острая или хроническая недостаточность 
питания была выявлена у 70% больных с цианозом и/или 
ХСН по сравнению с 30% в группе пациентов без призна-
ков нарушения гемодинамики [20, 22].

Прогресс в технологии подготовки к оперативному 
вмешательству и ведению детей после хирургической 
коррекции порока привел, с одной стороны, к сниже-
нию летальности в послеоперационном периоде, с дру-
гой — к повышению инвалидизации [22, 25, 26]. После 
проведения хирургической коррекции порока проблема 
недостаточности питания не исчезает, а, напротив, про-
должает создавать трудности в достижении оптимального 
исхода [22, 27, 28].

Кардиомиопатии у детей представляют собой 
группу редких тяжелых заболеваний сердечной мыш-
цы, которые сопряжены с высоким риском инвали-
дизации и наступления смерти. Болезни этой группы 
сопровождаются задержкой роста различной степени 
выраженности и недостатком массы тела [22]. Частота 

Хроническая
сердечная

недостаточность
Недостаточность

питания

Мальабсорбция

Снижение
потребления

пищи

Повышение
метаболических

и энергетических
потребностей

Рис. 2. Порочный замкнутый круг развития недостаточности 
питания при хронической сердечной недостаточности. 
Адаптировано из [22]
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встречаемости кардиомиопатии составляет примерно 
от 1,13 до 1,24 случаев на 100 тыс. детей в возрасте 
до 18 лет, при этом наибольшие значения показателя 
регистрируют среди детей в возрасте до 1 года [22]. 
Кардиомиопатии оказываются причиной 50% всех слу-
чаев трансплантации сердца у детей [22, 29]. Примерно 
1/3 пациентов, которым диагноз был поставлен на пер-
вом году жизни, погибают в течение года. Пятилетняя 
выживаемость среди детей, переживших первый год 
жизни, составляет 85% [22, 30]. В недавнем международ-
ном исследовании, проведенном в Бразилии, при наблю-
дении за 165 детьми с идиопатической ДКМП в период 
времени с 1979 по 2003 г. установлена положительная 
и независимая корреляция между Z-score массы тела 
и выживаемостью [22, 31].

Недостаточность питания у детей с ХСН необходимо 
предотвращать, а не рассматривать ее как ожидаемое 
осложнение. Независимо от этиологии ХСН при должном 
наблюдении, проведении коррекции питания с использо-
ванием специализированных продуктов нормализация 
нутритивного статуса не только сопровождается улучше-
нием показателей роста и развития ребенка, но и опти-
мизирует исходы лечения [19, 25, 26].

Основная идея современной тактики ведения паци-
ентов с ХСН любой этиологии предусматривает разра-
ботку комплексных мер терапевтического воздействия. 
Согласно рекомендациям Европейского общества кар-
диологов, медикаментозное лечение ХСН представляет 
собой важную составляющую, однако игнорирование 
врачами немедикаментозных методов терапии (режим, 
диета, образ жизни) затрудняет достижение конечного 
успеха и снижает эффективность лечебных мероприятий 
[16]. В связи с этим нутритивный статус детей с ХСН необ-
ходимо оценивать на момент первичного обращения, 
а затем через регулярные интервалы времени. Частота 
оценки должна определяться на основании возраста, 
динамики клинического состояния и возможного риска 
развития нутритивных осложнений. При оценке физи-
ческого развития важно учитывать и показатель массы 
тела, и роста, т. к. при длительно текущих заболеваниях 
может развиваться их сочетанный дефицит. Для анализа 
полученных данных (масса тела, рост, ИМТ) рекоменду-
ется использовать отклонения индивидуальных показа-
телей (Z-scores), поскольку современная классификация 
недостаточности питания основывается на величине этих 
значений (см. табл. 2) [32].

Коррекция недостаточности питания у детей 

с хронической сердечной недостаточностью 

Тактика диетологического лечения зависит от этио-
логии и степени недостаточности питания. Коррекция 
рациона проводится с учетом общего состояния ребенка, 
наличия основной и сопутствующей патологии, фактиче-

ского питания, потребностей в макронутриентах и энер-
гии, функционального состояния органов пищеварения [4].

Отставание роста и веса от общепринятых стандартов 
для возраста и пола у пациентов с ХСН может как усили-
вать нарушение сердечной функции, так и являться ее 
результатом. Дети с различными стадиями ХСН, которая 
повышает основные энергетические затраты, нуждаются 
в дополнительных калориях для обеспечения нормально-
го роста и развития. Оптимальное потребление калорий 
обычно оценивают от 120 до 140% от энергетических 
потребностей для соответствующего возраста и пола. 
Если энергетические потребности здоровых грудных 
детей составляют около 110–120 ккал/кг массы тела, 
то при ХСН происходит их увеличение до 160 ккал/кг, 
а достижение такого уровня невозможно без включения 
в рацион специализированных продуктов с повышенной 
энергетической ценностью [19].

Ограничение жидкости и соли является важным 
лечебным фактором, в особенности в период деком-
пенсации сердечной деятельности. В рекомендациях 
по ведению детей с ХСН часто отмечают, что диета с высо-
ким содержанием соли может оказывать негативное 
влияние на течение болезни из-за перегрузки жидкостью 
и усиливать/провоцировать декомпенсацию [8, 10, 33]. 
Сокращение потребления соли, помимо предотвращения 
обострений сердечной недостаточности, снижает дозы 
необходимой диуретической терапии.

Нутритивная поддержка должна рассматриваться как 
часть комплексного лечения детей с сердечной недо-
статочностью и обеспечивать достаточное поступление 
энергии и белка не только для предотвращения, но и кор-
рекции имеющегося дефицита нутриентов, что подтверж-
дается результатами приведенного выше клинического 
наблюдения. Организация лечебного питания должна 
начинаться с раннего выявления детей с риском разви-
тия нутритивной недостаточности среди пациентов с ХСН. 
С этой целью предложено использовать скрининговые 
анкеты-опросники, которые позволят не только опреде-
лять группы риска по развитию недостаточности питания 
в стационаре, но и устанавливать тактику наблюдения 
за пациентами [4]. Так, скрининговая шкала STRONGkids 
включает субъективную клиническую оценку, учитывает 
ограничение поступления и потери питательных веществ, 
заболевания высокого риска, прибавку массы тела 
в течение последних недель и месяцев. По результатам 
опроса пациента и в зависимости от суммы баллов оце-
нивают риск и необходимость проведения нутритивной 
поддержки (табл. 4).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Нутритивная поддержка детей с недостаточностью 

питания на фоне врожденных пороков сердца и кар-
диомиопатий — необходимый компонент комплекса 

Баллы Риск
Риск питательной недостаточности и необходимость нутритивной поддержки

Поддержка и контроль

4–5 Высокий
Консультация врача-диетолога, индивидуальная нутритивная поддержка с использованием 

специализированных смесей для энтерального питания, контроль ее эффективности

1–3 Средний
Обсуждение необходимости нутритивной поддержки с врачом-диетологом. 

Взвешивание 2 раза/нед, повторная оценка риска через 1 нед

0 Низкий
Отсутствует необходимость в нутритивной поддержке. Взвешивание 1 раз в 2 нед, 

оценка риска через 1 нед

Таблица 4. Оценка риска развития недостаточности питания с помощью вопросника STRONGkids и показания для нутритивной 
поддержки
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терапевтических мероприятий для подготовки пациен-
тов к операции, который позволяет улучшить течение 
и прогноз заболевания. Эффективность коррекции недо-
статочности питания у детей с хронической сердечной 
недостаточностью невозможна без адекватного и дина-
мического контроля состояния нутритивного статуса. 

С целью профилактики развития недостаточности пита-
ния необходимо выделять группы риска по ее развитию 
для своевременного начала диетологической помощи. 
Нутритивная поддержка смесями для энтерального пита-
ния должна быть включена в стандарты помощи детям 
с хронической сердечной недостаточностью.
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Вкусовые предпочтения у детей 

раннего возраста: что их определяет?
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Грудное молоко — лучшее питание для ребенка первого года жизни. Для успешного перехода от кормления грудным 
молоком или смесью к введению продуктов прикорма ребенку необходимо научиться воспринимать вкус новой 
пищи, которую ему предлагают. Нами было оценено вкусовое восприятие продуктов прикорма у 30 детей в возрасте 
от 4 до 12 мес жизни, которые были разделены на 3 группы в зависимости от вводимого продукта прикорма. Период 
наблюдения составил 30 сут. Учет восприятия новых продуктов прикорма проводили на основании оценки эмоцио-
нального статуса ребенка и переносимости продукта прикорма. В результате, в первой группе детей отказ от приема 
овощного прикорма (брокколи, кабачок) был отмечен до 4,1 ± 0,94 сут от начала введения продукта. Кишечные коли-
ки и нарушения характера стула отмечены у 2 (16,6%) детей этой группы, но при повторном осмотре младенцев они 
не были зарегистрированы. Во второй группе положительное восприятие безмолочной гречневой каши, обогащенной 
	3-полиненасыщенными жирными кислотами, наблюдали начиная с 3,0 ± 0,97 сут от начала ее введения. В этой 
группе у 1 (8,3%) ребенка зафиксировано срыгивание и у 2 (16,6%) — изменение характера стула. Через 2 нед нару-
шение характера стула сохранялось у 1 (8,3%) ребенка. В третьей группе дети, начиная со 2-го дня приема мясного 
пюре, ели этот продукт с удовольствием, нарушений со стороны желудочно-кишечного тракта не зарегистрировано. 
Таким образом, исследуемые продукты прикорма имеют хороший вкус, гипоаллергенный сбалансированный состав 
и позволяют разнообразить рацион детей раннего возраста.
Ключевые слова: вкусовые предпочтения, прикорм.
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Breast milk is the best food for a baby of the first year of life. To pass successfully from feeding by breast milk or formula to 
the introduction of complementary food, a child need to learn to perceive the taste of new products offering to him. We have evaluated 
mouthfeel of complementary food in 30 children aged between 4 and 12 months of life, which were divided into 3 groups according to 
the administered complementary food. The observation period was 30 days. The accounting of the perception of new complementary 
food was carried out basing on the assessment of the child's emotional status and tolerability of the complementary food product. As a 
result, in the first group of children the refusal of the vegetable intake (broccoli, squash) occurred to 4.1 ± 0.94 days from the start of 
the product administration. Intestinal colic and defecation disorders were observed in 2 (16.6%) children of this group, but they were 
not registered after the re-examination of infants. In the second group, the positive perception of buckwheat dairy-free porridge rich in 
	3 polyunsaturated fatty acids was observed ranging from 3.0 ± 0.97 days from the start of its administration. In this group 1 (8.3%) 
child responded by the appearance of posseting and 2 (16.6%) — by defecation disorders. After 2 weeks 1 (8.3%) child still had 
defecation disorders. In the third group, children, starting from the 2nd day of the intake of pureed meat, ate this product with pleasure, 
disorders of the gastrointestinal tract have not been reported. Thus, studied complementary food has a good taste, hypoallergenic 
balanced composition and allows to diversify the diet of infants.
Key words: taste preferences, complementary food.
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ВВЕДЕНИЕ 
Грудное молоко является лучшим питанием для 

ребенка первого года жизни, однако в 4–6-месячном 
возрасте необходимо вводить прикорм. Часто у роди-
телей возникают трудности при введении продуктов 
прикорма, когда ребенок знакомится с новым вкусом 
[1]. Изначально детям нравятся продукты со сладким 
вкусом. В дальнейшем формирование вкуса зависит 
от ранее приобретенных вкусовых предпочтений. Так, 
в исследовании L. Cooke и соавт. (2003) принимали 
участие дети в возрасте от 2 до 6 лет. Авторы показали 
большее предпочтение детьми этого возраста молочных 
продуктов и кондитерских изделий. Отказ от введения 
новых овощей, фруктов и мяса наблюдался чаще [2].

Предпочтение к сладкому вкусу формируется в пери-
од внутриутробного развития ребенка. К 6-му мес 
гестации вкусовой анализатор плода достаточно сфор-
мирован для того, чтобы воспринимать различные вку-
сы и передавать информацию в головной мозг, влияя 
на поведение ребенка. Самые первые исследования 
по определению восприятия вкуса у плода были про-
ведены в 70-х гг. XX в. A. W. Liley в 1972 г. показал, что 
изменение частоты глотательных движений плода зави-
сит от характера вводимых в состав амниотической жид-
кости растворов. Автор обнаружил учащение глотатель-
ных движений у плода при введении сладких растворов 
и, наоборот, замедление — при воздействии горького 
вкуса [3]. G. K. Beauchamp и соавт. (2011) показали 
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влияние рациона питания матери во время беременно-
сти на формирование вкуса у ребенка в последующем. 
Оказалось, что ребенок раннего возраста отдает боль-
шее предпочтение тем продуктам прикорма, которые 
употребляла женщина во время беременности. Авторы 
пришли к выводу, что амниотическая жидкость приоб-
ретает вкус продуктов, которые употребляет беременная, 
тем самым эти вкусы ощущает ребенок внутриутробно [4].

Дальнейшие исследования продемонстрировали, 
что даже недоношенные младенцы уже в первые часы 
жизни способны по-разному реагировать на различные 
вкусы. В работах E. Tatzer (1985) и T. R. Maone (1990) 
показано, что недоношенные младенцы, родившиеся 
в период между 33-й и 40-й нед внутриутробного раз-
вития, начинают сосать соску, подслащенную сахарозой, 
с большим удовольствием, нежели чем при введении им 
воды [5, 6]. В течение нескольких часов после рожде-
ния новорожденные могут дифференцировать различную 
степень сладости и с удовольствием сосут сладкую воду 
по сравнению с обычной. Когда сладкий раствор попа-
дает в полость рта, младенцы расслабляют лицо, иногда 
у них появляется улыбка [7].

На формирование вкусовых предпочтений ребенка 
оказывает влияние характер его вскармливания в тече-
ние первых месяцев жизни. Дети, находящиеся на груд-
ном вскармливании, предпочитают те продукты прикор-
ма, которые мать ела в период кормления грудью [8, 9]. 
C. A. Forestell, J. A. Mennella (2007) провели оценку влияния 
грудного вскармливания и пищевого опыта младенцев 
на формирование их вкусовых предпочтений. 45 детей 
раннего возраста, включенных в исследование, были раз-
делены на 2 группы в зависимости от характера вскарм-
ливания. Если женщина в период кормления грудью пред-
почитала разнообразные фрукты, то в будущем ребенку 
нравился вкус этих фруктов, чего не было отмечено у детей, 
находящихся на искусственном вскармливании [9].

На формирование вкусовых предпочтений при искус-
ственном вскармливании может оказать влияние вкус 
используемой смеси. Доказано, что дети, которые на пер-
вом году жизни получали смесь на основе гидролизата 
белка, в будущем отдают предпочтение продуктам, вкус 
которых напоминает вкус гидролизата белка, т. е. с боль-
шим удовольствием едят горькие и кислые продукты [10].

Благодаря сладкому вкусу во рту можно даже притупить 
ощущение боли у детей [11], поскольку он может стимули-
ровать опиоидные рецепторы. Способность сладкого вкуса 
действовать в качестве обезболивающего средства была 
исследована у недоношенных и доношенных новорожден-
ных. Ученые пришли к выводу, что сладкий вкус является 
эффективным в снижении восприятия спонтанной боли, и, 
следовательно, продолжительности плача как у доношен-
ных, так и у недоношенных детей, что стало использоваться 
при проведении ими болезненных процедур (венепункций 
или внутримышечных инъекций) [12]. В другом исследова-
нии показан анальгезирующий эффект сладкого вкуса при 
изучении продолжительности удержания рук в холодной 
воде. Дети держали руки в холодной воде дольше, если их 
в это время кормили сладкими продуктами [13].

В отличие от отчетливой реакции младенца на сладкий, 
кислый и горький вкусы, значимого ответа при введе-
нии новорожденным соленых растворов исследователями 
отмечено не было. В работе J. Menella и соавт. (1996) дока-
зано, что реакция ребенка на соленое является характер-
ным примером изменения вкусового восприятия с возрас-
том [14]. Авторы продемонстрировали, что предпочтение 
соленым растворам перед простой водой младенцы начи-
нают отдавать только к 4 мес жизни, при этом максимально 
выраженная реакция отмечается в период с 4 до 6 мес. 

С одной стороны, появление реакции на соленые растворы 
к концу первого полугодия жизни может отражать процесс 
созревания периферических и центральных механизмов 
восприятия вкуса, с другой — не исключает возможности 
влияния первого опыта знакомства с соленым вкусом 
в этом возрасте на формирование предпочтения к нему 
в дальнейшем. По сравнению со сладким вкусом, воспри-
ятие соленого новорожденными, в отличие от взрослых, 
более сложное. Дети предпочитают значительно более 
высокие концентрации соли [15]. Тем не менее новорож-
денные, как правило, не реагируют на умеренные кон-
центрации соли. Ощущение соленого вкуса развивается 
позже, возможно, в 2–6 мес [16]. Вкусовое восприятие 
соленого также зависит от предпочтений матери во время 
беременности [17], но оно более изменчиво, чем от слад-
кого. Предпочтение соленого вкуса в возрасте 4 мес 
было выше у детей, матери которых во время беремен-
ности страдали тяжелым токсикозом, а именно утренней 
рвотой, по сравнению с детьми, чьи матери не страдали 
токсикозом или имели легкие его проявления [18]. Позже 
исследователи установили прямую корреляцию между сте-
пенью выраженности токсикоза во время беременности 
и предпочтения соленого вкуса детьми. Более длительное 
наблюдение за детьми показало, что подростки потребля-
ют больше соли, если в раннем возрасте у них имел место 
синдром срыгивания или диарейный синдром [19].

В 2001 г. в США провели oценку фoрмирoвaния вку-
совых предпочтений младенцев на первом году жизни. 
В исследование были включены дети раннего возраста, 
которым вводили новый незнакомый продукт прикорма, 
и осуществляли оценку отношения младенцев к новому 
продукту, в частности к моркови. Первый этап наблюде-
ния составил 9 дней. За этот период младенцы первой 
группы получали морковь, второй — овощной прикорм 
картофель, а в рацион младенцев третьей группы еже-
дневно вводили новые продукты прикорма. Таким обра-
зом, к 9-м сут рацион младенцев третьей группы отли-
чался от остальных разнообразием продуктов прикорма. 
На втором этапе наблюдения всем детям предлагался 
овощной прикорм морковь. Дети первой и третьей группы 
воспринимали морковь достаточно хорошо. Затем всем 
детям вводили совершенно незнакомый прикорм — мяс-
ное пюре. Установлено, что мясное пюре с удовольствием 
ели дети третьей группы, у которых с самого начала был 
разнообразный рацион питания [20].

Таким образом, формирование правильных вкусовых 
предпочтений зависит от соблюдения сроков введения 
прикорма и включения разнообразных продуктов в раци-
он ребенка.

РЕЗУЛЬТАТЫ СОБСТВЕННЫХ НАБЛЮДЕНИЙ 
На клинической базе кафедры педиатрии РМАПО (амбу-

латорно-поликлинический центр № 133 г. Москвы) было 
проведено исследование, целью которого явилась оценка 
вкусового восприятия продуктов прикорма у детей ран-
него возраста. В качестве продуктов прикорма в данном 
исследовании использовали продукты компании Heinz: 
«Гречневая кашка с Омегой-3», овощные пюре «Кабачки», 
«Брокколи», мясные пюре «Телятинка», «Нежная индеечка».

В исследование были включены здоровые доношен-
ные дети в возрасте от 4 мес до 1 года с нормальными 
массо-ростовыми показателями, находящиеся на груд-
ном, смешанном или искусственном вскармливании, 
которым нужно было вводить продукт прикорма. Детей 
разделили на 3 группы в зависимости от продукта при-
корма. В первую группу вошли 12 детей (средний возраст 
4,94 ± 0,19 мес), которым в качестве прикорма было 
предложено овощное пюре (кабачок, брокколи). 12 детей 
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второй группы (средний возраст 5,04 ± 0,2 мес) получали 
безмолочную гречневую кашу с 	3-полиненасыщенными 
жирными кислотами. В третью группу вошли 10 детей 
(средний возраст 7,06 ± 0,30 мес), которым давали мяс-
ное пюре (индейка, нежная телятинка).

Период наблюдения составил 30 сут, в течение этого 
времени запрещалось введение любых других новых 
продуктов прикорма.

Критериями невключения в исследования были нали-
чие острой инфекционной патологии; прием других про-
дуктов прикорма перед включением в настоящее иссле-
дование и одновременное участие в другом клиническом 
исследовании. Критерии исключения из исследования — 
индивидуальная непереносимость, аллергические реак-
ции на введение продукта прикорма; желание родителей 
прекратить участие ребенка в настоящем исследовании.

Исследование предусматривало не менее 3 визитов 
пациентов к врачу за период наблюдения.

Первый визит — скрининговый. Проводили сбор 
анамнеза, осмотр и оценку общего состояния ребенка 
для принятия решения о соответствии пациента критери-
ям включения в исследование. После подписания родите-
лями ребенка информированного согласия осуществляли 
выдачу продукта прикорма и специально разработанной 
анкеты для оценки восприятия нового продукта и запол-
нения ее родителями.

Второй визит — контрольный — осуществлялся на 
10–14-е сут: детей осматривали с целью оценки пере-
носимости нового продукта.

Третий визит производился на 30-й день: детей осма-
тривали повторно, осуществляли антропометрию и оцен-
ку состояния желудочно-кишечного тракта.

Вводить прикорм рекомендовали обычным образом, 
начиная с 1 ст. л., постепенно доводя объем до 200 г. 
Введение продукта прикорма продолжали до 3–4 после-
довательных отказов ребенка от него.

Оценку восприятия новых продуктов прикорма прово-
дили на основании:
• эмоционального статуса ребенка (по шкале от 0 до 

5 баллов) сразу после кормления (реакция ребенка 

на предметы, связанные с ритуалом кормления — вид 
тарелки, ложки, высаживание на стульчик, к столу для 
кормления);

• сроков восприятия нового продукта — выражение 
радости или неприязни на лице ребенка на основании 
ежедневной оценки матери в индивидуальной карте;

• переносимости продукта (аллергические реакции, 
появление симптомов функциональных нарушений 
желудочно-кишечного тракта — срыгивания, кишеч-
ные колики, нарушение характера стула).
Результаты исследования оценивали на основании 

записей матери в индивидуальной карте, где они еже-
дневно отражали показатели восприятия и переносимо-
сти продукта прикорма, а также данных объективного 
осмотра врачом в 1-е и 30-е сут наблюдения.

Мы оценили сроки восприятия нового продукта при-
корма на основании данных эмоционального статуса 
ребенка, а также переносимость продукта прикорма 
на основании аллергических реакций или функциональ-
ных нарушений желудочно-кишечного тракта.

По результатам исследования установлено, что за 
период наблюдения во всех 3 группах эмоциональный 
статус детей, по данным матерей, был оценен высоко уже 
в 5-е сут приема прикорма (табл.).

В первой группе детей отказ от приема овощного 
прикорма был отмечен до 4,10 ± 0,94 сут от начала вве-
дения продукта. Кишечные колики и нарушения харак-
тера стула зафиксированы у 2 (16,6%) детей первой 
группы, но при повторном осмотре младенцев они заре-
гистрированы не были. Во второй группе положительное 
восприятие безмолочной гречневой каши, обогащенной 
	3-полиненасыщенными жирными кислотами, наблюда-
ли начиная с 3,0 ± 0,97 сут от начала ее введения. В этой 
группе у 1 (8,3%) ребенка отмечено появление срыгива-
ний и у 2 (16,6%) — изменение характера стула. Через 
2 нед нарушение характера стула сохранялось у 1 (8,3%) 
ребенка. В третьей группе дети, начиная со 2-х сут приема 
мясного пюре, ели этот продукт с удовольствием, наруше-
ний со стороны желудочно-кишечного тракта не зареги-
стрировано. Необходимо отметить, что ни у одного ребен-
ка не были отмечены аллергические реакции на фоне 
приема продуктов прикорма (рис.).

ОБСУЖДЕНИЕ 
Родители во всем мире в той или иной степени обес-

покоены кормлением своих детей. Так, в исследовании 
B. R. Carruth и соавт. при опросе матерей около 50% 
утверждали, что по крайней мере один из их детей пло-
хо ест [21]. Беспокойство по поводу кормления своего 
ребенка возникает в период, когда начинается введение 
прикорма, и возникают трудности восприятия нового 
продукта. Существует несколько понятий, определяющих 
проблемы, связанные с введением новых продуктов 
прикорма. Например, неофобия — отказ от продуктов, 
которые являются новыми или неизвестными для ребен-
ка. Проблема устраняется при повторных попытках зна-
комства ребенка с новым продуктом прикорма. Такой 
отказ разной степени выраженности наблюдают у всех 

Продукт 

прикорма

Прибавка 

в весе, г

Эмоциональный статус, баллы Восприятие 

продукта, сут1-е сут 5-е сут 10-е сут

Овощное пюре 556 3,0 ± 0,54 4,0 ± 0,31 4,0 ± 0,77 4,10 ± 0,94

Гречневая каша 670 3,72 ± 0,54 4,18 ± 0,46 4,0 ± 0,52 3,0 ± 0,97

Мясное пюре 556 3,65 ± 0,46 4,0 ± 0,42 4,75 ± 0,16 2,71 ± 1,10

Таблица. Оценка степени восприятия продуктов прикорма в группах наблюдаемых детей

0

5

10

15

20

Число детей

Гр
уппы

1-е сут 14-е сут

Колики Срыгивания Нарушение 
стула

1-е сут 14-е сут 1-е сут 14-е сут

Вторая группа Третья группаПервая группа

Рис. Оценка функциональных нарушений желудочно-кишечного 
тракта на фоне введения прикорма
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детей второго года жизни, решение проблемы — это 
повторные предложения [22]. В зарубежной литерату-
ре встречается понятие «picky eating», которое имеет 
непоследовательные определения и значения разными 
авторами в разных странах и включает в себя «разбор-
чивые в еде», «дети со сниженным аппетитом» [23]. «Picky 
eating» не считается заболеванием, но требует внимания 
педиатров. Во избежание проблем с кормлением ребен-
ка в будущем введение продуктов прикорма должно 
быть своевременным. В соответствии с Национальными 
рекомендациями и рекомендациями ESPGHAN [1], его 
следует начинать в возрасте от 4 до 6 мес при сохранении 
грудного вскармливания. Прикорм ребенку 1 года жизни 
должен осуществляться с использованием продуктов 
промышленного производства. В 2011 г. на кафедре 
педиатрии РМАПО (Москва) был проведен опрос педиа-
тров и матерей детей раннего возраста с целью оценки 
предпочтения форм приготовления продуктов прикорма. 
Опрос педиатров показал, что около 50% рекомендуют 
использовать продукты прикорма промышленного изго-
товления, но этих рекомендаций придерживаются только 
32% родителей [24]. 

По данным настоящего наблюдения, начиная с  
4–5-х сут знакомства с новым продуктом, дети раннего 

возраста с удовольствием едят их. Быстрее (на 2–3-е сут) 
происходит восприятие мясного пюре, несколько поз-
же (на 1–2 дня) дети начинают с удовольствием есть 
овощное пюре. У некоторых детей (16,6%) появились 
функциональные нарушения желудочно-кишечного трак-
та на фоне приема овощного пюре и гречневой каши, 
однако они носили временный характер, не требовали 
коррекции и самостоятельно купировались в течение 
1-й нед. В группе, где вводили мясное пюре, не зареги-
стрировано нарушений со стороны желудочно-кишечного 
тракта. Продукты прикорма хорошо переносились детьми 
и не вызывали у них аллергических реакций.

Таким образом, для формирования правильного 
пищевого поведения у младенцев необходимо помнить, 
что вкус у ребенка формируется еще во время беремен-
ности его матери. Питание беременной должно быть раз-
нообразным и полноценным [25, 26].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Исследованные нами продукты прикорма имеют 

сбалансированный состав, приятный вкус и позволяют 
максимально разнообразить рацион питания ребенка 
раннего возраста. Эти продукты отличаются высоким 
качеством и безопасностью.
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ВВЕДЕНИЕ 
Пеленочный дерматит — это патологическое состо-

яние кожи младенцев, возникающее периодически, 
в результате воздействия на кожу в области контакта с 
ней подгузника физических, химических, ферментатив-
ных и микробных факторов [1]. Этот термин используют 
при развитии островоспалительного ирритантного кон-
тактного дерматита, локализованного непосредственно 
в месте нахождения подгузника и/или пленок у детей 
младенческого возраста. Пеленочный дерматит — одно 
из самых распространенных болезненных состояний у 

младенцев и детей младшего возраста, встречающе-
еся у 7–35%, а по некоторым данным — у 50% детей 
в возрасте до 2 лет [2]: так, в США им страдают до 75%  
младенцев, в Японии — до 87%, в Италии — до 15% [3], 
в Иране — до 35% [4].

Дебют заболевания обычно происходит в возрас-
те 1 мес. Пик клинических проявлений, как правило, 
приходится на возраст 3 мес [5]. В течение длительного 
времени считали, что основной и единственной причиной 
развития пеленочного дерматита является аммиак, обра-
зующийся в результате жизнедеятельности микроорга-
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низмов при смешении каловых масс и мочи. Тем не менее, 
ряд факторов, таких как незрелость кожи младенцев, 
трение, влажность, неправильный уход, размножение бак-
терий, антибиотики и погрешности в диете, также имеют 
значение для формирования данного заболевания.

Защитные механизмы кожи новорожденного сфор-
мировались еще недостаточно: небольшого размера 
коллагеновые волокна, незрелые волокна эластина [6]; 
отсутствует секреция сальных желез, которая формирует-
ся после стимуляции их половыми гормонами [7]; более 
высокие значения рН кожи (от 6,5 до 7,0), который сни-
жается до значений, близких к таковым у взрослых (5,3), 
лишь через несколько недель жизни [8, 9]. Для нормаль-
ного обмена внеклеточных липидов, которые включены 
в кожу, нужна также и кислая среда рогового слоя.

Трение между кожей и подгузником, сопровождаю-
щееся повреждением эпидермального барьера кожи — 
это важный, но не достаточный фактор риска развития 
дерматита [10]. Одним из условий его развития является 
проникновение в поврежденную кожу бактериальных 
агентов. Эта гипотеза подтверждается склонностью раз-
вития пеленочного дерматита в местах контакта под-
гузника с выпуклыми поверхностями (гениталии, бедра, 
ягодицы и талия) [11]. В паховой области повреждение 
кожи происходит вследствие ее гипергидратации, что 
делает ее более восприимчивой к трению и последующе-
му инфицированию [12].

Раздражающее действие на кожу ребенка мочи и 
кала следует отметить особо. Под действием мочи про-
исходит повышение рН, что усиливает агрессивное дей-
ствие ферментов кала; бактерии кала вырабатывают 
уреазу, которая, взаимодействуя с мочевиной, приводит 
к образованию аммиака и связанным с этим повыше-
нию рН среды, активизации ферментов и увеличению 
проницаемости кожи [13]. Очевидно, что в этих условиях 
фактором риска пеленочного дерматита является редкая 
смена пеленок (подгузников) [14].

Причиной возникновения дерматита может стать 
также нерациональное использование воды и различ-
ных гигиенических средств. Применение жидкого мыла, 
детергентов, антисептиков и талька может привести к 
развитию этого заболевания. При избыточном контакте 
с водой происходит снижение барьерных свойств эпидер-
миса, а вода с повышенным содержанием хлора и раз-
личных солей может оказывать прямое повреждающее 
действие на защитные свойства кожи.

Согласно данным клинических исследований, отсут-
ствует существенная разница в составе бактериальной 
флоры кожи между пациентами с пеленочным дермати-
том и без него. Вместе с тем проникновению бактерий 
способствует истончение и тем более повреждение рого-
вого слоя эпидермиса [11].

У пациентов с атопическим дерматитом течение пеле-
ночного дерматита усугубляется колонизацией данной 
области золотистым стафилококком [15]. Отмечено также 
и патогенетическое значение герпетической инфекции, 
дерматофитов и цитомегаловируса [16]. По мнению неко-
торых исследователей, инфицирование грибами рода 
Candida может оказаться более значимым для разви-
тия пеленочного дерматита, чем бактериальная инфек-
ция [17]. Колонизация области гениталий грибами рода 
Candida подразумевает применение антибактериальных 
препаратов широкого спектра действия. В конечном ито-

ге это может привести лишь к утяжелению кожного пато-
логического процесса [18, 19].

Кандидоз крупных складок у младенцев характери-
зуется появлением розовых папул и эритематозных бля-
шек с распространением их на паховую область, половые 
органы и ягодицы. Очаги поражения представляют собой 
красные пятна с неровными краями. Образуются мокну-
щие, болезненные участки, отмечается распространение 
гнойничков. Возможно появления везикул. Ребенок ста-
новится беспокойным, капризным, часто плачет. Если 
симптомы пеленочного дерматита сохраняются на коже 
более 72 ч, а обычные лечебные мероприятия не дают 
результата, следует предположить, что поражение кожи 
вызвано грибковой инфекцией. Обычно постановка диа-
гноза грибкового поражения кожи не вызывает затруд-
нений. Однако его нужно дифференцировать от ряда схо-
жих по клинической картине заболеваний, что позволит 
назначить соответствующее лечение.

Псориаз паховой области (Napkin psoriasis). Данный 
дерматоз очень часто принимают за пеленочный дерма-
тит. Важные отличительные симптомы псориаза паховой 
области в периоде новорожденности — это выход очага 
поражения за пределы паховых складок и резкие его 
границы с более выраженной инфильтрацией по краю 
в виде бордюрных элементов в зонах, отграничивающих 
патологический процесс от здоровой кожи.

Постэрозивный сифилоид Севестра–Жаке являет-
ся разновидностью стрептококкового импетиго у грудных 
детей, располагается в области наружных половых орга-
нов, ягодиц, внутренней поверхности бедер. Появляются 
красноватые пятна с последующим возникновением 
на них плоских, дряблых пузырей; последние быстро 
вскрываются и обнажаются эрозии, окаймленные венчи-
ком мацерированного, беловатого, подрытого рогового 
слоя. Дно эрозии несколько приподнимается, и появ-
ляется папула, окруженная колечком из рогового слоя 
по типу воротничка Биетта, напоминающая по своему 
виду сифилитическую папулу. Отсутствие бледных трепо-
нем, отрицательные тесты специфических исследований 
сыворотки крови, результаты клинического и серологи-
ческого обследования родителей ребенка помогают в 
правильной постановке диагноза.

Для энтеропатического акродерматита, помимо 
поражения паховых складок, характерны зоны вокруг дру-
гих естественных отверстий (рта, глаз). Высыпания имеют 
полиморфный характер, чаще представлены пузырька-
ми, они постепенно сливаются в крупные, мокнущие, 
эрозированные очаги с серозными или серозно-гной ны-
ми корками. Характерны явления глоссита, блефарита; 
в лабораторных тестах — снижение концентрации цинка 
в сыворотке крови.

ПРОФИЛАКТИКА ПЕЛЕНОЧНОГО ДЕРМАТИТА 
Учитывая основные триггерные факторы развития 

пеленочного дерматита, особое внимание следует уде-
лять про филактическим мероприятиям. Для профилак-
тики пеленочного дерматита Европейской ассоциацией 
дерматологов предложен стандарт «ABCDE», отражаю-
щий основные, наиболее важные лечебные мероприятия 
по уходу [20]:
• A (Air) — аэрация — свободное от подгузников время;
• B (Barrier) — сохранение и улучшение барьерных 

свойств эпидермиса — избегать использования 
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агрессивных гигиенических средств (в том числе 
спиртосодержащих веществ, отдушек, присыпок);

• C (Cleaning) — очищение — производится при каждой 
смене подгузника с использованием адаптированных 
средств гигиены;

• D (Diaper) — пеленка, подгузник — тип и качество 
подгузника не так важны, как частота его смены (при 
необходимости — каждые 2 ч, поддерживая сухость);

• E (Education) — обучение — необходимо прово-
дить обучение родителей для разъяснения важности 
и правильной организации профилактических меро-
приятий.
В настоящее время одним из важных направлений 

профилактики пеленочного дерматита является исполь-
зование средств, обладающих барьерными свойствами, 
в частности эмолентов. Современные технологии позво-
лили усилить восстанавливающую барьерную функцию 
эпидермиса за счет использования средств с регенера-
тивным потенциалом. Таким средством является дек-
спантенол, который способствует регенерации тканей, 
оказывает метаболическое и слабое противовоспали-
тельное действие. Декспантенол в форме провитамина 
пантотеновой кислоты (В5) содержится в средствах линии 
Бепантен (Bayer, Германия). Витамин В5 наиболее изве-
стен как вещество, необходимое для построения, поддер-
жания и развития клеток [21].

Известно, что после проникновения в кожу декспанте-
нол превращается в пантотеновую кислоту. Пантотеновая 
кислота является составной частью коэнзима А и выпол-
няет важную роль в оксидации и ацетилировании жирных 
кислот, участвует в метаболизме жиров, белков и углево-
дов, стимулирует выработку глюкокортикоидов, принима-
ет участие в синтезе нейротрансмиттеров [22].

В число вспомогательных веществ в указанной выше 
линии препаратов входят ланолин, воск пчелиный белый, 
парафин мягкий белый, масло миндальное, парафин 
жидкий, протегин Х, спирт цетиловый, спирт стеарило-
вый, вода очищенная. Следует отметить, что основной 
неактивный компонент ланолин вырабатывается саль-
ными железами овец и по липидному составу приближен 
к секретам сальных желез человека. Ланолин давно 
с успехом применяют в дерматологии, он обеспечива-
ет выраженный защитный эффект, не препятствуя при 
нанесении газообмену. Проникая в роговой слой эпидер-
миса, ланолин обеспечивает его гидратацию, связывая 
и удерживая влагу и предотвращая трансэпидермаль-
ную потерю жидкости [23]. Ланолин способен удержать 
в 2 раза больше воды, чем собственный молекуляр-
ный вес, не теряя вязкости. Он образует тонкую пленку 

на поверхности эпидермиса, защищая кожу от неблаго-
приятных факторов окружающей среды, а также предот-
вращая трение кожи в местах складок, что и является 
одной из причин пеленочного дерматита [24].

Из множества имеющихся лекарств, предназначен-
ных для ухода за кожей, линия средств, содержащих 
декспантенол, полностью отвечает требованиям, предъ-
являемым к препаратам для профилактики пеленочного 
дерматита [25]. Эти препараты содержат только безопас-
ные компоненты, эффективно защищают кожу ребенка 
от раздражителей, в них нет консервантов, ароматиза-
торов и красителей. Декспантенол даже в высоких дозах 
хорошо переносится и обычно не вызывает каких-либо 
нежелательных реакций. До настоящего времени случаи 
передозировки не зарегистрированы. В доступных лите-
ратурных источниках случаи гипервитаминоза не описа-
ны [26]. Эффективность и безопасность средств, содер-
жащих декспантенол, подтверждена в многочисленных 
клинических исследованиях [27–30]. Так, в частности, 
G. Putet и соавт. показали, что при использовании у детей 
декспантенола риск развития пеленочного дерматита 
снижался в 1,8–3,4 раза [22]. Кроме того, установлено, 
что применение декспантенола способствует нормализа-
ции липидного состава и репарации кожи у большинства 
пациентов, предотвращает процессы эпидермальной 
гиперплазии [31].

По данным отечественных исследователей, при оцен-
ке эффективности применения средств, содержащих 
декс пантенол, в терапии инфицированных поражений 
кожи у новорожденных отмечалось полное исчезнове-
ние дерматита у 58%, значительное уменьшение кож-
ных симптомов — у 48% пациентов [32]. Некоторые 
авторы отмечают, что эффективность декспантенола при 
лечении пеленочного дерматита достигает 94–100% 
[33]. Высокая эффективность препарата проявляется на 
2–3-и сут от начала использования. Как упоминалось 
ранее, декспантенол оказывает положительный эффект, 
обладая значительным бактерицидным действием [34].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Соблюдение основных правил профилактики и ухода 

в большинстве случаев позволяет предотвратить раз-
витие пеленочного дерматита у младенцев. Средства, 
содержащие декспантенол, служат препаратами выбора 
в профилактических мероприятиях, направленных на пре-
дотвращение пеленочного дерматита. Использование 
этих средств на ранних стадиях пеленочного дерматита 
позволяет быстро купировать клинические проявления 
дерматоза.
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Из истории медицины

Марчелло Мальпиги 

Мальпиги (1628–1694) — 
итальянский врач, физиолог и 
анатом, лейб-медик папы Инно-
кен тия XII в Риме и одновременно 
профессор Папского колледжа.

В доме профессора матема-
тики Альфонсо Борелли анатомы 
производили вскрытия живот-
ных. Великий герцог Тосканский 
Фердинанд и принц Леопольд 
присутствовали при анатомиче-
ских вскрытиях и вообще относи-

лись к происходящему в кружке с живейшим интересом. В даль-
нейшем они приглашали ученых во дворец для демонстраций. 
Благодаря интересу правящих лиц к анатомии и физиологии, 
в 1657 г. возникла Экспериментальная академия, приобретшая 
впоследствии большую известность.

Мальпиги считают основателем анатомии беспозвоночных, 
начало которой он положил в своем «Трактате о тутовом шел-
копряде» (1669), за что был избран членом Лондонского коро-
левского общества. Исследуя строение шелковичного червя, он 
открыл трахеи — органы дыхания членистоногих в виде малень-
ких воздухоносных трубочек, пронизывающих тело насекомого. 
Однако важнейшей заслугой ученого, конечно, является откры-
тие капиллярного кровообращения (объектом исследования был 
мочевой пузырь лягушки), дополнившее теорию кровообраще-
ния Гарвея. Используя микроскоп со 180-кратным увеличением, 
Мальпиги обнаружил то, чего не мог видеть Гарвей. В 1661 г. бы-
ли опубликованы результаты наблюдений над строением легкого 

и впервые дано описание капиллярных кровеносных сосудов, 
соединяющих артерии с венами. Таким образом, была раскрыта 
последняя тайна системы кровообращения.

С помощью микроскопа Мальпиги обнаружил органы цы-
пленка на стадиях его развития. Развитие зародыша он рас-
сматривал с точки зрения идей преформизма, полагая, что 
зародыш уже находится в сформированном состоянии в яйце, 
а во время развития происходит лишь увеличение частей 
 организма.

Другой фундаментальный труд — «Анатомия растений» 
(1675–1679) — посвящен тонкому строению разнообразной 
флоры. Ученый подробно описал микроструктуру листьев, сте-
бля, корней, почек, цветков. Открыл сосудистые элементы сте-
бля, установил наличие восходящего и нисходящего токов ве-
ществ в растениях, описал их воздухоносные трубки и сосуды 
и высказал догадку о роли листьев как органа питания.

В этот же период Мальпиги наблюдал почечные канальцы 
и сформулировал первые представления о мочеобразовании, 
так появились работы о пищеварении, роли мочи, действии 
слабительных. Автор также подробно описал строение кожи, 
ростковый слой эпидермиса кожи и микроскопическое строение 
ряда тканей и органов растений, животных и человека: лимфати-
ческие тельца селезенки, пирамидки и клубочки в почке, выде-
лительные органы насекомых, а также строение легкого, указав, 
что оно состоит из бесчисленного количества мелких пузырьков, 
опутанных сетью капиллярных кровеносных сосудов.

Именем Мальпиги названо семейство двудольных свободно-
лепестковых растений (Malpigiaceae), а также многие открытые 
им органы и структуры: мальпигиевы тельца (в почках и селезен-
ке), мальпигиев слой (в коже), мальпигиевы сосуды.
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В статье рассматриваются философские проблемы, рожденные технологией неонатального скрининга. Основное 
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АКТУАЛЬНОСТЬ 
Массовое обследование новорожденных (неона-

тальный скрининг1) — характерная черта нашего вре-
мени. Начавшись в 60-х гг. прошлого столетия с про-

стых тестов на метаболиты, неонатальный скрининг 
уверенно занял одну из лидирующих позиций в поли-
тике национального здравоохранения. В настоящее 
время программы неонатального скрининга внедрены 

1  Скрининг (от англ. to screen — просеивать) — медицинская диагностическая технология сплошного безвыборочного лабораторно-
го обследования всех новорожденных на некоторые заболевания обмена веществ, призванная обеспечить своевременное выяв-
ление и начало лечения больных детей с целью предотвращения их инвалидизации.



715

В
О

П
Р

О
С

Ы
 С

О
В

Р
Е

М
Е

Н
Н

О
Й

 П
Е

Д
И

А
Т

Р
И

И
 /

2
0

1
5

/ 
ТО

М
 1

4
/ 

№
 6

более чем в 50 государствах мира и насчитывают около 
45 скринируемых наследственных заболеваний (нозоло-
гических форм). Главная цель неонатального скринин-
га — предотвращение развития болезни и тем самым 
сохранение жизни родившемуся младенцу. Отсюда понят-
но стремление специалистов охватить такой технологией 
как можно больше наследственных заболеваний. Однако 
жизнь показала, что необоснованное включение новых 
нозологий в список скринируемых болезней может при-
вести к «неоправданному риску и нанести непоправимый 
вред не только семьям с больным ребенком, но и всему 
обществу в целом» [1]. В последние годы активно обсуж-
дается вопрос о внедрении новых подходов в технологии 
скрининга — возможности полногеномного/полноэк-
зомного тестирования ДНК новорожденных [2]. В связи 
с этим проблема соотношения вред/польза в области 
неонатального скрининга становится все более акту-
альной. На повестку дня выходят вопросы, связанные 
с государственной поддержкой скрининговых программ 
в регионах, с финансовыми трудностями в обеспече-
нии обязательной непрерывности процесса скриниро-
вания, с нехваткой специалистов в области генетики, 
с наличием реальной возможности адекватного лече-
ния редких заболеваний и самое главное — с выбо-
ром того, на какие нозологии действительно необходи-
мо скринировать новорожденных в нашей популяции. 
Нужно ли диагностировать болезнь, которая пока непод-
властна полному излечению? Или болезнь, развитие 
которой отсрочено и носит вероятностный характер? 
Оправдано ли стремление расширять спектр выявляемых 
заболеваний в угоду модному тренду, каким становится 
молекулярно-генетическое тестирование?

Эти вопросы не могут быть решены в односторон-
нем порядке постановлением руководящих органов. 
Только открытое обсуждение и тесное сотрудничество 
органов исполнительной и законодательной власти, вра-
чей-экспертов и общественных организаций позволит 
выработать верный путь их успешного разрешения. Это 
позволит избежать, с одной стороны, излишнего страха 
перед достижениями генетики, с другой — завышенных 
ожиданий, что в целом даст возможность ответственного 
подхода к решению возникающих проблем [3].

СТЕПЕНЬ РАЗРАБОТАННОСТИ ПРОБЛЕМЫ 
Неонатальный скрининг — относительно молодая 

область медицинских технологий в России (массовое 
обследование новорожденных началось в 1992 г. с диаг-
ностики двух заболеваний; с 2006 г. число нозоло-
гий выросло до 5). Возникающие при этом проблемы 
ценностного, морального и нравственного характера 
чаще освещаются в литературе сугубо специалистами — 
генетиками, неонатологами, педиатрами. В этой работе 
планируется опираться на исследования американских 
и европейских ученых, занятых в этой области, а так-
же российских философов, интересующихся вопросами 
генетики и современной биологией в целом.

Цель и задачи обзора 

Цель данной работы — выделить некоторые важные 
философские проблемы в области расширения спек-
тра скринируемых нозологий неонатального скрининга 
и найти потенциальные возможности для их преодоле-
ния, а также для привлечения внимания к указанным 

проблемам широкого круга читателей, в т. ч. будущих 
и настоящих родителей.

Достижение цели настоящего исследования требует 
решения следующих задач:
• рассмотрения истории массового обследования ново-

рожденных, характеристики его состояния на совре-
менном этапе в связи с активным внедрением дости-
жений генетики в практическое здравоохранение;

• обсуждения философских проблем методологическо-
го характера, возникающих в области неонатального 
скрининга (существование разрыва между диагно-
стическим потенциалом и практическими возмож-
ностями лечения, вероятностный характер выявления 
генетических нарушений);

• выделения этических аспектов в проблеме расши-
рения неонатального скрининга (проблема доступа 
к информации, нацеленность на пренатальную диаг-
ностику в семьях с отягощенным анамнезом);

• представления результатов исследования и оценки 
возможных методов регулирования списка скриниру-
емых заболеваний, соотнесение желания и техноло-
гического потенциала диагностировать новые заболе-
вания с реальной картиной состояния практического 
здравоохранения в стране и обществе в целом.

РАЗВИТИЕ НЕОНАТАЛЬНОГО СКРИНИНГА 
И ЕГО ОСОБЕННОСТИ НА СОВРЕМЕННОМ ЭТАПЕ 
Неонатальный скрининг: от лабораторного теста 

к государственной программе 

Наследственные и врожденные формы патологии в 
настоящее время являются одними из главных причин 
детской инвалидности и смертности [4] — показате-
лей, характеризующих не только современное состояние 
медицины, но и определяющих численность будущего 
поколения. Между тем для государства гораздо важнее 
не то, сколько всего рождается младенцев, но в первую 
очередь насколько они генетически и физически здо-
ровы, сколько из них доживут до детородного возраста 
и смогут дать жизнь следующему поколению. Именно 
поэтому проблема профилактики врожденных и наслед-
ственных заболеваний имеет не только медицинское, 
но и социально-экономическое значение [5].

Начиная с ХХ в. обществу стали доступны эффектив-
ные способы лечения некоторых видов наследственной 
патологии, позволяющие избежать летального исхода и 
предотвратить развитие тяжелой инвалидности у ребен-
ка, если заболевание обнаружено до манифестации его 
клинических проявлений. Самый простой и перспектив-
ный метод раннего обнаружения таких болезней — мас-
совое обследование новорожденных, или неонатальный 
скрининг. Эта новейшая технология позволяет не только 
идентифицировать больных младенцев на доклиниче-
ской стадии заболевания и своевременно начинать лече-
ние, но также формировать детей групп риска — тех, кто 
нуждается в медико-генетическом наблюдении и обсле-
довании на носительство мутантного гена, с обязатель-
ным выходом на пренатальную диагностику в семьях 
с отягощенным анамнезом [6].

Массовый скрининг новорожденных на генетиче-
ские болезни обязан своим появлением Р. Маккриди 
(R. MacCready), директору Диагностической лаборатории 
в отделе здравоохранения штата Массачусетс (США), 
и Р. Гатри (R. Guthrie), американскому доктору, создавше-
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му методику микробиологического анализа определения 
концентрации фенилаланина в крови (Гатри-тест), которые 
в 1962 г. организовали сбор бланков из фильтровальной 
бумаги с пятнами сухой крови от каждого новорожден-
ного в штате Массачусетс и тестировали их на наличие 
фенилкетонурии [7]. За свою полувековую историю неона-
тальный скрининг из простого биохимического теста пре-
вратился в передовую современную технологию, стоящую 
на страже сохранения здоровья нации, со своими научной 
и производственной базой, четкими диагностическими 
программами, высокими требованиями к лабораторной 
диагностике, соблюдению этических норм и др.

Однако необходимо признать, что бурное, если не ска-
зать взрывное, развитие молекулярной биологии в конце 
прошлого века, появление технологии тандемной масс-
спектрометрии (ТМС), метода секвенирования следующе-
го поколения (next generation sequencing, NGS) и повы-
шение общедоступности генетических тестов с низкой 
стоимостью открыли возможность бесконтрольного роста 
числа скринируемых заболеваний. На повестке дня стоит 
вопрос об организации соответствующей правовой базы 
для определения необходимости введения той или иной 
нозологии в программу скрининга, для обеспечения роди-
телей информационной поддержкой до начала скрининга 
и качественным медико-генетическим консультировани-
ем после него. Исходя из этого, Комитет общественной 
и профессиональной политики Европейского общества 
генетики человека (ESHG) в мае 2000 г. опубликовал раз-
работанную экспертами 15 европейских стран систему 
правил, стандартов и мер безопасности для организации 
и проведения генетических скрининговых программ [8].

Основными критериями, необходимыми для включе-
ния болезни в программу скрининга, названы следующие:
• «болезнь должна быть четко очерчена клинически 

и биохимически;
• болезнь должна представлять собой значимую про-

блему (высокую степень инвалидизации и смертности);
• болезнь должна быть распространенной (встречаться с 

частотой не менее 1:10 000–1:15 000 новорожденных);
• процедура скрининга должна быть приемлемой и кор-

ректной для пациента и общества;
• процедура скрининга должна иметь адекватную сто-

имость;
• болезнь должна иметь готовое, апробированное ле-

чение, эффективное на доклиническом этапе» [8].
Согласно современным представлениям, тестирова-

ние на фенилкетонурию и врожденный гипотиреоз явля-
ется «золотым стандартом» скрининга. Указанные нозоло-
гии включены в списки скринируемых заболеваний всех 
стран, имеющих государственные программы массового 
обследования новорожденных, потому что полностью 
соответствуют критериям, описанным выше. Несмотря 
на то, что адреногенитальный синдром, муковисцидоз 
и галактоземия — заболевания, вошедшие в список рас-
ширенного скрининга новорожденных в России с 2006 г., 
также удовлетворяют основным критериям скрининго-
вых программ, целесообразность тестирования на эти 
нозологии до сих пор обсуждается мировой и российской 
научной общественностью [9, 10].

Открытым остается и вопрос о необходимости автома-
тического включения в список для скрининга наследствен-
ных нарушений метаболизма аминокислот, органических 
кислот и дефектов митохондриального �-окисления жир-

ных кислот, определяемых методом ТМС [11, 12]. В насто-
ящее время не существует достаточно обоснованного под-
хода к ранжированию данных наследственных болезней 
обмена на основании их распространенности и остроты 
проявлений, не всегда учитываются этические проблемы, 
возникающие в результате скрининга для выявления 
состояний, которые могут никогда не развиться в заболе-
вания, а также нарушений, для которых пока не разрабо-
тано лечение.

Общество в очередной раз столкнулось с серьезными 
проблемами в этой области исследований, поскольку:
• нарушения обмена веществ редки, и определение 

частоты таких заболеваний в популяции требует 
достаточно продолжительного времени;

• некоторые считавшиеся ранее моногенными забо-
левания могут быть обусловлены повреждением 
нескольких генов, многие из которых еще неизвестны;

• начало заболевания и прогноз развития болезни 
могут изменяться: некоторые люди страдают с рожде-
ния, в то время как другие (с такими же генетически-
ми нарушениями) никогда не развивают подобные 
симптомы;

• одно и то же заболевание может вызывать осложне-
ния разной степени тяжести [13].
Необходимо заметить, что сегодня даже в США, пер-

вой стране мира, внедрившей массовое обследование, 
отсутствует единая общенациональная программа неона-
тального скрининга. Программы обследования новорож-
денных в разных штатах различаются перечнем патоло-
гии, который включает в себя от 10 до 45 нозологий [4].

Американская коллегия медицинских генетиков про-
анализировала эффективность выявления наследствен-
ных болезней обмена при проведении неонатального 
скрининга методом ТМС и распределила все клинические 
формы на заболевания с высокой, умеренной и низкой 
эффективностью обнаружения. В первую группу включено 
29 форм, подлежащих обязательному выявлению при нео-
натальном скрининге. Заболевания, вошедшие во вторую 
и третью группы, не рекомендуются к включению в госу-
дарственные скрининговые программы [12]. Все 29 состо-
яний, внесенные в список для скрининга, поддаются лече-
нию. Для остальных заболеваний специалисты не нашли 
убедительных данных за то, что проведение скрининга для 
их обнаружения может улучшить исходы.

Программа неонатального скрининга в России

История массового обследования новорожденных в 
Российской Федерации началась с середины 1991 г., 
когда отдельные регионы провели неонатальные скрини-
рующие исследования на фенилкетонурию и врожденный 
гипотериоз [7, 14]. По мере совершенствования мето-
дов лабораторного тестирования, создания и внедре-
ния системы организационных мероприятий на местах 
на фоне качественного улучшения показателей скри-
нинга Министерство здравоохранения и социального 
развития РФ в 2006 г. приняло решение о расширении 
государственной программы скрининга до 5 нозологий. 
С этого времени все новорожденные РФ подлежат допол-
нительному тестированию на галактоземию, муковисци-
доз и адреногенитальный синдром [15]. В Свердловской 
обл. по распоряжению Министерства здравоохранения 
в связи с вводом в эксплуатацию нового оборудования 
для ТМС с 2012 г. реализуется пилотный проект массо-
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вого неонатального скрининга, включающий помимо 5 
основных дополнительное обследование на 11 наслед-
ственных заболеваний [16].

Без сомнения, прибавление новых нозологий — необ-
ходимый и нужный этап в развитии данной технологии, 
однако необходимо понимать, что расширение скрининга 
не должно затрагивать только количественные характе-
ристики — гораздо важнее в данном случае убедиться 
в правильности выбора его качественных обновлений. 
Это касается разработки целой системы мероприятий, 
которая предусматривает обязательное консультирова-
ние семьи, дополнительные клинические или генетиче-
ские исследования для установления диагноза, а в слу-
чае подтверждения последнего — обеспечение больного 
ребенка лечением, постоянное наблюдение за ним и т. д. 
[17]. Очевидно, что полная и достоверная информация 
о проводимых исследованиях, о новых современных 
возможностях диагностирования, о «подводных камнях» 
на этом пути и способах их устранения должна быть 
доступна любому родителю независимо от его возраста, 
образования, вероисповедания и удаленности его про-
живания от областного центра.

Характерной особенностью практической деятель-
ности российских медико-генетических центров в по-
след ние десятилетия является активное внедрение дости-
жений современной генетики, что позволяет существен-
но расширить возможности использования различных 
видов пре- и постнатального генетического тестирова-
ния. Молекулярно-генетические методы исследования 
стали рутинными анализами в лабораториях неонаталь-
ного скрининга. Практически это означает, что дети, 
попавшие в группу риска по какому-либо из заболева-
ний, входящему в список скринируемых, автоматически 
направляются на генетическое тестирование для под-
тверждения или исключения подозреваемого диагноза. 
Многие видят в этом начало новой эры в области про-
филактики, ранней диагностики и выявления болезней. 
Действительно, это привлекательная концепция, однако 
внедрение генетического скрининга без доказательств 
того, гарантирует ли постановка диагноза улучшение 
результата и возможность изменить анамнез заболе-
вания, по крайней мере, преждевременно. Как бы нам 
этого ни хотелось, но к настоящему моменту выявление 
патологии, к сожалению, не означает победы над забо-
леванием [3]. Без сомнения, прогресс технологий и нако-
пленный потенциал тестирования (особенно в области 
генетики) огромны, однако, как показывает опыт много-
численных экспериментов в медицине и других областях 
науки, технические возможности проведения процедуры 
скрининга не гарантируют ее этической приемлемости.

В прошлом между внедрением технологических инно-
ваций и пониманием их этических и социальных послед-
ствий проходил некоторый лаг-период. Сегодня обще-
ство приходит к пониманию того, что технология — это 
не просто синоним машин или научных инструментов, 
но это также термин, включающий в свое значение 
последствия их применения. И «поскольку мы не обла-
даем абсолютной мудростью в вопросах о последствиях, 
то должны находиться в постоянной готовности встретить 
эти последствия в тот момент, когда они начнут появлять-
ся» [18]. Зарождающиеся на наших глазах генетические 
технологии, их активное проникновение в повседневную 
медицинскую практику требуют всеобщего рассмотрения 

и публичного обсуждения поднимаемых ими проблем, что 
повысит наши шансы действовать мудро и осмотритель-
но. Сегодня как никогда важен открытый диалог между 
политиками, учеными и экономистами, к которому обяза-
тельно надо привлекать тех, для кого завтра, возможно, 
результат скрининга его ребенка будет «точкой невозвра-
та» к прежней жизни, т. е. будущих родителей.

Этическая приемлемость применения 

молекулярно-генетических методов исследования 

в области неонатального скрининга 

Молекулярно-генетические методы, пришедшие в прак-
тику современного неонатального скрининга, несут в себе 
определенную специфику, связанную с особенностями объ-
екта генетических исследований и манипуляций. П. Тищенко 
и Б. Юдин [19], рассуждая о моральных проблемах совре-
менной генетики, выделяют 4 специфические черты:
• вовлеченность в процесс генетического тестирова-

ния родственников пациента, что, несомненно, несет 
в себе проблему конфиденциальности информации;

• существование разрыва между теоретической воз-
можностью диагностики любого известного на сегод-
ня наследственного заболевания и возможностью его 
эффективного лечения;

• применение полученной информации с целью про-
ведения в дальнейшем пренатальной диагностики 
в данной семье, чтобы исключить риск рождения вто-
рого больного ребенка;

• вероятностный характер проявления тех или иных 
генетических нарушений у субъекта.
Это далеко не полный перечень проблем, возникаю-

щих при стремительно возрастающем объеме генетиче-
ских знаний и увеличивающемся ассортименте иссле-
дований в современных медико-генетических центрах. 
Однако именно эти черты благодаря своей философской 
нагруженности определяют некоторую сдержанность 
со стороны поклонников незамедлительного претворе-
ния в жизнь достижений научно-технического прогресса 
в области расширения массового обследования ново-
рожденных. Только осознав суть проблем и сделавшись 
восприимчивыми к чужому мнению, мы сможем вступить 
в диалог относительно будущего этой технологии [19].

В связи с приведенными фактами в рамках дальней-
шего хода исследования будет сделана попытка более 
детально рассмотреть основные философские пробле-
мы, порожденные технологией неонатального скрининга, 
условно выделив в них методологическую и этическую 
составляющую. В первую войдут обсуждение существу-
ющего диссонанса между техническими возможностями 
диагностики заболевания и практическим уровнем ока-
зания лечебной помощи при данном состоянии, а также 
вероятностного характера проводимых молекулярно-
генетических исследований. Во второй подробно остано-
вимся на проблеме доступа к информации, получаемой 
при тестировании ДНК новорожденных, и нацеленно-
сти применения результатов генетических исследований 
семьи для пренатальной диагностики в будущем.

МЕТОДОЛОГИЧЕСКИЕ ПРОБЛЕМЫ РАСШИРЕНИЯ 
СПЕКТРА ДИАГНОСТИРУЕМЫХ ЗАБОЛЕВАНИЙ 
Зачем диагностировать, если нельзя лечить?

Генетические технологии конца XX–начала XXI в. 
превратились в мощный инструмент современной 
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медицины. Исследования, начавшиеся в 1990 г. в США 
в рамках международного проекта «Геном человека», 
ознаменовали новый этап в области генетических 
исследований и разработки генных технологий. Работа 
по реализации этого проекта объединила научный 
потенциал многих стран мира — Японии, Америки, 
России, Канады, государств Европейского Союза [20]. 
Целью проекта являлось точное описание нуклеотидных 
последовательностей ДНК всех хромосом человека, 
и в 2002 г. проект завершился составлением полной 
карты генома человека. Однако дальнейшее развитие 
науки в этом направлении показало, что расшифров-
ка нуклеотидной последовательности является только 
первым шагом к пониманию закономерностей функ-
ционирования генома в целом. С каждым годом рас-
тет число открытий генов, ассоциированных с конкрет-
ными заболеваниями, генов-модификаторов, генов, 
управляющих предрасположенностью к развитию той 
или иной патологии. Для многих заболеваний, ранее 
считавшихся не связанными с наследованием (аутизм, 
аффективные расстройства, шизофрения и др.), установ-
лена их генетическая причина [20]. Тем не менее оказа-
лось, что разработать методы коррекции генетической 
патологии гораздо труднее, чем совершить информа-
ционное открытие в этой области. Разработка диагно-
стических протоколов опережает исследования по соз-
данию эффективных методов профилактики и лечения. 
«Человечество получило только каталог содержимого 
клетки, но не инструкцию, как им воспользоваться — 
библиотека пока закрыта» [21].

На практике это означает, что в настоящее время 
существует огромный разрыв между числом наследствен-
ных заболеваний, которые можно диагностировать, и чис-
лом заболеваний, которые можно эффективно лечить. 
Но тогда насколько полезно родителям знать о наличии 
у ребенка гена, который может рано или поздно вызвать 
у него болезнь, от которой пока нет спасения? Насколько 
целесообразно для государства тратить ресурсы для 
разработки и широкого производства диагностических 
тестов в этом случае? Как бы кощунственно это ни звуча-
ло, но мы должны уяснить для себя, что лучше — растить 
ребенка, быть всегда рядом и потерять его внезапно или 
жить в постоянном страхе за него, любить его, открывать 
ему мир, и при этом знать, что каждый наступающий день 
может стать последним в его жизни? Вряд ли можно при-
думать для родителей муку страшнее.

Однако, как быть, если синдром внезапной смерти 
ребенка повторяется в одной и той же семье с каждой 
новой беременностью? Тогда постановка диагноза, пусть 
и смертельного, — важный шаг. Это рубеж, к которому 
необходимо прийти: от абсолютной безысходности и пол-
ного отчаяния, от бесконечного хождения по врачам 
и народным целителям, от пугающей неопределенно-
сти — в жесткие рамки действительности, к конечному 
итогу «диагностической одиссеи» [17]. Хотя бы для того, 
чтобы сказать самому себе: «Я сделал все, что мог, все, 
что в моих силах».

Медицина постоянно развивается, и, зная, в каком 
«тонком месте» произошел сбой в цепочке ДНК, гораздо 
легче наметить правильные пути терапевтического воз-
действия. Примером может послужить история мукопо-
лисахаридоза (лизосомной болезни накопления): типы 
этого заболевания медики начали различать с 1980-х гг., 

а возможность лечения больные мукополисахаридозом 
дети получили в 2000-х [17].

Существуют другие варианты проблемы: заболевание 
обнаружено, диагноз поставлен, но как лечить ребенка, 
если необходимый для него лекарственный препарат 
или специализированное питание не зарегистрированы 
в России, и их можно приобрести только за рубежом? 
Если в стране нет специалистов, которые имеют опыт 
ведения таких больных? Если прогноз не имеет 100% 
подтверждения…?

Необходимо отметить, что в настоящее время наблю-
даются положительные тенденции в принятии государ-
ственных решений проблемы обеспечения доступа к тера-
пии больных с редкими заболеваниями. При Минздраве 
России организован Совет по защите прав пациентов; 
аналогичные советы создают и при региональных мини-
стерствах. Расширяется их сотрудничество с обществен-
ными пациентскими организациями, с благотворитель-
ными фондами, спонсорами, целями которых являются 
привлечение внимания к проблемам «редких» пациентов, 
морально-психологическая поддержка семей с больными 
детьми, правовая и юридическая помощь. Благодаря тес-
ному взаимодействию и планомерной совместной рабо-
те врачей, органов исполнительной и законодательной 
власти, родителей, общественников сложный и длинный 
путь по организации обеспечения необходимыми лекар-
ствами пациентов с редкими заболеваниями во многих 
регионах оказался преодолен [22]. Однако необходимо 
двигаться дальше и способствовать совершенствова-
нию подходов к лекарственному обеспечению больных, 
которых в стране иногда всего несколько десятков, и они 
не получают лечения, потому что заболевания и препа-
раты не включены ни в один из государственных переч-
ней. Особенность орфанных заболеваний состоит в том, 
что они действительно очень редкие, и врачи зачастую 
не имеют настороженности по их исключению, поскольку 
в списке дифференциальной диагностики эти болезни 
находятся в самом конце. С одной стороны, это правиль-
но, потому что патологии редкие, но с другой — именно 
в этом случае очень важно поставить диагноз как можно 
раньше, тогда есть шанс спасти ребенку жизнь, поскольку 
многие болезни, еще вчера считавшиеся неизлечимыми, 
сегодня успешно поддаются терапии [17].

Важно понять, что редкость таких заболеваний не 
должна априори обусловливать их малую значимость 
в ряду «больших» общегосударственных проблем. Общест-
ву необходима надежда, что все эффективные и инно-
вационные методы лечения орфанных болезней, при-
меняемые в современном мире, могут быть доступны 
российским больным независимо от региона прожива-
ния и диагноза. Диагноз в данном случае действительно 
не приговор, это возможность двигаться дальше, это 
шанс спасти жизнь уже родившемуся с таким наруше-
нием ребенку и зачастую — единственная возможность 
предотвратить череду младенческой смертности в семье, 
дав родителям шанс родить здорового ребенка.

Вероятностный характер результатов 

молекулярно-биологического тестирования 

Нельзя не упомянуть еще об одной уникальной осо-
бенности генетических исследований: мы не можем 
дать однозначный прогноз заболевания в этой обла-
сти, практически всегда имеем дело лишь с вероятност-
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ной информацией. В действительности, это общий стиль 
современной науки, но в генетике он выражен наибо-
лее очевидным образом. Даже сами ученые признают, 
что предсказать судьбу и пути развития стремительно 
рождающихся технологических новшеств любой науки 
невозможно. На симпозиуме в Калифорнийском универ-
ситете Лос-Анджелеса М. Капекки, выдающийся ученый, 
профессор биологии и генетики человека университета 
штата Юта, сказал: «Мы все страдаем склонностью преуве-
личивать то, что мы можем сделать через 5 лет, и недо-
оценивать то, что мы можем натворить через 25 лет» [18].

В настоящее время медико-генетическое консультиро-
вание стало доступно практически всем желающим и нуж-
дающимся в нем. Генетические тесты имеют потенциал 
для выявления риска развития заболевания за несколь-
ко лет до манифестации клинических симптомов. Это 
может быть действительно важно, поскольку тестирова-
ние позволяет человеку, имеющему повышенный риск 
заболеть, еще до появления симптомов предусмотреть 
раннюю профилактику и начать лечение. Однако генети-
ческое тестирование не может рассматриваться так одно-
значно по нескольким причинам. На сегодня, имея только 
результаты скрининга, никто не способен точно предска-
зать, когда именно болезнь начнется, или насколько 
тяжелыми будут ее осложнения. Предположительный 
диагноз в данном случае может вызвать беспокойство 
и депрессию у тестируемых [3]. Результаты исследований 
могут иметь непредсказуемые последствия для близких 
родственников, порождая ненужные дискуссии о личных 
и семейных отношениях [3, 19].

Интерпретация результатов ДНК-тестирования и обес-
печение надлежащей и корректной консультации также 
могут оказаться проблематичными, поскольку положи-
тельные генетические результаты анализа не всегда кор-
релируют с болезнью, как и отрицательные результаты 
не обязательно исключают заболевание. Нет сомнений, 
что чем больше информации о генетических нарушениях 
накапливается в наших базах данных, тем сложнее стано-
вится консультирование. К настоящему моменту времени 
накопленных научных знаний явно недостаточно, чтобы 
достоверно и правильно описать фенотипические прояв-
ления нуклеотидной последовательности. Никто не даст 
однозначного ответа на то, как могут повлиять те или 
иные генные изменения на качество и продолжитель-
ность жизни человека, приведут ли имеющиеся мутации к 
развитию болезни у данного конкретного ребенка.

Так, например, когда в 1988 г. была установлена 
наиболее распространенная мутация муковисцидоза, 
ученые думали, что они невероятно близки к полному 
пониманию генетики болезни, полагая, что существует 
только 7 или 8 мутаций в гене. С тех пор только в одном 
этом гене выявлено более 1800 новых мутаций [23]. 
Многие из них вызывают мягкие формы заболевания, 
а значение некоторых так и невыяснено. Кроме того, 
существуют полигенные (мультифакториальные) заболе-
вания, за развитие которых отвечает множество генов. 
Доказано также активное влияние внешней среды [18].

Для того чтобы излечить от какого-либо наслед-
ственного заболевания, нужно полностью устранить его 
причину — мутацию. Сегодня много говорят о генной 
терапии — технологии, которая способна решить такую 
задачу. Действительно, использование этого метода 
открывает новые горизонты манипулирования генетиче-

ской информацией у человека: доставка «нормального» 
гена в клетку, выключение «дефектного» гена, генная 
трансплантация. В настоящее время несколько крупных 
лабораторий мира работают по официально одобрен-
ным протоколам с использованием данной технологии. 
Однако, радуясь первым крупным успехам в этой обла-
сти, нельзя забывать, что результатом необдуманного 
воздействия на геном может оказаться утрата неиз-
вестных позитивных свойств генов, которые мы считаем 
болезненно измененными или несовершенными [18].

Не существует «хороших» и «плохих» генов, «вредных» 
и «полезных» мутаций. Понятия «вред» и «польза» непри-
менимы к описанию генетических аберраций [17]. Любая 
наследуемая мутация увеличивает изменчивость в попу-
ляции и тем самым может способствовать выживанию 
вида. Достаточно вспомнить такое тяжелое наследствен-
ное заболевание, как серповидно-клеточная анемия. Это 
генетическая болезнь, при которой в огромной молекуле 
гемоглобина происходит замена одной аминокислоты, 
и аномальный гемоглобин не может выполнять свою 
функцию. В результате у людей, гомозиготных по данной 
аллели, развивается гемическая гипоксия, страдают серд-
це, почки, легкие. Позже, однако, выяснилось, что такие 
мутации в гене гемоглобина присутствуют почти у 40% 
населения экваториальной Африки, и это не случайно: 
измененные эритроциты спасают организм от заражения 
малярийным плазмодием. Таким образом, природа посто-
янно «балансирует», предлагая различные генные комби-
нации. И когда человек начинает искусственно нарушать 
этот природный баланс с его генетическим разнообрази-
ем, он становится заложником своих собственных знаний, 
существенно ограничивая при этом возможности раз-
вития человека как вида. От подобного рода ошибок при 
попытках создания «идеального малыша» предостерегает 
нас Р. Лэнд, президент и руководитель Южного общества 
баптистской этики: «Если мы действительно достигнем 
успеха и сможем избавиться от синдрома гиперактивного 
дефицита внимания у детей, заболевания, которое дела-
ет детей плохо управляемыми, то скольких музыкантов, 
художников и астронавтов изымем мы из нашего гене-
тического пула? Сколько исследователей и первооткры-
вателей? Мы можем превратить весь генетический пул 
человечества в пул бухгалтеров и клерков» [18].

Мы не имеем полноты знания в вопросе о том, насколь-
ко хорошо гены, вызывающие патологию, могут служить 
человечеству. В попытке бездумно оградить общество 
от «тяжелых недугов», не получится ли у нас «вместе с гряз-
ной водой выплеснуть на помойку и самого ребенка»? Кто 
знает, на каком витке нашей спирали, каким буквенным 
кодом записываются понятия «милосердие», «сострада-
ние», «человеколюбие»? Окрыленные тем, что смогли 
открыть «главный жизненный код», мы хотим достичь 
совершенства во всем, в т. ч. и в создании нового, сво-
бодного от болезней человека, не задумываясь о том, что 
уход от болезней не ведет к автоматическому обретению 
здоровья, а манипулирование понятиями «норма» и «пато-
логия» недопустимо в современном обществе.

Задаваясь подобными вопросами, немецкий фило-
соф Юрген Хабермас отмечает: «…как только взрос-
лые начнут рассматривать желательный генетический 
арсенал потомков как продукт, форму которого можно 
изменять, придумывая по собственному усмотрению под-
ходящий дизайн, они начнут использовать в отношении 
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собственных творений, полученных в результате гене-
тической манипуляции, такой тип управления, который 
вторгнется в соматические основы спонтанного отно-
шения к себе и этической свободы другой личности; этот 
тип управления… допустим лишь по отношению к вещам, 
но не по отношению к другим людям» [24].

ЭТИЧЕСКИЕ ПРОБЛЕМЫ РАСШИРЕНИЯ СПЕКТРА 
СКРИНИРУЕМЫХ НОЗОЛОГИЙ 
Проблема доступа к информации 

Как уже было отмечено, при подозрении на генети-
чески обусловленное заболевание у новорожденного, 
в «процесс тестирования» оказываются вовлечены все 
члены семьи, которой принадлежит ребенок, посколь-
ку с большой вероятностью можно допустить наличие 
такой же патологии и у близких родственников — роди-
телей, братьев, сестер. Генетическое обследование всей 
семьи, предлагаемое в данном случае, создает пред-
посылки для противоречия между интересами ребенка 
и интересами других ее членов. Отказ родителей от про-
ведения данного анализа может быть связан именно 
со страхом разглашения конфиденциальной информации 
о болезни. Необходимо принимать во внимание мента-
литет этнических групп, особенности вероисповедания, 
отличительные черты жизнеустройства граждан.

Поучительно выглядит в этой связи сюжет одного из 
каналов московского телевидения о ситуации, которая 
возникла в результате некорректной подачи матери-
ала, нагруженного медико-генетической информацией 
[19]. Корреспондент районной газеты в статье, посвя-
щенной экологическим проблемам данной местности, 
сообщил, что одна из жительниц отдаленного поселка 
родила ребенка-«мутанта». И хотя имя матери не сообща-
лось, фактически произошло разглашение информации, 
поскольку в данном поселке за последний год родился 
лишь один ребенок. Слово «мутант» стало клеймом для 
мальчика, практически сделало его изгоем в родном 
поселке.

Другой случай возникающих противоречий между 
членами семьи при генетическом тестировании может 
быть связан с наличием предрассудков о родовых отно-
шениях, так называемого голоса крови, и невежествен-
ными представлениями о законах наследственности.

Когда больной ребенок наследует дефектные гены 
по одному от обоих родителей, многие видят в этом 
равномерное «распределение ответственности за слу-
чившиеся». Однако может случиться так, что у ребенка 
присутствуют 2 мутации, а у родителей находят только 1. 
И хорошо, если ее найдут у отца, — тогда гораздо про-
ще объяснить возникновение второй чистой случайно-
стью — мутации de novo в наши дни не такая редкость. 
Но попробуйте предложить эту же причину случайного 
появления нарушения, когда известно, что передача 
одного из «дефектных» генов произошла по материнской 
линии. От кого получил ребенок второй «дефектный» ген? 
Не на выяснение ли этого вопроса будет направлена 
энергия родственников? Не переключатся ли родители 
от главного — серьезности диагноза их ребенка, тре-
бующего пристального и неусыпного внимания к его 
нуждам, на взаимные оскорбления и поиски «виновно-
го»? Будет ли способствовать сближению семьи в это 
непростое для нее время взаимное недоверие супругов 
и подозрение в неверности, наступившие от «прозрения», 

а в действительности от ненужного узнавания подробно-
стей их генетического тестирования?

В ряде стран Западной Европы при генетическом кон-
сультировании семьи по поводу болезни ребенка запре-
щено давать информацию, конкретизирующую «вклад» 
каждого из родителей в развитие данного заболевания. 
В России, насколько известно, этот пункт никак не огова-
ривается нормативными актами, и корректность подачи 
семье подобного материала — личное дело консульти-
рующего генетика, опирающегося на собственный опыт 
и интуицию.

Проблема информированности о генетическом забо-
левании, но уже в несколько ином аспекте встает и при 
обсуждении вопроса о перспективе внедрения новой 
платформы в технологию скрининга, о которой часто гово-
рят в последнее время. Речь идет о возможности полно-
экзомного тестирования ДНК новорожденного (экзом — 
совокупность кодирующей части геномной ДНК субъекта) 
[2]. Такая технология в идеале позволит обнаруживать 
сотни заболеваний, которые могут проявиться в течение 
жизни этих детей, часть из которых может потребовать 
раннего лечения при условии его доступности. Учитывая 
постоянное улучшение технической оснащенности лабо-
раторий, секвенирование нового поколения становится 
с каждым годом экономически выгоднее, чем генети-
ческое исследование таргетных (целевых) генов [2, 25]. 
Однако здесь мы опять вторгаемся в область медицин-
ской этики и связанных с ней решений.

Как отмечает Д. Тэйни, профессор педиатрии в Уни-
верситете штата Мичиган, один из основателей и пио-
неров в области исследований врожденных ошибок 
метаболизма, «когда мы рассматриваем полногеномное 
или полноэкзомное секвенирование, мы часто обнару-
живаем то, что не ожидали найти. Это вызывает риск 
и связанную с ним озабоченность у пациентов. Это новая 
этическая дилемма. Кто скажет, что именно было обна-
ружено, когда вы искали только конкретную болезнь. Вы 
можете согласиться не раскрывать то, что вы обнаружи-
ли, помимо тех болезней, на которые проводился ДНК-
скрининг. Но это, тем не менее, оставляет возможность 
сказать кому-либо: «Если вы знали, что у меня будет рак 
в 50 лет, почему мне об этом не сказали?» Поэтому тут 
наряду с большими потенциальными возможностями 
существуют проблемы и ограничения» [2].

Особенностью медико-генетического консультиро ва-
ния в области неонатального скрининга является то, что 
информация о генетическом статусе пациента (ребен-
ка) изначально сообщается другим лицам (родителям). 
И на первый взгляд в этом нет большой беды: пока 
ребенок маленький, все решения за него принимают его 
родители. Но что, если дело касается болезни с отсрочен-
ным началом заболевания, когда развитие болезни неиз-
бежно, но произойдет это не ранее чем через 20–30 лет? 
Имеют ли право на данную информацию родители? Или 
консультирующий генетик должен «оставить» заключение 
для отсроченного сообщения данных о диагнозе непо-
средственно пациенту, когда он достигнет совершенно-
летия, при условии, что последний захочет узнать свои 
генетические особенности? Знание не всегда является 
благом, вернее, не каждое знание становится благом для 
жаждущего его получить. И трудно в данном случае согла-
ситься с тем, что «любая определенность лучше неве-
дения». Все люди разные, и для кого-то действительно 
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«предупрежден — значит, вооружен», но немало и таких, 
кого груз ожидаемой и «неминуемой» участи навсегда 
лишает возможности радоваться жизни как таковой 
сегодня, завтра, без оглядки на будущее. Генетика — еще 
очень молодая наука, и сегодня мы не знаем, чем может 
обернуться то или иное вторжение в тонкую сферу подоб-
ного знания.

Интересным в этой связи выглядит различие между 
российским и европейским пониманием «что можно, 
а чего нельзя» в ситуациях с генетическим тестирова-
нием. По опыту работы в медико-генетическом центре 
известно, что выявление в семье ребенка с наследствен-
ной патологией автоматически влечет за собой генети-
ческое обследование всех членов семьи на это заболе-
вание. Тем удивительнее было узнать, что в некоторых 
странах Европы при диагностировании у младенца забо-
левания, которое в настоящее время считается неиз-
лечимым, генетические обследования второму малышу 
в этой семье делать запрещено, пока тот маленький 
[17]. Как ни странно, данное «бездействие» объясняется 
направленностью на защиту прав обоих детей, поскольку 
никто не знает, как поведут себя родители в данной ситу-
ации. Какова вероятность, что они не сконцентрируются 
на больном ребенке или, наоборот, не будут отдавать все 
свои силы здоровому, в то время как права второго будут 
ущемлены?

Балансирование на грани между принципами 
«не навреди» и «делай благо» — то искусство, которым 
должен владеть современный врач-генетик. К настояще-
му моменту далеко не все генетические технологии регу-
лируются законами, правилами или рекомендациями, 
которые могли бы защитить индивида в спорных ситуаци-
ях. Рассмотрение новейших достижений биологических 
наук с точки зрения врачебной деонтологии и человече-
ской морали должно стать первым шагом к обеспечению 
защиты прав и интересов личности. Примечательно, что 
в странах Европейского союза существует ряд докумен-
тов, регулирующих генетические тестирования, в кото-
рых четко прописан алгоритм действий врача и пациен-
та. В РФ до сих пор отсутствуют четкие регламентации 
в области правовой и этической деятельности генетиче-
ской службы. Однако данный ряд проблем необходимо 
решать и в нашей стране как путем обсуждения этических 
вопросов в среде специалистов, так и посредством при-
нятия решений на уровне государственного регулирова-
ния подобных спорных моментов. Необходимое повы-
шение правосознания на разных уровнях среди научной 
общественности, медиков, ученых, работников социаль-
ной сферы, политиков и т. д. создаст новые гарантии 
безопасности практического использования достижений 
современной науки.

Неонатальное скринирование и пренатальная 

диагностика — две стороны одного процесса 

Несомненно, одна из важнейших задач, разрешаемых 
с помощью неонатального скрининга, это идентификация 
гетерозиготных носителей генетических заболеваний. 
«Человечество с надеждой смотрит на генетику, которая, 
используя свои открытия, может изменить судьбу совре-
менников и потомков, дав им лучшее предопределение. 
…В историческом ракурсе генетика — это фермент, 
ускоряющий физическое и нравственное совершенство-
вание человечества, и поэтому она останется «становым 

хребтом» цивилизации XXI в.» [1]. Новое биологическое 
знание открывает новые возможности генетического 
контроля не только над индивидом, но и над его репро-
дуктивными функциями. Консультирование семейной 
пары, имеющей ребенка с генетическим заболеванием, 
обязательно содержит вопрос о пренатальной диагности-
ке последующих беременностей.

Пренатальная диагностика — это проведение исследо-
ваний на этапе внутриутробного развития плода с целью 
выявления у него генетической патологии. В случае высо-
кого риска обнаружения последней перед будущими 
родителями неизбежно встает вопрос о целесообразно-
сти продолжения беременности. Использование прена-
тальной диагностики в семьях с отягощенным анамнезом 
действительно помогает предотвратить рождение второ-
го (третьего, четвертого) ребенка с данной патологией. 
Это касается, в первую очередь, заболеваний, которые 
сегодня считаются неизлечимыми. Этической проблемой 
в данном случае становится отказ в «праве на жизнь» 
потенциальному человеку, «уровень здоровья» которого 
не соответствует принятой в обществе норме. Аборт 
здесь рассматривается как средство избавления роди-
телей от забот о жизни и здоровье ребенка с недугом, 
который изначально обречен на страдания.

Однако уже сегодня в обществе появляется глубо-
кая озабоченность, что по мере того, как пренаталь-
ная генная технология будет усложняться и совершен-
ствоваться, родителям все труднее будет не поддаться 
искушению «сконструировать» идеального малыша без 
намека на какое-либо его «отставание». В частности, 
встает вопрос о селективном проведении аборта в слу-
чае выявления у плода заболевания, которое поддается 
лекарственной терапии; или выявления хромосомных 
аномалий, которые могут не сказаться отрицательно 
на здоровье ребенка.

Не стоит забывать, что программа неонатального 
скрининга подразумевает одновременное участие в нем 
трех равноправных сторон: ребенка, родителей, обще-
ства. И ребенок здесь — самый пассивный участник 
процесса. Он — единственный, перед кем не стоит про-
блема выбора, он и его заболевание — это наше «дано» 
и наше же «требуется»: требуется сохранить эту хрупкую 
данность маленькой жизни. А вот «решений» у постав-
ленной задачи великое множество, и как она будет 
решаться в каждом конкретном случае, зависит уже 
от активных участников процесса скрининга — родите-
лей и общества.

Разговаривая недавно с инвалидом по зрению, кото-
рый занимается проблемами адаптации незрячих детей, 
поразилась его нестандартному видению ситуации. Он 
сетовал, что в нашем обществе отсутствует понима-
ние того, что родители детей-инвалидов больше чем их 
больные дети нуждаются в поддержке и реабилитации. 
«Ребенок с рождения принимает себя таким, какой есть, 
родителям же часто приходится «перекраивать» себя 
и свою жизнь «после», отказываться от прежнего жизне-
устройства, и эта ломка идеалов и ценностей из прошло-
го воспринимается крайне неоднозначно», — отмечает 
 специалист.

Все мы связаны. Ребенок, идущий в наш мир, ищет 
защиты взрослых: готовы ли родители стать для него 
опорой? Готово ли общество принять эту семью под свою 
защиту? Пока мы прячем глаза и отводим взгляды от тех, 
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кто не такой, как мы, наши дети безжалостно лишают нас 
внуков. Современное общество потребителей не желает 
испытывать трудности с рождением и воспитанием ребен-
ка. Вместо ребенка-инвалида, который всю свою жизнь 
будет обязан соблюдать строгую диету или принимать 
гормоны, многие предпочтут «следующего» — здорового 
от рождения. Потому что даже такие «трудности», как 
выполнение определенных лечебных процедур для боль-
ного ребенка, кажется некоторым родителям невыноси-
мым бременем. Их страшат не страдания ребенка, они 
боятся собственных переживаний, дискомфорта для себя.

Не менее интересен факт отношения специалистов — 
практикующих российских генетиков — к проблемам 
репродуктивного выбора семьи при проведении прена-
тальной диагностики [26]. В международных исследо-
ваниях показано, что более 50% российских генетиков 
не склонны уважать репродуктивные решения пациентов. 
Такая позиция отличает нашу выборку от большинства 
стран, принявших участие в опросе. Хотя за десятилетие 
произошло статистически значимое сокращение доли 
врачей, которые хотели бы тем или иным способом ока-
зать негативное давление на выбор женщины (передать 
ощущение неправильности действий, убедить не иметь 
детей, рекомендовать стерилизацию), она по-прежнему 
остается высокой.

В связи с этим показателен случай, произошед-
ший на занятии Школы по генетике в г. Екатеринбурге. 
Специалисту из Израиля, читавшему лекцию по преим-
плантационной генетической диагностике, был задан 
вопрос: «Скажите, пожалуйста, что Вы говорите паци-
ентам, состоящим в близкородственном браке, чтобы 
переубедить их иметь детей?» Думаю, не нужно пояснять, 
что в зале сидели только специалисты, занятые в данной 
области — врачи акушеры-гинекологи, педиатры, гене-
тики, молекулярные биологи. И вопрос задала главный 
врач перинатального центра (!) одного из российских 
городов. Ответ был удивительно корректным: «Как могу 
я советовать что-то в данном случае? Я не Бог. Передо 
мной семья, они любят друг друга и хотят иметь детей. Кто 
может запретить им это?»

Почему же российский доктор далек от такой пози-
ции? Откуда в нас эта пугающая нетерпимость к другому 
мнению? И что не так в нашем обществе, если и родители, 
и врачи «ставят» не на жизнь? Хорошее объяснение про-
исходящему дает Л. А. Максименко в статье «Казус био-
этики: онтологические предпосылки»: «Знающего (облада-
ющего, τέχνη) всегда бросает между ладным и неладным, 
между скверным и благородным. Нравственный поступок 
рождает (как рождает, φύσις) бытие человека как спо-
собность «держать удар» — и натиск несущего, несклад-
ности и неладности, и ослепительно колющий глаз свет 
алетейи-истины. Это требует усилия быть: быть врачом, 
а не палачом, учителем, а не ретранслятором, создаю-
щим лишь колебания воздуха, а не колебание мысли, 
родителем, а не семейным менеджером, наконец, усилие 
просто быть, а не быть «вообще» как природная, матема-
тическая, или даже морально-этическая данность («нор-
ма»), фиксируемая в слове «дано». «Быть» в указанном 
смысле — значит «проявить характер» [27].

Так как же суметь проявить характер, как отстоять 
свое право быть человеком и не дать технологии соблаз-
нить нас, как принять своего ребенка и любить его 
таким, каким он пришел к нам, — вот вопросы, которые 

ставит перед нами жизнь. Основополагающие события 
человеческой жизни — таинство зачатия, рождения, 
уход из жизни — все более представляются обществу 
как технико-биологические социальные происшествия. 
Мы перестали видеть в оплодотворенной зиготе заро-
дыш человеческой жизни, сгусток живой энергии, «инь» 
и «ян» мирового начала. Сегодня для многих из нас это 
всего лишь клетка с диплоидным набором хромосом, 
«продукт зачатия», который легко можно «эвакуировать» 
при нерациональном подходе к планированию семьи или 
использовать в качестве «затравки» для репродуктивных 
биотехнологий [22].

Мы хотели найти разгадку жизни, настойчиво стре-
мясь постичь глубины человеческого организма подобно 
мальчику Мише из сказки Одоевского «Городок в таба-
керке» [28], которому было интересно узнать, как из про-
стых деталей шкатулки — колокольчиков, молоточков, 
валика и пружинки — рождается такая чудесная музыка. 
Но «разобрав на винтики» всего человека, мы незаметно 
для себя потеряли то единственное, на чем держались 
эти составные «части». Как и положено доброй сказ-
ке, «Городок…» имеет счастливый финал: проснувшись, 
Миша увидел, что табакерка цела и по-прежнему радует 
всех своей волшебной музыкой. И он догадался, что коло-
кольчики звенят из-за того, что по ним бьют молоточки, 
а молоточки стучат из-за того, что поворачивается валик, 
а валик не останавливается потому, что есть пружинка-
царевна… Столько много разных деталей, маленьких 
и больших, простых и сложных, ярких и блеклых, шумных 
и тихих, и только в их органичном взаимодействии, в их 
гармоничном движении, в их созвучии рождается такая 
прекрасная музыка!..

А вот получится ли у нас, до тонкости просчитавших 
все теоретические возможности и мастерски выполнив-
ших все практические манипуляции с живыми клетка-
ми, достичь задуманного — услышать музыку живого? 
Человек гораздо сложнее табакерки. И поэтому отно-
ситься к нему следует куда более осмотрительнее. Точное 
знание не мешает поэзии. Но не приведет ли желание 
«улучшить продукт» к поломке той самой «главной пружин-
ки» нашего бытия? Почему бы не признаться себе самим, 
что именно наша «разность» — то, как мы выглядим, 
как говорим, что предпочитаем, к чему стремимся — 
позволяет нам острее чувствовать вкус жизни? Через 
сострадание, через милосердие, через любовь к слабому 
и милость к обездоленному. И если данная технология 
способна сделать нас ближе, чтобы в нужный момент 
подставить плечо другу или крепко взять в свою руку сла-
бую ладошку малыша — мы на верном пути.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Многое в нашей жизни мы начинаем делать, следуя 

современному модному течению, и потом постепенно 
принимаем это как некую данность, привычку, не осо-
бенно задумываясь, насколько это нам нужно. За 9 лет 
расширенного неонатального скрининга в России не 
выполнено ни одной обобщающей работы, посвященной 
глубокому и всестороннему анализу проведенных иссле-
дований. Встречаются отдельные работы, в основном 
диссертации, указывающие на особенности обследова-
ния новорожденных в отдельных регионах с приведением 
данных о частоте распределения скринируемой пато-
логии, однако вопрос о возможном пересмотре списка 
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данных нозологий, потенциале включения в него новых, 
отвечающих «требованию дня», на повестке так и не поя-
вился. Сегодня уже ни у кого не возникает сомнения 
в том, нужен ли нам неонатальный скрининг. Десятки 
спасенных жизней, сотни счастливых родителей — это ли 
не показатель успешности и полезности применения 
данной технологии? Однако жизнь не стоит на месте: 
появляются современные методы исследований, откры-
ваются новые возможности для диагностики. Науке уже 
не свернуть с выбранного пути, стратегия определена 

и принята безоговорочно, однако выработка тактических 
приемов, равно как и право на остановку «по требова-
нию» — это наша реальная возможность «приручить» 
ускоряющуюся технологию. Прогресс науки не может 
быть направлен против общества. Список заболева-
ний, диагностируемых в ходе неонатального скрининга, 
может и должен расширяться, однако определять ско-
рость и качество этого обновления мы должны не в угоду 
модному тренду, а в соответствии с собственными ритма-
ми и  приоритетами.

Автор данной статьи подтвердил отсутствие конфликта интересов, о котором необходимо сообщить.
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Клинические случаи 
лейкоэнцефалопатии 
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и повышенным содержанием 
лактата при МР-спектроскопии 
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Лейкоэнцефалопатия с преимущественным поражением ствола мозга, спинного мозга и повышенным содержанием 
лактата при МР-спектроскопии — это наследственное заболевание, характеризующееся медленно прогрессирующи-
ми мозжечковыми, пирамидными расстройствами, нарушениями, свидетельствующими о поражении задних столбов 
спинного мозга, и высокоспецифичными изменениями по данным МРТ и МР-спектроскопии головного и спинного 
мозга. Заболевание из группы ядерно наследуемых митохондриальных энцефаломиопатий, обусловлено мутацией 
в гене DARS2, характеризуется недостаточностью митохондриальной аспартил-тРНК-синтетазы. В статье представ-
лены история описания заболевания, его генетические основы, особенности клинической картины, критерии диагно-
стики, а также описаны 2 клинических случая заболевания у девочек в возрасте 9 и 17 лет.
Ключевые слова: дети, лейкоэнцефалопатия с преимущественным поражением ствола мозга, спинного мозга и 
повышенным лактатом при МР-спектроскопии, клиническая картина, диагностика.
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Leukoencephalopathy with predominant lesion of the brain stem, spinal cord and high blood lactate in the MR spectroscopy is a hereditary 
disease characterized by slowly progressing cerebellar, pyramidal disorders, disorders involving the lesion of posterior columns of the 
spinal cord and highly specific changes according to the data of MRI and magnetic resonanse spectroscopy of the brain and spinal cord. 
This disease is one of nuclear inherited mitochondrial encephalomyopathies, caused by mutations in the DARS2 gene and characterized 
by mitochondrial aspartyl-tRNA-synthetase deficiency. This article presents the record of the disease description, its genetic basis, clinical 
features and diagnostic criteria. The article describes two clinical cases of the disease in 9-year and 17-year old girls.
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ВВЕДЕНИЕ 
Митохондрии — это уникальные органеллы эукарио-

тической клетки, осуществляющие процессы энергети-
ческого метаболизма, которые находятся под двойным 
генетическим контролем — митохондриальной и ядер-
ной ДНК. Митохондриальный геном кодирует 13 субъе-
диниц комплексов дыхательной цепи, 22 тРНК и 2 рРНК, 
необходимых для синтеза митохондриальных белков. 
Более 99% митохондриальных белков кодируются ядер-
ным геномом. Это факторы транскрипции, трансля-
ции и репликации митохондриальной ДНК, компоненты 
транспорта белков в митохондрии, белки-переносчи-
ки электронов, митохондриальные транслоказы. Таким 
образом, митохондриальные заболевания могут быть 
связаны с дефектом как митохондриального, так и ядер-
ного генома.

Одним из органов-мишеней при митохондриальных 
заболеваниях является нервная система [1, 2]. В послед-
ние годы в качестве общего признака митохондриаль-
ных заболеваний указывают роль поражения белого 
вещества головного мозга [3–5]. Лейкоэнцефалопатия 
с преимущественным поражением ствола мозга, спин-
ного мозга и повышенным содержанием лактата при 
МР-спектроскопии (англ. Leukoencephalopathy with Brain 
stem and Spinal cord involvement and Lactate elevation, 
LBSL), или митохондриальная аспартил-тРНК-синтетазная 
недостаточность, — это ядерно наследуемая митохон-
дриальная энцефаломиопатия, которая характеризуется 
медленным прогрессированием мозжечковых, пирамид-
ных расстройств, нарушениями, свидетельствующими 
о поражении задних столбов спинного мозга, и высоко-
специфичными изменениями по данным магнитно-резо-
нансной томографии (МРТ) и МР-спектроскопии головно-
го и спинного мозга [6, 7].

Первые сообщения о заболевании относят к 2002 г., 
когда Van der Knaap и соавт. впервые описали новую 
патологию у 8 пациентов с однотипными лейкодегене-
ративными изменениями по данным МРТ и повышением 
уровня лактата по данным МР-спектроскопии в пора-
женном белом веществе головного мозга [9]. Однако 
до настоящего момента существует много неясных аспек-
тов патогенеза и лечения этого заболевания, а также 
трудностей в постановке диагноза в связи с его редкой 
встречаемостью в рутинной практике врача. Заболевание 
входит в перечень редких (орфанных) заболеваний, уста-
новленных Министерством здравоохранения Российской 
Федерации, и требует мультидисциплинарного подхода 
в диагностике и лечении [8].

Ниже представляем 2 собственных клинических на-
блюдения LBSL у девочек в возрасте 9 и 17 лет.

КЛИНИЧЕСКИЙ ПРИМЕР № 1 
Пациентка Е., возраст 9 лет. Из анамнеза известно, 

что девочка родилась от 2-й беременности (1-я — меди-
цинский аборт), протекавшей с токсикозом в I триме-
стре, угрозой прерывания в 18–32 нед, гестозом второй 
половины беременности, хронической гипоксией плода, 
анемией, аутоиммунным тиреоидитом у матери (выявлен 
на сроке 20 нед, лечилась препаратами йода). Роды пер-
вые, на 41-й нед, с длительным безводным промежутком 
(5 ч 40 мин), двукратным обвитием пуповины вокруг шеи 
плода. Масса тела при рождении — 3740 г, длина тела — 

52 см, оценка по шкале Апгар — 8/9 баллов. Раннее 
моторное развитие соответствовало возрасту, рече-
вое — с задержкой: голову держит с 3 мес, сидит с 7 мес, 
стоит у опоры с 8 мес, ходит с 1 года, к году произносила 
отдельные слова-слоги, простые фразы — с 2,5 лет.

В 3 года родители стали отмечать моторную нелов-
кость: девочка не умела прыгать на одной ноге, так-
же отмечено изменение походки в виде неуверенности 
и шаткости при ходьбе. В 3 года 8 мес остро возник 
сходящийся страбизм слева, по поводу чего девочка 
проконсультирована офтальмологом и неврологом. Было 
назначено аппаратное лечение, а также курс ноотропной 
терапии с положительным эффектом в виде уменьшения 
угла косоглазия.

МРТ головного мозга впервые проведена в возрас-
те 7 лет. Обнаружена картина лейкопатии, в связи с чем 
девочка госпитализирована в МНИИ педиатрии и дет-
ской хирургии (Москва), где по данным повторной МРТ 
головного мозга констатирована картина лейкопатии 
без динамики. При проведении электронейромиографии 
установлены признаки негрубого аксонального пораже-
ния, затронувшего n. peroneus и n. medianus, которые 
были расценены как изменения вторичного характера.

Девочка осмотрена генетиком, который рекомен-
довал исключить LBSL и провести дифференциальную 
диагностику с поздними формами метохроматической 
лейко дистрофии.

Впервые ребенок госпитализирован в отделение 
психоневрологии и психосоматической патологии НИИ 
педиатрии Научного центра здоровья детей (Москва) 
в феврале 2015 г. в возрасте 9 лет с жалобами на утомля-
емость при физической нагрузке и избыточных внешних 
раздражителях (например, шум); шаткость при ходьбе; 
нарушение звукопроизношения; эпизоды тошноты и рво-
ты, возникающие на фоне полного здоровья; снижение 
зрения; трудности в установлении социальных контактов.

При поступлении 

Психоневрологический статус: общемозговой и ме-
нингеальной симптоматики не выявлено. Высшие пси-
хомнестические функции: эмоционально лабильна, пове-
дение дистимичное, сниженный фон настроения. Навыки 
сформированы по возрасту. Сон спокойный, засыпание 
не затруднено. Интересы: чтение книг. В деятельности 
медлительна, быстро истощаема при умственной и физи-
ческой нагрузке. Внимание концентрирует недостаточно. 
Память механическая. В собственной речи использует 
простые фразы, лексико-грамматические нормы языка 
полностью не усвоены, звукопроизношение нарушено 
(дизартрия). Отмечаются кратковременный зрительный 
контакт, непереносимость тактильного контакта, выра-
женный симбиоз с матерью.

Черепная иннервация 

• I п. — на запахи реагирует.
• II п. — взгляд фиксирует, следит за предметами, цвета 

различает.
• III, IV, VI пп. — птоза нет, глазные щели асимметрич-

ны, D > S, экзофтальма нет. Мелкоразмашистый гори-
зонтальный нистагм в крайних отведениях глазных 
яблок. Нарушение плавности прослеживания взо-
ром за предметом, объем движений глазных яблок 



726

К
л

и
н

и
ч

е
с

к
о

е
 н

а
б

л
ю

д
е

н
и

е

не ограничен. Непостоянный сходящийся страбизм 
слева. Диплопии нет. Анизокория, D > S, реакция 
зрачков на свет: прямая и содружественная, живые. 
Конвергенция и аккомодация не нарушены.

• V п. — движения нижней челюсти не ограничены. 
Чувствительность кожи лица не нарушена. Болез нен-
ности в тригеминальных точках нет. Конъюн кти валь-
ный и корнеальный рефлексы живые.

• VII п. — мимика лица обеднена, рот полуоткрыт. Лицо 
асим метрично: сглаженность носогубной складки справа.

• VIII п. — на звуковые стимулы реагирует.
• IX, X пп. — uvula отклонена вправо. Небные зана-

вески подвижны. Глотание и фонация не нарушены. 
Небный и глоточный рефлексы живые. Саливация 
не нарушена.

• XI, XII пп. — легкая девиация языка вправо, фибрил-
ляций и фасцикуляций нет. Плечи и лопатки симме-
тричны. Голова по средней линии. 
В двигательной сфере: атрофий, гипертрофий ске-

летной мускулатуры нет. Объем активных и пассивных 
движений не ограничен. Гипермобильный синдром. 
Мышечная сила в руках и ногах 4 балла. Сухожильные 
рефлексы с рук и ног живые, симметричные, рефлексоген-
ные зоны не расширены. Клонусов нет. Патологические 

знаки: слабоположительный симптом Бабинского слева. 
Брюшные рефлексы вызываются, симметричные, быстро 
истощаются. Моторная неловкость. В координаторной 
сфере отмечается статическая и динамическая атаксия. 
Изменение походки по типу атактической, на широко 
расставленных ногах. Поверхностная чувствительность 
не нарушена. Вегетативная нервная система: эйтония. 
Тазовые функции не нарушены.

Лабораторное обследование: латентный дефицит 
железа, незначительное повышение содержания лак-
тата после нагрузки сахарозой до 2,5 ммоль/л (в норме 
до 2,2 ммоль/л).

Видео-ЭЭГ мониторинг: значительное замедление 
основанной ритмической активности по сравнению с 
возрастной нормой; на электроэнцефалограмме (ЭЭГ) 
бодрствования и сна зарегистрировано транзиторное 
региональное замедление в виде одиночных и сгруппи-
рованных волн 
-, �-диапазона в правой центрально-
теменной области, в структуре которого изредка фикси-
ровались острые волны, по морфологии напоминающие 
эпилептифомные комплексы острая–медленная волна. 
Эпилептических приступов и их иктальных ЭЭГ-паттернов 
за время исследования зарегистрировано не было. Зри-
тельные вызванные потенциалы: замедление проведе-
ния зрительной афферентации на кору головного мозга 
с обеих сторон, больше справа. Слуховые вызванные 
потенциалы: небольшое замедление проведения по ство-
лу справа.

Консультация логопеда: системное недоразвитие 
речи 3-го уровня, дизартрия.

Консультация психолога: психастенические черты 
личности с невротическими реакциями.

Консультация офтальмолога: анизометропия, 
гипер метропия средней степени, гиперметропический 
асти гматизм OU, амблиопия слабой степени OS, непосто-
янное монолатеральное сходящееся косоглазие, диски 
зрительных нервов без патологии.

По данным МРТ у пациентки имеет место картина 
поражения белого вещества головного и спинного мозга 
в виде гиперинтенсивного сигнала в режимах T2 и FLAIR 
и гипоинтенсивного — в режиме T1.

Поражение в области:
• пери-, пара- и суправентрикулярно при отсутствии 

поражения U-образных волокон;
• задних ножек внутренней капсулы;
• центральных и боковых отделов моста;
• белого вещества левой и правой гемисфер мозжечка;
• симметричное поражение семиовальных центров 

и пирамидных путей головного мозга;
• дорзальных отделов на всем протяжении спинного 

мозга.
Обнаруженные изменения соответствуют критериям 

диагностики LBSL по данным МРТ (рис. 1, 2).

Рис. 1. Структура поражения белого вещества у пациентки Е., 
9 лет

Примечание. А–В — аксиальные срезы на уровне боковых 
желудочков. А — режим Т2 — симметричное повышение 
сигнала от перивентрикулярного белого вещества, в области 
задней ножки внутренней капсулы; Б — режим Т2 FLAIR FS, 
тот же срез; В — режим DWI — симметричное повышение 
сигнала от перивентрикулярного белого вещества.

А Б В

Рис. 2. Структура поражения белого вещества у пациентки Е., 
9 лет

Примечание. А — режим Т2 frse, сагиттальный срез — 
поражение моста и спинного мозга (белые стрелки); 
Б — режим Т1, коронарный срез — симметричное поражение 
перивентрикулярного белого вещества при отсутствии 
поражения U-образных волокон, симметричное поражение 
белого вещества мозжечка; В — режим Т2 propeller, аксиальный 
срез на уровне моста мозга — поражение внутристволовой 
порции корешка тройничного нерва (толстая черная стрелка), 
моста мозга и ножек среднего мозга (черная стрелка).

А

Б

В
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Проведено молекулярно-генетическое исследование 
гена DARS2. Методом прямого секвенирования про-
анализированы экзоны 3 и 5. Выявлены описанные 
ранее в международной базе (OMIM: 611105) мутации 
(с. 228–20_21 delTTinsC в интроне 2 в гетерози готном 
состоянии и с. 492+2 Т>С в интроне 5 в гетерозиготном 
состоянии), которые приводят к развитию LBSL.

Девочке регулярно проводят курсы ноотропной и 
метаболической терапии. На фоне лечения отмечена 
положительная динамика в виде улучшения переноси-
мости физических и умственных нагрузок, нормализации 
эмоционального фона (купирование психастенического 
синдрома).

КЛИНИЧЕСКИЙ ПРИМЕР № 2 
Пациентка Е., возраст 17 лет. Из анамнеза известно, 

что девочка родилась от 1-й беременности, протекавшей 
с угрозой прерывания с 18-й нед. Роды 1-е, срочные, 
самостоятельные. Масса тела при рождении — 2860 г, 
длина — 52 см, оценка по шкале Апгар — 7/8 баллов. 
Выписана из родильного дома в срок. Раннее развитие 
соответствует  возрасту.

В возрасте 5 лет родители впервые обратили внима-
ние на наличие у ребенка шаткости при ходьбе, однако 
к неврологу не обращались. В возрасте 7 лет девочка 
впервые осмотрена неврологом в связи с жалобами 
на пошатывание при ходьбе, тремор в кистях при эмоци-
ональном напряжении, ухудшение памяти. При осмотре 
выявлены нижний парапарез по центральному типу, ста-
тическая и динамическая атаксия, в связи с чем реко-
мендовано обследование в условиях стационара, кото-
рое проведено не было. Неврологические нарушения 
постепенно прогрессировали, присоединилась дизар-
трия. В возрасте 10 лет при проведении МРТ головного 
мозга по месту жительства у пациентки обнаружены 
изменения белого вещества головного мозга, ошибочно 
расцененные как лейкодистрофия, что в дальнейшем 
не подтвердилось. Позднее была заподозрена LBSL.

Впервые госпитализирована в отделение психонев-
рологии и психосоматической патологии НИИ педиатрии 
НЦЗД (Москва) в возрасте 17 лет 5 мес с жалобами 
на слабость в ногах, неустойчивость и быструю утомляе-
мость при ходьбе, неспособность ходить без поддержки, 
нарушение звукопроизношения.

При поступлении 

Психоневрологический статус: общемозговой и ме -
нингеальной симптоматики не выявлено. Высшие психомне-
стические функции: эмоционально лабильна, поведение 
дистимичное. Сниженный фон настроения. Навыки сфор-
мированы по возрасту. Сон спокойный, засыпание быстрое. 
Интересы по возрасту. Внимание концентрирует недоста-
точно. Память механическая, снижена. Речь фразовая, 
скандированная (дизартрия), словарный запас средний.

Черепная иннервация 

• I п. — на запахи реагирует.
• II п. — взгляд фиксирует, следит за предметами, цвета 

различает.
• III, IV, VI пп. — птоза нет. Глазные щели симметричны, 

экзофтальма нет. Мелкоразмашистый горизонталь-
ный нистагм в крайних отведениях глазных яблок, 

больше при взгляде влево. Объем движений глаз-
ных яблок не ограничен. Страбизма, диплопии нет. 
Зрачки симметричны, реакция зрачков на свет пря-
мая и содружественная, живые. Конвергенция и акко-
модация не нарушены.

• V п. — движения нижней челюсти не ограничены. 
Чув ствительность кожи лица не нарушена. Болез нен-
ности в тригеминальных точках нет. Конъюн кти валь-
ный и корнеальный рефлексы живые.

• VII п. — мимика лица живая. Лицо симметрично.
• VIII п. — на звуковые стимулы реагирует.
• IX, X пп. — uvula по средней линии. Небные занавески 

подвижны. Глотание и фонация не нарушены. Небный 
и глоточный рефлексы живые. Саливация не нарушена.

• XI, XII пп. — язык по средней линии. Плечи и лопатки 
симметричны. Голова по средней линии. 
В двигательной сфере: атрофий, гипертрофий ске-

летной мускулатуры нет. Объем активных движений огра-
ничен в ногах в связи с тонусными нарушениями. Объем 
пассивных движений не ограничен. Выявлен тетрапарез 
по центральному типу с преимущественным поражением 
ног. Мышечный тонус в руках ближе к физиологическому, 
в ногах повышен в дистальных отделах по спастическому 
типу, а также повышается при вертикализации в прок-
симальных отделах ног, D > S. Мышечная сила в руках 
5 баллов, в ногах — 2–3 балла, D < S. Сухожильные 
рефлексы с рук и ног высокие, с расширением рефлексо-
генных зон, D > S. Клонусов нет. Патологические знаки: 
с рук — рефлекс Россолимо (+), D � S; с ног — рефлексы 
Бабинского (+), Гордона (+), Шеффера (+). Брюшные реф-
лексы не вызываются. Моторная неловкость. В коорди-
наторной сфере: статическая и динамическая атаксия. 
Нарушение походки за счет атаксии и нижнего спасти-
ческого парапареза. Поверхностная чувствительность 
не нарушена. Веге тативная нервная система: эйтония. 
Тазовые функции не нарушены.

Лабораторное обследование: повышения содержа-
ния лактата в сыворотке крови натощак и после нагрузки 
сахарозой не выявлено.

Электроэнцефалографическое исследование: 
частота �-ритма соответствует возрастной норме, реги-
ональный амплитудный градиент смещен из затылочных 
отделов в теменные и задневисочные, за время иссле-
дования эпилептических приступов и их ЭЭГ-паттернов 
зарегистрировано не было.

Игольчатая электронейромиография: не обнару-
жено признаков, указывающих на поражение перифери-
ческого нейромоторного аппарата (скорость проведения 
импульса по периферическим нервам не нарушена, пат-
терн рекрутирования потенциалов двигательных еди-
ниц полный, их средняя длительность и амплитуда нахо-
дятся в рамках значений, спонтанной активности нет). 
Зрительные вызванные потенциалы: существенных нару-
шений проведения зрительной афферентации на кору 
не обнаружено.

Консультация психолога: умственное развитие в 
пределах возрастных критериев, астено-невротические 
реакции.

Консультация офтальмолога: OU миопический асти г-
матизм, на глазном дне экскавация дисков с обеих сторон.

МРТ головного и спинного мозга (рис. 3–5): картина 
поражения белого вещества головного и спинного мозга 
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в виде диффузного повышения МР-сигнала в режиме T2 
и FLAIR и снижения сигнала в режиме Т1.

Поражение:
• пери- и суправентрикулярно у передних и задних 

рогов боковых желудочков, субкортикально в височ-
но-лобно-теменных и затылочных отделах (с наличием 
кистозных компонентов в лобно-теменных отделах) 
при незначительном поражении U-образных волокон;

• симметричное поражение латеральных отделов тала-
мусов и задних ножек внутренних капсул; мозолисто-
го тела; стволовых структур; среднемозгового пути 
тройничного нерва и внутристволовой порции кореш-
ка тройничного нерва; пирамид продолговатого моз-
га; задних спиноцеребеллярных трактов; пирамидных 
путей; кортикоспинальных трактов и задних столбов 
спинного мозга;

• отмечена гипоплазия мозжечка.
При МР-спектроскопии в пораженном белом веще-

стве головного мозга установлено повышение содержа-
ния лактата (рис. 6).

Таким образом, установленные изменения соответ-
ствуют основным и дополнительным критериям диагно-
стики LBSL с помощью МРТ и МР-спектроскопии, которые 
будут описаны ниже. При проведении МРТ в динамике 
через 6 мес значимых изменений не выявлено.

Проведено молекулярно-генетическое исследование 
гена DARS2: методом прямого автоматического секвени-
рования исследованы экзоны 3, 5, 17 гена DARS2, а также 

прилегающие интронные области. В экзоне 5 идентифи-
цирована мутация с.455G>T в гетерозиготном состоя-
нии, приводящая к аминокислотной замене p.Cys152Phe, 
в интроне 2 — мутация с.228–20_21delTTinsC в гете-
розиготном состоянии. Данные мутации приводят к раз-
витию LBSL.

Девочке проводится постоянное комплексное лече-
ние, включающее курсы ноотропной и метаболической 
терапии, реабилитационные мероприятия, в которые вхо-
дят методы биологической обратной связи (БОС-ста би ло-
платформа). На фоне лечения отмечена положи тель ная 
динамика в виде улучшения переносимости физи ческих 
нагрузок.

ОБСУЖДЕНИЕ 
Генетическая природа LBSL 

В 2007 г. G. C. Sheper и соавт. впервые определили 
молекулярно-генетические основы LBSL, описав мута-
цию в гене DARS2, кодирующем синтез митохондри-
альной аспартил-тРНК-синтетазы [7]. Ген картирован 
на длинном плече хромосомы 1 в хромосомной области 
1q25.1. Описаны различные мутации гена DARS2: мис-
сенс- и нонсенс-мутации (точечные мутации в после-
довательности ДНК, приводящие к изменению амино-
кислотной последовательности либо преждевременной 
терминации трансляции), сплайсинговые мутации (точеч-
ные мутации, затрагивающие сайты сплайсинга) и деле-
ции (хромосомные перестройки, при которых происходит 

Рис. 3. Структура поражения белого вещества у пациентки Е., 
17 лет

Примечание. А — режим Т2 flair, аксиальный срез — 
симметричное повышение сигнала от перивентрикулярного 
белого вещества, формирование кист; Б — режим Т2 propeller, 
аксиальный срез — симметричное повышение сигнала от 
перивентрикулярного и глубокого белого вещества больших 
полушарий; В — режим T1 flair, коронарный срез — снижение 
сигнала в режиме Т1 от перивентрикулярного белого вещества, 
от белого вещества мозжечка, гипоплазия мозжечка.

А Б В

Рис. 4. Структура поражения белого вещества у пациентки Е., 
17 лет

Примечание. А — режим Т2 flair, аксиальный срез — 
симметричное повышение сигнала от перивентрикулярного 
и глубокого белого вещества больших полушарий с кистозным 
компонентом; Б, В — режим CUBE, сагиттальный срез — 
повышение сигнала от перивентрикулярного белого 
вещества с кистозным компонентом, мозжечка, моста 
мозжечка, продолговатого мозга, спинного мозга, 
гипоплазия мозжечка.

А Б В

Рис. 5. Структура поражения белого вещества у пациентки Е., 
17 лет

Примечание. Режим T2 proprller, серия аксиальных срезов на 
уровне среднего и продолговатого мозга. А — поражение моста 
мозга и ножек среднего мозга (черная стрелка), медиальной 
петли и ее перекреста (белая стрелка), среднемозгового пути 
тройничного нерва (толстая белая стрелка); Б — поражение 
задних спиноцеребеллярных трактов.

А Б

Рис. 6. МР-спектроскопия пациентки Е., 17 лет

Примечание. Левая часть рисунка — МР-спектроскопия участка 
здорового вещества головного мозга, правая — 
МР-спектроскопия пораженного белого вещества головного 
мозга. Определяется пик лактата.
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потеря участка хромосомы) [10, 11]. Установлено, что 
мутации могут возникать в различных положениях нукле-
отидной последовательности гена. Однако наиболее 
частыми (94%) являются мутации в интроне 2 (сплайсин-
говые мутации), среди которых наиболее распространена 
c.228–20_21delTTinsC, а также сплайсинговые мутации 
в интроне 5 c.492+2T>C и миссенс-мутация экзона 5 
c.455G>T (Cys152Phe) [6, 10, 12].

Заболевание наследуется по аутосомно-рецессив-
ному типу. Носительство мутаций не характеризуется 
какой-либо клинической симптоматикой. Как правило, 
больные являются компаунд-гетерозиготами (имеют 
2 гетерозиготные мутации в разных положениях нукле-
отидной последовательности гена DARS2, в гетерози-
готном состоянии). Пациенты с гомозиготной мутацией 
в гене DARS2 отличаются атипичной клинической кар-
тиной в виде индуцируемых физическими нагрузками 
атаксии и арефлексии, что сопровождается доброкаче-
ственным течением [13].

Ген DARS2 кодирует синтез фермента аспартил-тРНК-
синтетазы, катализирующего присоединение аспараги-
новой кислоты к соответствующей ей молекуле митохон-
дриальной тРНК в митохондриях. В результате структура 
всех белков, кодируемых мтДНК, изменяется, и наруша-
ется работа дыхательной цепи митохондрий. До кон-
ца не выяснено специфическое влияние данного гена 
на работу клеток именно нервной системы, не затрагивая 
при этом функции клеток других тканей. Несмотря на оди-
наковый уровень экспрессии гена и снижение аспартил-
тРНК-синтетазной активности в разных тканях, не было 
установлено значимых нарушений активности фермен-
тов комплекса дыхательной цепи митохондрий в культуре 
кожных фибробластов и лимфоцитах. Доказана «троп-
ность» мутаций гена DARS2 к поражению клеток нервной 
системы с преимущественным участием тел нейронов 
и их аксонов, а не миелиновой оболочки, олигодендро- 
и астроцитов [11, 12]. В рассмотренных нами клинических 
случаях мутации, диагностированные у обеих больных, 
находятся в компаунд-гетерозиготном состоянии по гену 
DARS2 и являются наиболее распространенными в рос-
сийской и европейской популяциях [6, 10, 12].

Клиническая картина LBSL 

В представленных нами примерах клиническая кар-
тина течения заболевания соответствовала описанным 
в литературе случаям. Заболевание обычно дебютирует 
в детском возрасте, хотя известны случаи с началом 
в неонатальном периоде, с тяжелым течением, быстрым 
прогрессированием и летальным исходом в раннем дет-
ском возрасте [14]. Раннее моторное развитие ребенка 
в большинстве случаев соответствует норме, двигатель-
ные расстройства обычно возникают в детском или под-
ростковом возрасте. Клиническая картина характеризу-
ется нарушением мышечного тонуса по спастическому 
типу, преимущественно в ногах, что приводит к наруше-
нию походки. Сухожильные рефлексы при этом сохраня-
ются или даже повышаются. В ряде случаев заболевание 
дебютирует с атаксии при ходьбе и мышечной гипотонии 
[15] (схожая картина наблюдалась в первом клиниче-
ском случае). Также могут наблюдаться тремор, наруше-
ние поверхностной и вибрационной чувствительности 
в дистальных отделах конечностей, приводящие к раз-

витию сенситивной атаксии. При дальнейшем развитии 
заболевания возникают нарушение мелкой моторики 
в руках, дизартрия, снижение когнитивных функций [9, 
16]. Нередко развиваются эпилептические приступы [9] 
и психоорганический синдром.

Диагностика LBSL, встречающейся крайне редко, 
в рутинной практике может представлять ряд трудно-
стей. Диагноз обычно устанавливают на основании ти-
пичной клинической симптоматики и характерных изме-
нений, выявляемых при МРТ головного и спинного моз-
га, МР-спектроскопии [7]. Течение LBSL характеризует-
ся постепенным прогрессирующим поражением белого 
вещества головного и спинного мозга при интактной 
коре больших полушарий, мозжечка, базальных ядер и 
ядер ствола мозга. Указанные изменения визуализи-
руются в виде топически идентичного избирательного 
двустороннего диффузного поражения. Реже изменения 
носят негомогенный («тигроидный») характер.

Диагностические критерии 

Существует ряд характерных МР-критериев диагно-
стики LBSL [16, 17]. Главным из них является изменение 
МР-сигнала (снижение его интенсивности на Т1- и повы-
шение — на Т2-взвешенных изображениях):
• от белого вещества головного мозга при отсутствии 

или незначительном поражении U-образных волокон;
• от задних канатиков (проводники глубокой чувстви-

тельности) и заднего отдела боковых канатиков (кор-
тикоспинальный путь) спинного мозга;

• от пирамид продолговатого мозга и/или медиальной 
петли на уровне ствола мозга, таламуса и лучистого 
венца выше таламуса.
К дополнительным критериям относят изменение 

МР-сигнала:
• от валика мозолистого тела;
• задней ножки внутренней капсулы;
• верхних ножек мозжечка;
• нижних ножек мозжечка;
• ядер и путей тройничного нерва;
• переднего спиномозжечкового пути в продолговатом 

мозге;
• белого вещества мозжечка.

Также в качестве критериев могут выступать повы-
шение содержания лактата, снижение концентрации 
N-аце тиласпартата и миоинозитола, а также умеренное 
снижение уровня холина в пораженном белом веще-
стве при МР-спектроскопии головного мозга (выявляется 
не во всех случаях).

Для постановки диагноза LBSL по данным МРТ необ-
ходимо наличие всех основных и не менее одного допол-
нительного критерия.

У большинства пациентов выявляется снижение ско-
рости проведения импульса возбуждения при исследо-
вании соматосенсорных вызванных потенциалов. При 
этом ни повы шения уровня лактата в сыворотке крови, 
ни изменений ликвора в большинстве случаев не отме-
чается [9, 18, 19].

В представленных клинических случаях LBSL фик-
сировались все основные и ряд дополнительных МРТ-
критериев диагностики этого заболевания. Во втором 
клиническом случае было также отмечено грубое пора-
жение белого вещества головного мозга с формировани-
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ем кист, что соответствовало выраженным изменениям 
в клинической картине заболевания.

Дифференциальная диагностика 

Дифференциальную диагностику LBSL проводят с фор-
мами патологии нервной системы, протекающими с пора-
жением белого вещества: лейкодистрофиями, воспали-
тельными заболеваниями нервной системы. Для всех форм 
лейкодистрофий характерны прогрессирующее течение, 
симметричность поражения, симптомы повреждения бело-
го вещества центральной и периферической нервной систе-
мы. Большинство ранних форм лейкодистрофий или лейко-
энцефалопатий характеризуются началом с рождения либо 
в первом полугодии жизни, в то время как LBSL дебютирует 
с конца первого года жизни, в среднем в 5–8-летнем воз-
расте. Дифференциальную диагностику проводят с инфан-
тильными формами метахроматической лейкодистрофии, 
глобоидно-клеточной лейкодистрофией, инфантильными 
формами болезни Пелицеуса–Мерцбахера.

Метахроматическая и глобоидно-клеточная лейкоди-
строфии, в отличие от LBSL, характеризуются нараста-
ющим снижением интеллекта, развитием тяжелого эпи-
лептического синдрома, быстрым прогрессированием 
заболевания вплоть до терминальной стадии (в среднем 
в течение 1–2 лет), характеризующейся децеребраци-
онной и декортикационной ригидностью, бульбарным 
и псевдобульбарным синдромом, сухожильной гипо- 
и арефлексией.

Болезнь Пелицеуса–Мерцбахера, как и LBSL, отли-
чается наличием симптомов пирамидных расстройств и 
МР-признаками поражения белого вещества головного 
мозга, однако в отличие от LBSL заболевание манифе-
стирует с рождения, выражается задержкой психомотор-
ного развития, ротаторным нистагмом, тремором головы, 
хореоатетозом, мышечной спастичностью, мозжечковы-
ми расстройствами, паркинсонизмом и характеризуется 
медленно прогрессирующим течением.

Следует также проводить дифференциальную диаг-
ностику LBSL с Х-сцепленной адренолейкодистрофией, 
начальными симптомами которой также являются моз-
жечковые, пирамидные и интеллектуальные расстрой-
ства, нарушение вибрационной чувствительности, что 
связано с поражением спиноталамического пути. В отли-
чие от LBSL, для Х-сцепленной адренолейкодистрофии 
характерна надпочечниковая недостаточность.

Болезни Крабе, по данным МРТ головного мозга, при-
суще повышение интенсивности сигнала в Т2-взвешен-
ных изображениях в области полушарий мозжечка и 
перивентрикулярно с вовлечением в патологический 
процесс U-образных волокон и грубой подкорково-кор-
ковой атрофией вещества головного мозга.

Дебют LBSL может отмечаться после перенесенной 
инфекции и иметь волнообразное течение, в связи с чем 
дифференциальную диагностику следует проводить также 
с острым диссеминированным энцефаломиелитом, очаги 
демиелинизации при котором, по данным МРТ, распо-
лагаются асимметрично, с преимущественным пораже-
нием подкорковых областей и относительно сохранным 
перивентрикулярным белым веществом, имеют нечетко 
отграниченные края очага поражения и накапливают 
контраст. При псевдотуморозном течении рассеянного 
склероза визуализируются контрастно-позитивные очаги 

демиелинизации, имеющие выраженный перифокаль-
ный отек [20, 21].

Сочетание атаксии и поражения белого вещества 
головного мозга, задних канатиков, области боковых 
кортикоспинальных путей может возникать при В12-дефи-
цит ном состоянии, однако при нем основные изменения 
происходят в спинном мозге [10].

Повышение содержания лактата при МР-спектро ско-
пии в крови и ликворе в сочетании с атаксией и измене-
ниями на МРТ характерно также для других митохондри-
альных заболеваний, но вовлечение канатиков спинного 
мозга специфично только для LBSL.

Лечение 

Этиотропного лечения LBSL к настоящему моменту 
времени не разработано. Обычно назначают разнооб-
разные методы неспецифического лечения: метаболи-
ческую и ноотропную терапию, занятия лечебной физи-
ческой культурой и физиотерапию (для предотвращения 
развития контрактур), противосудорожную терапию при 
развитии судорог. У детей, описанных выше, мы исполь-
зовали длительные курсы метаболической и ноотропной 
терапии, курсы реабилитационных мероприятий, методы 
биологической обратной связи. На фоне лечения зареги-
стрирована положительная динамика в виде стабилиза-
ции состояния пациентов.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Представлено 2 клинических случая лейкоэнцефа-

ло патии с преимущественным поражением ствола 
мозга, спинного мозга и повышенным лактатом при 
МР-спектро скопии (LBSL). В первом случае клиническая 
картина не была типичной, однако больные со схожей 
симптоматикой описаны в литературе. Госпитализация 
на начальном этапе заболевания позволила рано поста-
вить диагноз и начать лечение. Второй случай пред-
ставляет развернутую клиническую картину заболевания 
с грубой клинической симптоматикой, что соответствует 
значительным изменениям, установленным по данным 
МРТ головного мозга. В обоих клинических примерах 
учтены все основные и ряд дополнительных критериев 
диагностики заболевания по данным МРТ. Установлен-
ные при молекулярно-генетическом исследовании мута-
ции описаны у больных с LBSL, и они являются наиболее 
распространенными в российской и европейской популя-
ции. Мутации, обнаруженные у обеих девочек, находятся 
в компаунд-гетерозиготном состоянии по гену DARS2.

Несмотря на то, что LBSL описана более 10 лет назад, 
только в настоящее время появились методы молекуляр-
но-генетической диагностики, которые в совокупности 
с нейровизуализацией (МРТ) позволяют объективно уста-
новить данный диагноз. Достижения в области нейроге-
нетики позволили добиться лучшего понимания этиопа-
тогенеза митохондриальных болезней, однако и сегодня 
остается много нерешенных вопросов. В частности, важ-
ным направлением дальнейших исследований является 
изучение генетических составляющих различных типов 
митохондриальной патологии, выявление их феногеноти-
пических корреляций, определение механизмов разви-
тия и прогрессирования, разработка алгоритмов диффе-
ренциальной диагностики и методов патогенетического 
лечения заболевания.
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Особенности течения гемиплегической 

мигрени у детей

Клиническое наблюдение
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и подростков, Schoen-Klinik Vogtareuth, Германия

В статье описаны индивидуальные особенности течения редкого заболевания — гемиплегической мигрени — 
у 3 пациентов (двух девочек в возрасте 2 и 14 лет и мальчика 16 лет). Общей в клинической картине у всех пациен-
тов была связь между развитием атаки мигрени и легкой травмой головы. Симптомы атаки также были практически 
одинаковыми: гемипарез, афазия, атаксия. Семейный анамнез в отношении мигрени был отягощен у обеих девочек. 
У маленькой пациентки и у мальчика выявлена мутация гена CACNA1A, у девочки-подростка — гена ATP1A2. На элек-
троэнцефалограмме во время атаки у пациентов обнаруживались признаки гемикортикального нарушения функции 
мозга, при проведении магнитно-резонансной томографии (МРТ) — выраженный, но обратимый отек гемисферы. 
При повторных МРТ-исследованиях диагностированы нехарактерные для этого заболевания гемикортикальная 
атрофия (девочка 2 лет) и атрофия мозжечка (мальчик). По причине редкости заболевания до настоящего времени 
отсутствуют четкие рекомендации по его лечению и профилактике. С учетом патогенеза для профилактики пациентам 
назначали медикаменты, изменяющие активность цитоплазматических каналов натрия и кальция.
Ключевые слова: дети, гемиплегическая мигрень, МРТ, CACNA1A, ATP1A2.

(Для цитирования: Моисеева С., Бетцлер К., Херберхольдт Т., Клюгер Г., Штаудт М. Особенности течения гемипле-
гической мигрени у детей. Вопросы современной педиатрии. 2015; 14 (6): 732–734. doi: 10.15690/vsp.v14i6.1484) 

Peculiarities of Hemiplegic Migraine in Children
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Schoen-Klinik Vogtareuth, Neuropadiatrie, Deutschland (Germany)

The article describes the individual peculiarities of a rare disease — hemiplegic migraine — in 3 patients (two girls aged 2 and 14 years 
old and a boy of 16 years). In common clinical aspect there was a correlation between the migraine-attack and the slight head trauma in 
all patients. Attack symptoms were almost identical: hemiparesis, aphasia, ataxia. The family history for migraine was burdened in 
both girls. A genetic testing in the boy and in the smallest girl demonstrated CACNA1A gene mutation, in the teen girl — ATP1A2 gene 
mutation. The electroencephalograms in all patients during the acute phase presented signs of hemipcortical brain dysfunction. The 
magnetic resonance imaging revealed prominent but reversible hemicortical oedema. The repeated MRI studies diagnosed nonrelevant 
for this disease hemicortical atrophy (girl 2 years) and atrophy of the cerebellum (the boy). Due to the rarity of the disease so far 
there are no clear guidelines for its treatment and prevention. In view of the pathogenesis for the prevention patients were prescribed 
medications changing the activity of cytoplasmic calcium and sodium canals.
Key words: children, hemiplegic migraine, MRI, CACNA1A, ATP1A2.
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ВВЕДЕНИЕ 
Гемиплегическая мигрень (ГМ) — редкое аутосомно-до-

минантное заболевание, относящееся к подтипу ми грени 
с аурой. Частота встречаемости составляет 0,01% [1].

Наряду с симптоматикой ауры и головной болью 
атака мигрени сопровождается обратимым гемипаре-
зом различной степени выраженности. Для постановки 
диагноза используют критерии, предложенные Меж-
ду народным обществом по изучению головной боли 
(International Headache Society, IHS).

Выделяют 2 типа ГМ. При семейной ГМ симптома-
тичными могут быть члены семьи 1-й или 2-й степени 
родства. При спорадической ГМ семейный анамнез 
является отрицательным [2].

Известно о генетической неоднородности семейной 
ГМ. Примерно в 50% всех случаев встречается мутация 
в гене CACNA1A хромосомы 19p13, у 10–20% семей 

выявлена мутация в гене ATP1A2 хромосомы 1q21–23, 
в остальных случаях описана мутация в гене SCN1A хро-
мосомы 2q24 [3]. Вышеперечисленные гены ответствен-
ны за кодирование белков, которые, в свою очередь, 
регулируют транслокацию ионов (натрия, калия, каль-
ция) через клеточные мембраны, поэтому, с точки зрения 
патофизиологии, ГМ относится к группе каналопатий [4].

По причине редкости заболевания в настоящее вре-
мя отсутствуют как клинические исследования, так и чет-
кие рекомендации по специфическому лечению и про-
филактике ГМ. С учетом патогенеза болезни назначают 
препараты различных фармакологических групп, основ-
ным механизмом действия которых является изменение 
проницаемости мембраны клетки для ионов [4].

Целью настоящей статьи был обзор клинических про-
явлений, результатов диагностических методов ис сле -
дования и лечения у 3 пациентов с ГМ.
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КЛИНИЧЕСКИЕ ПРИМЕРЫ 
С 2009 по 2015 г. в Детской неврологической клини-

ке и Эпилептологическом центре Schoen-Klinik Vogtareuth 
(Бавария, Германия) находились на реабилитации после 
атак мигрени 3 детей: шестнадцатилетний мальчик 
и 2 девочки в возрасте 2 и 14 лет.

Маленькая пациентка поступила в клинику после 
первой атаки мигрени, пациенты-подростки уже имели 
несколько приступов в анамнезе. Заболевание манифе-
стировало у мальчика в возрасте 7 лет, у девочки-под-
ростка — в 3 года.

У всех пациентов в анамнезе имелась четкая связь 
между началом атаки и предшествующей ей (примерно 
за 15–30 мин) легкой травмой головы. Мальчик ука-
зывал также стресс как возможную причину развития 
атаки.

Семейный анамнез в отношении мигрени был отяго-
щен у девочек. У маленькой пациентки и ее здорового 
отца при молекулярно-генетическом исследовании (для 
сегрегационного анализа была произведена ампли-
фикация и последующее секвенирование релевантно-
го участка гена CACNA1A) была обнаружена мутация 
в гене CACNA1A. Патогенность этой мутации является 
спорной, но с учетом низкой пенетрантности гена [5] — 
 возможной.

У девочки-подростка и ее больного отца была иденти-
фицирована мутация в гене ATP1A2.

У мальчика-подростка подтверждено наличие мута-
ции в гене CACNA1A. Его родители не были обследованы.

Симптомы атак у всех пациентов были практически 
одинаковыми: гемипарез, афазия, атаксия. Старшие дети 
жаловались на головную боль с предшествующей аурой, 
у девочек отмечалось также нарушение сознания. Допол-
нительно к этому у маленькой пациентки зафиксированы 
судороги и нарушение глотания, у старшей девочки — 
приступы страха и гипервентиляция.

У всех пациентов при электроэнцефалографическом 
(ЭЭГ) исследовании в острую фазу присутствовали при-
знаки гемикортикального нарушения функции мозга. 
В дальнейшем, примерно через 3 мес от начала забо-
левания, у маленькой девочки была диагностирована 
структурная эпилепсия с ЭЭГ-гемикортикальным стату-
сом (рис. 1).

В острую фазу болезни результаты магнитно-резо-
нансной томографии (МРТ) демонстрировали обратимый 
гемикортикальный отек, который был охарактеризован 
как ассоциированная с мигренью энцефалопатия. При 
последующих контрольных МРТ-исследованиях у двухлет-
ней пациентки была диагностирована гемикортикальная 
атрофия после первой атаки (рис. 2), у мальчика — атро-
фия мозжечка на 9-м году заболевания (рис. 3). У 14-лет-
ней девочки результат МРТ без особенностей.

Лечение атаки включало комбинированные проти-
воэпилептические препараты (маленькая пациентка), 
дексаметазон, Диакарб, нимодипин (мальчик), анальге-
зирующие препараты из группы нестероидных противо-
воспалительных средств, пульс-терапию метилпреднизо-
лоном, суматриптан (девочка-подросток).

Общая терапия: профилактика мигрени на момент 
выписки из стационара включала окскарбазепин и 
натрия вальпроат (двухлетняя девочка), флунаризин 
(мальчик), топирамат (старшая девочка).

В настоящий момент молодые люди — юноша и девуш-
ка — наблюдаются у взрослого невролога. О течении 
заболевания у юноши информацию получить не удалось. 
У девушки после выписки из стационара атаки мигрени 
не повторялись, топирамат был отменен. Маленькая 

пациентка была выписана в июле этого года, плановая 
контрольная госпитализация состоится в январе следу-
ющего года.

ОБСУЖДЕНИЕ 
ГМ — редкая тяжелая форма мигрени, при которой 

приступ головной боли сопровождается центральными 
парезами, нарушениями чувствительности и речи, пере-
падами настроения и дезориентацией [6]. Заболевание 
обычно начинается в детском возрасте [7]. У наших 
пациентов первые атаки мигрени были зарегистрирова-
ны в возрасте 2 (маленькая пациентка), 3 (девочка-под-
росток) и 7 лет (мальчик). У всех в анамнезе отмечалась 
четкая связь между началом атаки и предшествующей 
ей легкой травмой головы. Травма как возможная 
причина заболевания 
описана у пациентов с 
CCNA1A-мутацией [8]. 
Стресс относится также 
к группе известных экзо-
генных факторов, прово-
цирующих развитие ата-
ки [9]. Пациент-подросток 
указывал на стресс как 
на триггер обострения 
заболевания.

При данном состоянии 
описаны мутации в генах 
CACNA1A, ATP1A2, SCNA1A 
[3]. У маленькой пациент-
ки, а также у мальчика-
подростка была иденти фи-
цирована мутация в гене 
CACNA1A. У де вочки-под-
ростка диаг но стирована 
мутация в гене ATP1A2.

У всех пациентов на 
ЭЭГ в острую фазу бо лез -
ни выявлялись признаки 
гемикортикального нару-
шения функции мозга. По -
добные изменения на ЭЭГ 
могут встречаться во вре-
мя и после острой атаки 
мигрени и характеризуют-
ся �- и 
-волнами на кон-
тралатеральном к гемипа-
ретической стороне полу-
шарии [4].

Рис. 1. ЭЭГ-статус правой гемисферы, пациентка в возрасте 2 лет

Примечание. ЭЭГ-статус правой гемисферы с диффузным 
постоянным замедлением основного ритма и отсутствием 
графоэлементов сна.

Рис. 2. Гемикортикальная 
атрофия, пациентка 
в возрасте 2 лет

Рис. 3. Атрофия мозжечка, 
мальчик-подросток

Примечание. Выраженная 
кортикальная атрофия правой 
гемисферы, обнаруженная 
через 4 мес после первой 
атаки мигрени.

Примечание. Атрофия 
мозжечка, диагностированная 
на 9-м году заболевания.
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В литературе описаны лишь единичные случаи раз-
вития церебрального отека при атаке мигрени. Обычно 
указывают на случаи атаки с развитием гемипареза, 
комы, но без подтверждения церебральной патологии 
по данным МРТ [10]. В острую фазу заболевания резуль-
таты МРТ у всех пациентов свидетельствовали о наличии 
обратимого гемикортикального отека — признака ассо-
циированной с мигренью энцефалопатии. Течение забо-
левания у наших пациенток сопровождалось развитием 
коматозного состояния.

Необратимые, по данным МРТ или компьютерной 
томографии, изменения ткани мозга у пациентов с ГМ 
очень редки. Атрофию мозжечка описывали у паци-
ентов с мутацией в гене CACNA1A и прогрессирующей 
атаксией [11]. При контрольных МРТ-исследованиях 
у 2 пациентов, описанных выше, были выявлены геми-
кортикальная атрофия после первой атаки (двухлетняя 
пациентка) и атрофия мозжечка на 9-м году заболева-
ния (мальчик).

ГМ относится к группе каналопатий, в связи с чем 
пациентам назначают медикаменты, изменяющие прони-
цаемость мембран клеток для ионов [4]. С целью профи-
лактики обострений рекомендуются флунаризин (блокада 
натриевых и кальциевых каналов), верапамил (блокада 
кальциевых каналов), вальпроевая кислота (блокада 
натриевых и кальциевых каналов), ламотриджин (бло-
када натриевых и кальциевых каналов), ацетазоламид 
(блокада пируватдегидрогеназы), топирамат (изменение 
активности каналов натрия и кальция), �-блокаторы про-

пранолол и метопролол [4]. Пациентам для профилактики 
мигрени проводили комбинированную антиэпилепти-
ческую терапию, включавшую окскарбазепин и натрия 
вальпроат (двухлетняя девочка), флунаризин (мальчик) 
и топирамат (старшая девочка).

Для лечения атаки мигрени рекомендуются триптаны, 
эрготамин, кетамин, нимодипин, анальгетики и пульс-
терапия метилпреднизолоном [12]. Нашим пациентам 
во время атаки мигрени были назначены комбиниро-
ванные противоэпилептические препараты (маленькая 
пациентка), дексаметазон, Диакарб, нимодипин (маль-
чик), анальгезирующие средства из группы нестероидных 
противовоспалительных препаратов, проводилась пульс-
терапия метилпреднизолоном, назначен суматриптан 
(девочка-подросток).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Гемиплегическая мигрень — редкая тяжелая форма 

мигрени с аурой. Все обследованные нами пациенты 
в острую фазу заболевания имели типичную для этого 
заболевания идентичную клиническую картину в виде 
гемипареза, дисфазии, атаксии. Необычным для проте-
кания заболевания было выявление необратимых изме-
нений при МРТ у 2 пациентов в виде гемикортикальной 
атрофии и атрофии мозжечка. До настоящего времени 
отсутствуют четкие рекомендации по лечению и профи-
лактике заболевания. С учетом патогенеза пациентам 
назначали медикаменты, изменяющие активность кана-
лов натрия и кальция.

Авторы данной статьи подтвердили отсутствие конфликта интересов, о котором необходимо сообщить.
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Актуальность использования 

топических антибактериальных 

препаратов в комплексной терапии 

острого среднего отита у детей
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Высокая распространенность острого среднего отита среди детей подтверждает актуальность изысканий новых мето-
дов лечения заболевания. Ввиду существующей проблемы антибиотикорезистентности особенно важным становится 
вопрос об использовании топических антибактериальных препаратов, обладающих высокой биодоступностью и спо-
собных решить проблему лечения острого среднего отита на разных стадиях течения болезни.
Ключевые слова: дети, острый средний отит, топический антибактериальный препарат, рифамицин, биодоступность.
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The Relevance of Using Topical Antiinfectives in the Combination 

Therapy of Acute Otitis Media in Children

А.А. Ayzenshtadt

Children’s Municipal Clinical Hospital No. 1, Nizhny Novgorod, Russian Federation

The high prevalence of acute otitis media in children confirms the urgency of finding new treatment methods of the disease. In view of 
the problem of antibiotic resistance, the question of using topical antimicrobial preparations with high bioavailability and able to solve 
the problem of acute otitis media treatment at different stages of the disease is becoming particularly important.
Key words: children, acute otitis media, topical antibacterial preparation, rifamicin, bioavailability.
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ЭПИДЕМИОЛОГИЯ 
Острый средний отит (ОСО) — распространенное 

заболевание у детей. По некоторым данным, в России 
более 65% детей в возрасте до 3 лет переносят его 
хотя бы 1 раз, около 35% — 3 раза и чаще [1, 2]. Среди 
детей в возрасте до 5 лет эти показатели еще выше: 
по поводу ОСО хотя бы 1 раз обращаются к врачу 
90% детей, > 3 раз — более 50% [3]. По зарубежным 
оценкам (данные Американской академии педиатрии 
и Американской академии семейной медицины), ОСО 
переносят (впервые установленные случаи) 85% детей 
в возрасте до 3 лет, и около 54% обращались с этим 
заболеванием более 3 раз [4]. Из всех заболеваний 
уха у младенцев в возрасте до 6 мес на острый гнойный 
средний отит приходится 50% случаев [5]. Двустороннее 

поражение при ОСО в возрасте до 1 года является 
распространенным вариантом течения заболевания 
и встречается в 80% случаев [6].

ЭТИОЛОГИЯ И ФАКТОРЫ РИСКА 
Основными возбудителями ОСО у детей по-прежнему 

остаются бактериальные агенты (Streptococcus 
pneumoniae, Haemophilus influenzae, Streptococcus 
pyogenes, Staphylococcus aureus), реже — анаэробы 
и вирусы. Идентичность этиологически значимых пато-
генов при заболеваниях среднего уха и носоглотки 
в детском возрасте отражает основной путь распро-
странения инфекции. Способствуют этому морфологи-
ческие особенности строения слуховой трубы у детей 
(она широкая и короткая), а также наличие аденоидных 
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вегетаций, которые часто располагаются таким образом, 
что перекрывают устье слуховой трубы, тем самым спо-
собствуя нарушению ее дренажной и вентиляционной 
функции [7]. ОСО, провоцируемый дисфункцией слуховой 
трубы наличием так называемого тубарно-назофаринге-
ального рефлюкса вследствие хронизации воспаления 
носоглоточной миндалины, является одним из предрас-
полагающих факторов развития тяжелых супер инфекций 
и мозговых осложнений.

КЛИНИЧЕСКАЯ КАРТИНА 
При остром воспалении верхних дыхательных путей 

и уха общий механизм развития с участием интерлейки-
нов и интерферонов, контролирующих иммунный ответ, 
позволяет определить единые критерии подхода к опре-
делению стадий развития ОСО по соответствующим диа-
гностическим, анамнестическим данным, жалобам боль-
ного [8]. Отоскопия по-прежнему остается основным 
диагностическим методом исследования, позволяющим 
поставить правильный диагноз. Использование микро-
скопа и эндоскопических систем особенно актуально 
в раннем детском возрасте, т. к. позволяет провести 
детальный осмотр среднего уха и в конечном итоге опти-
мизирует процесс лечения больного [7].

Исходя из современной классификации, выделяют 
3 стадии развития ОСО в детском возрасте.
• 1-я стадия — катаральное воспаление. На этом этапе 

ребенок проявляет беспокойство, а в более старшем 
возрасте — жалуется на боль в ухе (резкую, стреля-
ющую). Прогрессирует снижение слуха, отмечаются 
признаки тубарной дисфункции (нарушение функций 
слуховой трубы); изменяется общее состояние боль-
ного: температура тела поднимается до фебрильных 
цифр, ребенок часто становится вялым или, наоборот, 
возбужденным. Отоскопическая картина характерна: 
выраженная инъецированность сосудов или гипере-
мия, резкий отек или втянутость барабанной пере-
понки, наличие булл. Однако степень выраженности 
объективных признаков отита во многом зависит 
от варианта катарального воспаления и определяется 
инфекционным агентом, вызывающим процесс.

• 2-я стадия — гнойное воспаление. При отсутствии 
перфорации сохраняется боль в ухе. Снижение слуха 
стабильное, значимое для ребенка. Часто, особенно 
в раннем детском возрасте при быстром распростра-
нении процесса на антральные клетки и сосцевидный 
отросток при еще не сформировавшемся антрите, 
мастоидите, наблюдается болезненность в заушной 
области. Отоскопическая картина выраженного 
неперфоративного гнойного воспаления имеет ряд 
особенностей. Во-первых, резкая гиперемия бара-
банной перепонки может приобретать застойный 
характер или, наоборот, исчезать; иметь характер 
краевых изменений. Барабанная перепонка на этом 
фоне утолщается, становится мутной, с характерным 
желтоватым оттенком. Во-вторых, на фоне отсутствия 
рефлексов нивелируется асимметрия поверхности 
или, наоборот, при усилении тубарной дисфункции 
втянутость еще более увеличивается. При перфора-
ции боль резко уменьшается, температура тела сни-

жается до фебрильных цифр, улучшается слух, однако 
при появлении гноетечения многое зависит от рас-
положения перфорации. Во многом прогноз и исход 
заболевания, а также его течение связаны с краевой 
или центральной локализацией дефекта барабан-
ной перепонки. Отоскопически, особенно при нали-
чии центрального дефекта, достаточно часто можно 
наблюдать клапанный механизм истечения экссудата 
с наличием характерной пульсации.

• 3-я стадия ОСО характеризуется уменьшением сте-
пени выраженности болевого синдрома, улучшением 
слуха, нормализацией температуры тела, прекраще-
нием выделений из уха. При отоскопии у таких боль-
ных перфорация в силу выраженных регенеративных 
способностей, особенно в раннем детском возрас-
те, имеет тенденцию к полному заживлению, одна-
ко за счет анатомических особенностей развития 
среднего уха и слуховой трубы именно на этой стадии 
повышается риск возникновения мозговых осложне-
ний. Кроме того, высоким остается риск хронизации 
процесса — развития рецидивирующего экссудатив-
ного отита, вариантов адгезивного отита. При этом 
прогрессирующая дисфункция слуховой трубы при 
наличии гнойного воспаления аденоидов, в данном 
случае рассматриваемая как сопутствующая пато-
логия, является одной из основных причин частых 
рецидивов ОСО [8].

ЛЕЧЕНИЕ 
При выборе тактики лечения следует учитывать воз-

раст пациента, стадию заболевания, а также чувстви-
тельность флоры к антибактериальным препаратам, риск 
развития побочных эффектов, связанных с их назначени-
ем, биодоступность препаратов, комплаентность в отно-
шении назначенного лечения.

Системная антибактериальная терапия как основ-
ной метод лечения успешно «справляется» с задачей 
купирования симптомов ОСО, однако ставит перед вра-
чом достаточно много вопросов, связанных прежде 
всего с резистентностью бактерий, развитием новых 
видов внутриклеточных микроорганизмов, в частности 
S. aureus [9, 10]. Индивидуальная непереносимость, про-
блемы дисбиоза кишечника, возрастные ограничения 
при использовании, например, фторхинолонов застав-
ляют более внимательно относиться к топическим анти-
бактериальным препаратам и широко применять их при 
лечении ОСО у детей.

В числе топических антибактериальных препаратов, 
лишенных системных осложнений, следует рассматривать 
рифамицин — полусинтетический антибиотик из группы 
ансамицинов, используемый при лечении детей с ОСО 
в форме ушных капель. Рифамицин относится к антибак-
териальным препаратам широкого спектра действия, чув-
ствительным в отношении грамположительных и грамо-
трицательных бактерий. Важной особенностью действия 
рифамицина является его способность воздействия 
не только на вне-, но и на внутриклеточные бактерии. 
Основной принцип действия заключается в подавлении 
активности РНК-полимеразы, что препятствует дальней-
шему синтезу РНК, благодаря чему блокируется синтез 
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белка на уровне транскрипции и ингибирования роста 
бактерий [11, 12]. Из положительных моментов необхо-
димо отметить низкую системную абсорбцию, отсутствие 
значимого взаимодействия с другими лекарственными 
средствами и отсутствие ототоксического эффекта даже 
при длительном применении, которое, следует подчер-
кнуть, не рекомендовано ввиду возможности развития 

устойчивости к антибиотику. В целом, можно отметить, 
что рифамицин отличает доказанная эффективность, 
высокая комплаентность к его приему, хорошая био-
доступность, отсутствие осложнений. Рифамицин может 
быть рекомендован для применения в практической 
работе врача-оториноларинголога и педиатра при лече-
нии ОСО у детей.

Автор данной статьи подтвердил отсутствие конфликта интересов, о котором необходимо сообщить.

КОНФЛИКТ ИНТЕРЕСОВ

Не указан.

ИСТОЧНИК ФИНАНСИРОВАНИЯ

1.  Страчунский ЛС, Богомильский МР. Острый средний отит 
у детей. Детский доктор. 2000;2:32–33.
2.  Богомильский МР, Миносян ВС. Острый средний отит. Мето-
дические рекомендации. М. 2002.
3.  Косяков СЯ, Лопатин АС. Острые затянувшиеся и рецидиви-
рующие средние отиты у детей. Медицинская панорама: научно-
практический журнал для врачей и деловых кругов медицины. 
2005;21:19–21.
4.  Богомильский МР, Чистякова ВР. Детская оториноларинго-
логия. Национальное руководство. М. 2005.Т. 1.660 с.
5.  Leskinen K, Jero J. Acute complication of otitis media in adults. 
Clin Otolaryngol. 2005;30(6):511–516.
6.  Гончарова ОВ. Отиты в практике педиатров. РМЖ. 2009;17(5):
344–346.

7.  Козлов ВС, Шиленкова ВА, Карпов ВА. Аденоиды. Консерва-
тивное и хирургическое лечение. М. 2010. Гл. 2. С. 24–26.
8.  Daniel A, Euler C, Collin M, Chahales P, Gorelick KJ, Fischetti VA. 
Synergism between a novel chimeric lysin and oxacillin protects 
against infection by methicillin-resistant Staphylococcus aureus. 
Antimicrob Agents Chemother. 2010;54(4):1603–1612.
9.  Добрецов КГ. Роль тропических антибиотиков в лечении 
острого среднего отита у детей. Вопросы современной педиа-
трии. 2013;12(5):30–32.
10.  Носуля ЕВ. Топические препараты в лечении воспалительных 
заболеваний наружного и среднего уха: вопросы эффективности 
и безопасности. Вестник оториноларингологии. 2013;6:79–83.
11.  Карпова ЕП, Усеня ЛИ. Современные аспекты лечения острого 
среднего отита у детей. Детская оториноларингология. 2013;2:54–56.

СПИСОК ЛИТЕРАТУРЫ

Из истории медицины

Отто Генрих Варбург (1883–1970) 

Немецкий биохимик на протяжении 
пятидесяти лет своей научной деятельно-
сти вел исследования в трех направлени-
ях: изучение фотосинтеза, рака и фермен-
тов клеточных окислительных реакций. 
Им разработаны такие аналитические 
методы, как манометрия (измерение из-
менений давления газов, например при 
клеточном дыхании и ферментативных 
реакциях); спектрофотометрия (использо-
вание монохроматического света для из-
мерения скорости реакций и количества 
метаболитов); методы тканевых срезов 

для определения потребления кислорода 
без механического разрушения клеток.

Еще будучи молодым, ученый сделал 
открытие: ни один болезнетворный вирус, 
бактерии или грибки не могут жить в при-
сутствии кислорода. Это означало, что 
все эти инфекционные агенты появляются 
в тех местах организма, которые плохо 
снабжаются кислородом. Он же связал 
это явление с рН жидкостей в организме 
человека.

Изучая потребление кислорода клет-
ками печени (1913), Варбург обнаружил 
субклеточные частицы, которые он назвал 
гранулами. Как оказалось впоследствии, 
это были митохондрии. Ученый предпо-
ложил, что окислительные ферменты для 
реакций, в которых конечные продукты 
расщепления глюкозы окисляются до дву-
окиси углерода и воды, были связаны с 
этими гранулами. Пытаясь выявить био-
химические изменения, происходящие в 
процессе превращения нормальных кле-
ток (с контролируемым ростом) в раковые 
(с неконтролируемым ростом), Варбург из-
мерял скорость потребления кислорода, 
используя тканевые срезы. Он обнаружил, 
что, хотя нормальные и опухолевые клет-
ки потребляют эквивалентные количества 
кислорода, последние в присутствии кис-
лорода вырабатывают ненормально боль-
шое количество молочной кислоты (глюко-

за в присутствии кислорода распадается 
до молочной кислоты в большинстве тка-
ней). Ученый заключил, что опухолевые 
клетки чаще используют анаэробный путь 
метаболизма глюкозы, и что в действи-
тельности нормальные клетки трансфор-
мируются в злокачественные из-за недо-
статка кислорода.

Варбург наблюдал, что нормальное 
аэробное дыхание ингибируется такими 
веществами, как цианид. Он полагал, что 
подобные окружающие вещества были 
вторичными причинами рака, и поэтому 
настаивал на выращивании собственных 
продуктов питания без использования ис-
кусственных удобрений или пестицидов. 
А хлеб, во избежание дополнительного от-
беливания, используемого в обществен-
ных пекарнях, он выпекал дома.

Современные исследования амери-
канских ученых подтвердили теорию Вар-
бурга о происхождения рака. Изучив мито-
хондриальные липиды в опухолях разных 
частей мозга у мышей, они обнаружили, 
что основные аномалии кардиолипина 
имеются во всех типах опухолей и тес-
но связаны с ослаблением деятельности 
по выработке энергии. Таким образом, 
аномалии кардиолипина могут лежать в 
основе необратимых дыхательных нару-
шений в клетках опухолей, что доказывает 
учение Варбурга.
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XIX КОНГРЕСС ПЕДИАТРОВ РОССИИ 

С МЕЖДУНАРОДНЫМ УЧАСТИЕМ

«АКТУАЛЬНЫЕ ПРОБЛЕМЫ ПЕДИАТРИИ»

Москва, 12–14 февраля 2016 года

Информация Союза педиатров России

ОРГАНИЗАТОРЫ 
• Министерство здравоохранения Российской Федерации 
• Российская академия наук 
• Федеральная служба по надзору в сфере защиты прав 

потребителей и благополучия человека 
• Союз педиатров России 
• Европейская педиатрическая ассоциация EPA/UNEPSA 
• Научный центр здоровья детей Минздрава России 
• Департамент здравоохранения города Москвы 
• Первый Московский государственный медицинский 

университет имени И. М. Сеченова Минздрава России 
• Российский национальный исследовательский меди-

цинский университет имени Н. И. Пирогова Минздра-
ва России 

• Российская академия педиатрии 
• НИИ неотложной детской хирургии и травматологии 

Департамента здравоохранения города Москвы 
• Российская ассоциация детских хирургов 
• Региональный общественный фонд содействия охране 

здоровья детей «Здоровый ребенок» 
• Выставочная компания «Меткомцентр» 
• ООО «Центр международных технологий» 

ВРЕМЯ И МЕСТО ПРОВЕДЕНИЯ КОНГРЕССА 
Научная часть Конгресса:

12–14 февраля 2016 года, 9:00–18:00 
Москва, Краснопресненская набережная, 12 
Центр международной торговли, 4-й подъезд 

Церемония открытия Конгресса:

12 февраля 2016 года* в 18:00 
Москва, Краснопресненская 
набережная, 12 
Центр международной торговли 

НАУЧНАЯ ПРОГРАММА КОНГРЕССА 
«АКТУАЛЬНЫЕ ПРОБЛЕМЫ ПЕДИАТРИИ» 

• О ходе выполнения Указа Президента Российской 
Федерации от 01.06.2012 № 761 «О национальной 
стратегии действий в интересах детей на 2012–
2017 годы» 

• Педиатрическое образование: проблемы и пути 
 решения 

• Научные и практические аспекты развития профилак-
тического направления в педиатрии 

• Первичная медико-санитарная помощь детям: амбу-
латорная, стационарная, скорая и неотложная 

• Организационные и клинические аспекты оказания 
специализированной и высокотехнологичной помощи 
детям 

• Аудит качества оказания медицинской помощи детям 
• Клинические рекомендации по диагностике, лечению 

и профилактике болезней детского возраста 
• Медицинская помощь детям в образовательных уч-

реж дениях: вопросы организации, современные про-
филактические и оздоровительные технологии 

• Актуальные вопросы формирования устойчивых сте-
реотипов здорового образа жизни 

• Роль телемедицины в достижении и поддержании у 
пациентов контроля над болезнью: дистанционное 
образование, удаленное консультирование, телекон-
ференции 

• Формулярная система в педиатрии 
• Питание здорового и больного ребенка 
• Вакцинопрофилактика в педиатрии 
• Клинические исследования в педиатрии 
• Региональные особенности состояния здоровья и 

моделей оказания медицинской помощи детскому 
населению 

• Медико-социальные проблемы в педиатрии 
• Снижение предотвратимой смертности детского насе-

ления в РФ 
• О совместных проектах Российской Федерации и ВОЗ 

(WHO) 
• Профессиональная ассоциация детских врачей Рос-

сийской Федерации в поддержку инициатив ВОЗ 
(WHO) и ЮНИСЕФ (UNICEF) 

• Проблемы реанимации, интенсивной терапии, выхажи-
вания и комплексной реабилитации детей, родившихся 
с низкой, очень низкой и экстремально низкой массой 
тела. Перинатальная медицина. Неонатальная хирургия 

• Неонатальный и аудиологический скрининги. Пер-
спективы развития 

• Неотложные состояния в педиатрии и детской  хирургии 
• Новые технологии в детской хирургии 
• Охрана репродуктивного здоровья детей и подростков 
• Редкие болезни в педиатрической практике 
• Вопросы восстановительной медицины и комплекс-

ной реабилитации в педиатрической практике 
• Проблемы детской инвалидности 
• Роль медицинских сестер в медицинской помощи 

детям 
• Этико-правовые вопросы в педиатрии 
• История отечественной педиатрии 
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НЕПРЕРЫВНОЕ МЕДИЦИНСКОЕ ОБРАЗОВАНИЕ 
ПЕДИАТРОВ 
В рамках Конгресса проводятся Школы специ-

алистов с выдачей Сертификатов российского и 

международного образца. В работе школ могут при-
нять участие врачи-педиатры, а также врачи других 
специальностей, оказывающие медицинскую помощь 
детям, организаторы здравоохранения, специалисты 
в области гигиены детей и подростков. Для участия 
в работе школ необходимо до 18.01.2016 г. прислать 
по почте или e-mail (chistyakova@nczd.ru; Чистякова 
Евгения Геннадьевна) заявку c информацией об участ-
нике (Ф.И.О., дата рождения, должность, место и стаж 
работы, адрес домашний и служебный, контактный теле-
фон, e-mail).

V ЕВРАЗИЙСКИЙ ФОРУМ ПО РЕДКИМ БОЛЕЗНЯМ 
Союз педиатров России в рамках XIX Конгресса 

педиатров России проводит V Евразийский форум 
по редким болезням для педиатров, невропатологов, 
гастроэнтерологов, психологов, дефектологов, карди-
ологов, генетиков, ЛОР-врачей, хирургов, ортопедов, 
анестезиологов, врачей паллиативной службы. Форум 
включает в себя чтение лекций по современным под-
ходам к диагностике и лечению детей с редкими болез-
нями, демонстрацию клинических случаев, правовые 
аспекты. 

МЕЖДУНАРОДНЫЙ ПРЕ-КОНГРЕСС 
МАСТЕР-КЛАСС ПО ДЕТСКОЙ АЛЛЕРГОЛОГИИ 
И ИММУНОЛОГИИ 
6–7 февраля 2016 г. Союз педиатров России и кафе-

дра аллергологии и клинической иммунологии Первого 
МГМУ им. И. М. Сеченова проводят международный пре-
конгресс мастер-класс и программу повышения ква-
лификации по детской аллергологии и иммунологии, 
научная программа которых предназначена для педи-
атров, аллергологов-иммунологов, детских дерматоло-
гов, оториноларингологов, пульмонологов и всех специ-
алистов, работающих в смежных областях педиатрии. 
Планируются занятия в симуляционном центре с экспер-
тами: специалистам представится возможность принять 
участие в тренингах по оказанию неотложной помощи 
детям с аллергией.

Место проведения:

Москва, Ломоносовский проспект, 2, стр. 1, Научный 
центр здоровья детей Минздрава России, актовый зал.

МЕЖДУНАРОДНЫЙ МАСТЕР-КЛАСС 
ПО ДЕТСКОЙ РЕВМАТОЛОГИИ 
12–14 февраля 2016 г. в рамках XIX Конгресса 

Союз педиатров России совместно с кафедрой педи-
атрии и детской ревматологии Первого МГМУ 
им. И. М. Сеченова, проводят международный мастер-

класс и программу повышения квалификации по дет-
ской ревматологии, научная программа которых пред-
назначена для педиатров, кардиологов, ревматологов 
и врачей других лечебных специальностей. Мастер-
класс призван повысить информированность врачей 
об особенностях ранней диагностики и терапии ревма-
тических болезней у детей.

IX МЕЖДУНАРОДНЫЙ ФОРУМ ДЕТСКИХ 
ХИРУРГОВ С МАСТЕР-КЛАССОМ 
13–14 февраля 2016 г. в рамках XIX Конгресса педи-

атров России Союз педиатров России, Российская ассо-
циация детских хирургов и Первый МГМУ им. И. М. Сече-
нова проводят IX Международный форум детских 
хирургов, посвященный актуальным вопросам и про-
блемам детской колопроктологии. Научная программа 
предназначена для детских хирургов, гастроэнтерологов 
и колопроктологов. Симпозиумы форума станут состав-
ной частью программы повышения квалификации кафе-
дры детской хирургии и урологии-андрологии Первого 
МГМУ им. И. М. Сеченова.

IV ВСЕРОССИЙСКАЯ КОНФЕРЕНЦИЯ 
С МЕЖДУНАРОДНЫМ УЧАCТИЕМ «НЕОТЛОЖНАЯ 
ДЕТСКАЯ ХИРУРГИЯ И ТРАВМАТОЛОГИЯ» 
12–14 февраля 2016 г. в рамках XIX Конгресса педи-

атров России пройдет IV Всероссийская конференция 
по неотложной детской хирургии и травматологии, орга-
низованная отделением неотложной хирургии и травм 
детского возраста НЦЗД Минздрава России совместно 
с НИИ неотложной детской хирургии и травматологии 
(НИИ НДХиТ) Департамента здравоохранения города 
Москвы.

11 февраля пройдут пре-конгресс мастер-классы 
по ранней реабилитации при травмах и школа-семи-
нар для педиатров «Хирургические маски в неотложной 
 педиатрии».

14 февраля состоится уже традиционная конферен-
ция «Восстановление поврежденного мозга», на кото-
рую приглашаются специалисты различных направлений 
нейронауки. В этом году мероприятие будет посвяще-
но одной из сложнейших проблем — фармакотерапии, 
направленной на восстановление функции мозга.

VI ФОРУМ ДЕТСКИХ МЕДИЦИНСКИХ СЕСТЕР 
12–14 февраля 2016 г. в рамках Конгресса прой-

дет VI Форум детских медицинских сестер.

КОНФЕРЕНЦИЯ МОЛОДЫХ УЧЕНЫХ 
В рамках Конференции молодых ученых XIX Конгрес са 

педиатров России будет организован специальный пре-

конгресс мастер-класс для молодых ученых, который 
пройдет 10–11 февраля 2016 года. Программа меро-
приятия также включает Конкурс научных работ, кото-
рый будет проходить в дни работы Конгресса.



740

Банк донорского грудного молока 

за первый год работы помог более 

чем 50 маленьким пациентам

Пресс-релиз

15 декабря 2015 г. Научный центр здоровья детей (Москва) подвел предварительные итоги работы первого в России 
банка донорского грудного молока, официальный запуск которого состоялся 27 ноября 2014 г. За этот период доно-
рами стали 76 кормящих матерей, было собрано более 148 л донорского грудного молока, а 55 младенцев получили 
ценное питание с самых первых дней жизни.

Проект реализуется при поддержке бренда Philips 
Avent — всемирно признанного эксперта в области про-
изводства продуктов для грудного вскармливания и ухода 
за новорожденными. В настоящее время банк донорско-
го грудного молока — это непубличный проект, который 
распространяется только на пациентов Научного цен-
тра здоровья детей (НЦЗД). Создание данной структуры 
позволило врачам оказывать дополнительную помощь 
недоношенным или маловесным детям, поскольку груд-
ное молоко особенно важно для этих малышей: оно 
позволяет существенно снизить частоту инфекционно-
воспалительных заболеваний, предотвратить форми-
рование отсроченной хронической патологии, добиться 
оптимального физического и нервно-психического раз-
вития, а также помогает младенцам быстрее восстано-
виться после хирургического вмешательства.

Донорское молоко назначают маленьким пациентам 
по медицинским показаниям, когда молоко матери недо-
ступно, и вводят в рацион в полном объеме или в виде 
докорма, что положительно сказывается на здоровье 
детей в дальнейшем. Использование донорского молока 
позволило добиться регулярной прибавки массы тела у 
младенцев за счет снижения частоты нарушений пищева-
рения и стихания инфекционного токсикоза, что в конеч-
ном счете привело к сокращению продолжительности 
антибактериальной терапии и времени госпитализации. 
Также банк молока позволил на 2/3 сократить исполь-
зование молочных смесей, и в результате врачи смогли 
осуществить выписку из стационара 80% реципиентов 
на исключительно грудном вскармливании. Этот показа-
тель является одним из ключевых критериев успеха.

«Благодаря банку донорского грудного молока наши 
специалисты уже целый год могут оказывать помощь 
мамам недоношенных детей, у которых лактация еще 
не началась или отсутствует в силу физиологических 
причин. Мы обеспечили грудным молоком как наиболее 

качественным и полноценным питанием более 50 нужда-
ющихся в нем младенцев, — подчеркнула в своем высту-
плении заместитель директора НЦЗД по научной работе 
Л. С. Намазова-Баранова. — На сегодняшний день в мире 
функционирует более 200 банков донорского молока, 
и мы очень рады, что теперь донорское молоко доступно 
и в России в рамках проекта, реализованного на базе 
НЦЗД. Глобальная задача банка — изменить отношение 
к грудному вскармливанию, поэтому данную инициативу 
необходимо поддерживать и развивать для дальнейшего 
масштабирования на территории страны».

«Банк донорского грудного молока — значимая соци-
альная инициатива, — заявил М. Кузнецов, вице-прези-
дент и глава Philips «Потребительские товары» в России 
и СНГ. — Мы гордимся тем, что принимаем участие в этом 
проекте, помогающем особо уязвимым малышам с пер-
вых дней их жизни. Philips Avent стремится помочь мамам 
и медицинским специалистам обеспечить большее число 
детей грудным молоком, поэтому сотрудничество для нас 
является чрезвычайно важным».

Первый в России банк донорского грудного молока 
зарекомендовал себя как полностью контролируемая 
инициатива. Безопасность проекта обеспечивают веду-
щие специалисты-неонатологи НЦЗД, доноры грудного 
молока проходят строгий отбор и сдают все необходимые 
анализы, а само молоко подвергают обязательной пасте-
ризации. Локализация в рамках одного медицинского 
учреждения также гарантирует полноценный контроль 
всего процесса.

Научный центр здоровья детей уже успел получить 
признание коллег за реализацию проекта и стал лауре-
атом Всероссийской премии в области перинатологии 
«Первые лица» — банк донорского грудного молока побе-
дил в номинации «Технология года», что в очередной раз 
подчеркивает его уникальность и особую важность для 
выхаживания новорожденных.


