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Уважаемые читатели!

Союз педиатров России объединил ведущих практических врачей и ученых 
страны для написания данной энциклопедии. 
В книге представлена информация для будущих мам и пап, даны рекомен-
дации по подготовке к появлению в семье младенца, подробно освеща-
ются советы по уходу за ребенком, рекомендации по питанию, болезням 
 детского возраста и их лечению. 
Вы научитесь определять, когда можно обойтись без помощи доктора, 
а когда требуется врачебная помощь. Найдете информацию о том, как 
помочь ребенку в неотложной ситуации и как распознать, что такая 
ситуация сложилась. Помимо этого, в книге изложены практические 
приемы психологической поддержки ребенка в трудной ситуации.
Интернет-зависимость, вредные привычки, половое воспитание — 
это только малая часть актуальных проблем, затронутых авторами.  
Энциклопедия будет полезна не только настоящим и будущим
родителям, но и врачам-педиатрам, а также студентам медицин-
ских вузов. 

Книгу можно приобрести на сайте
www.spr-journal.ru
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Федерация

Представлены причины и динамика смертности детского населения в Российской Федерации в XXI столетии. Про-
анализированы данные официальной статистики Росстата, Всемирного банка, Мирового атласа данных. Выявлены 
следующие медико-статистические закономерности: снижение доли умерших детей в общем числе смертей населе-
ния России и доли младенческой смертности в смертности детского населения; уменьшение региональных различий 
между показателями младенческой смертности; продолжение переброса родившихся живыми в мертворожденные 
в отдельных регионах; внешние причины по своему уровню весьма значимы не только в подростковом, но и младен-
ческом возрасте. Обоснованы приоритетные направления по дальнейшему снижению смертности детского населе-
ния Российской Федерации: региональный подход в реализации мер по снижению смертности детского населения; 
проведение профилактических мероприятий, направленных на снижение генетического груза популяции; полное 
обеспечение государством лечения детей с редкими заболеваниями; создание системы медико-социальной реа-
билитации детей; внедрение системы эффективного медико-социального патронажа контингента детей высокого 
социального риска.
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reduction of child mortality rate in the structure of total number of deaths in Russian population and infant mortality rate in the structure 
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Еще в начале прошлого века исследователи опреде-
ляли детскую смертность как чуткий барометр социаль-
ного благополучия общества. В документах Всемирной 
организации здравоохранения (ВОЗ; англ. World Health 
Organization, WHO) и международной организации UNICEF 
(англ. United Nations Children's Fund) постоянно подчер-
кивается, что младенческая и детская (в первые пять 
лет жизни) смертность наравне со средней продолжи-
тельностью жизни являются интегральным индикатором 
качества жизни в том или ином регионе. Будучи одним 
из ведущих показателей состояния здоровья детско-
го населения, смертность в детском возрасте является 
важной составляющей в процессе характеристики демо-
графической ситуации в стране и рассматривается как 
главный критерий не только охраны здоровья матери 
и ребенка, но и состояния национальной системы здра-
воохранения в целом.

Проблемы социально-экономического развития нашей 
страны последних лет, с одной стороны, а с другой — их 
обострение в связи с эпидемией COVID-19 весной текуще-
го года не могут не требовать внимания к вопросу сохра-
нения детских жизней в указанной ситуации.

Цель статьи — на основе наших предыдущих 
исследований смертности детского населения России 
в XXI веке [1–4] и ее медико-статистических законо-
мерностей, сложившихся к 2019 г., определить задачи 
и направления по дальнейшему снижению смертности 
детей и  подростков.

Анализ медико-статистических закономерностей 
смерт ности детского населения проводился на основании 
данных Федеральной службы государственной статистики 
(Росстат; http://www.gks/ru/wps/wcm/connect/rosstat_
main/rosstat/ru/, statistics/population/demography), 
Всемирного банка (http://data.worlbank.org/indicator.
MORT.ocations=EU &view=chart), Мирового атласа данных 
(https://knotema.ru/atlas/topiks).

В 2018 г., согласно Мировому атласу данных, наша 
страна среди 193 стран мира занимала 50-е место 
по уровню младенческой смертности. Однако, более 
информативным является место России в Европейском 
регионе, в который входят 53 страны. Размах показате-
лей уровня младенческой смертности в нем колеблется 
от 1,4 в Финляндии до 39,3 на 1000 родившихся живыми 
в Туркменистане, и Россия с показателем равным 6,1‰ 
занимала 38-е место. Здесь для более обоснованной, 

объективной оценки представленной ситуации следует 
отметить два важных момента. Во-первых, за исключени-
ем Республики Беларусь и прибалтийских стран, во всех 
других республиках бывшего СССР показатель младен-
ческой смертности был выше российского. Во-вторых, 
Россия по размеру территории, климату, численности 
населения, ее этнографическим и культурным особен-
ностям значительно отличается от большинства евро-
пейских стран. И если сравнить российский показатель 
с показателями в странах с населением хотя бы более 
15 млн человек, то получим более объективную карти-
ну, а именно: из 14 стран Россия занимает 8-е место 
(табл. 1).

Таким образом, российский показатель младенче-
ской смертности вполне приблизился к его значению 
в наиболее крупных по населению станах Европейского 
региона. Другими словами, стратегическая цель россий-
ской государственной политики с начала XX столетия — 
добиться сопоставимости в уровне младенческой смерт-
ности с таковым у европейских соседей — достигнута. 
О достоверности сделанного заключения убедительно 
свидетельствуют также показатели в целом по Евросоюзу 
(3,6‰, данные за 2017 г.) и США (5,6‰), наиболее срав-
нимыми с нашей страной по численности населения и его 
этническому разнообразию. Что касается детской смерт-
ности (в первые пять лет жизни), то, как видно из табл. 1, 
ее показатель в России, по сравнению с Европейским 
регионом, занимает схожие позиции.

Здесь необходимо сделать одну оговорку. Приве-
денные в таблице оценочные международные данные 
о показателях младенческой смертности в Российской 
Федерации не совпадают с таковыми Росстата — 6,1 про-
тив 5,1 на 1000 живорожденных в 2018 г. Расхождение 
связано с имеющимися дефектами при регистрации 
смертности новорожденных в нашей стране. Понятно, 
что указанный недоучет случаев смертности экстрапо-
лируется на показатели смертности в первые пять лет 
жизни [2].

Рассматривая динамику смертности детского насе-
ления в современной России, следует выделять 3 пери-
ода: 90-е годы прошлого века, 2000–2011 гг. и с 2012 г. 
по настоящее время. Основанием для такого выделения 
являются следующие аргументы. В последнее десятиле-
тие прошлого века — тяжелейший социально-экономиче-
ский кризис, вызванный сменой государственного строя, 

Страна Показатель МС Показатель 0–4 года Страна Показатель МС Показатель 0–4 года

Испания 2,5 3,0 Россия 6,1 7,2

Италия 2,6 3,0 Румыния 6,1 7,3

Франция 3,4 4,0 Украина 7,5 8,7

Германия 3,1 3,7 Казахстан 8,8 9,9

Нидерланды 3,3 3,9 Турция 9,1 10,6

Великобритания 3,6 4,3 Узбекистан 19,1 21,4

Польша 3,8 4,4 Туркменистан 39,3 45,8

Таблица 1. Показатель младенческой и детской смертности в странах Европейского региона с населением более 15 млн человек
Table 1. Infant and child mortality rates in the countries of European region with a population of more than 15 millions

Примечание. На 1000 живорожденных, 2018 г. МС — младенческая смертность.  
Note. On 1000 live births, 2018 г. IM (МС) — infant mortality.
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и, кроме того, смертность детского населения рассмат-
ривалась в принятых тогда границах детского возраста 
0–14 лет. В первое десятилетие текущего столетия — 
рост социального благополучия населения, позитивные 
сдвиги в системе здравоохранения, а также увеличение 
с 2002 г. детского возраста до 18 лет. Что касается 
третьего периода, то основный аргумент для его выде-
ления — переход с 2012 г. на международные критерии 
регистрации живо-и мертворождений.

Данные, представленные в табл. 2, убедительно сви-
детельствуют о том, что в 90-е годы, когда в нашей 
стране произошел скачок общей смертности населения 
(11,4‰ — 1991 г., 15,7‰ — 1994 г., 14,7‰ — 1999 г.), 
среди детского населения не только не произошло повы-
шения уровня смертности, но даже наметилась тенден-
ция снижения. Для первого десятилетия XXI века уже 
характерен выраженный тренд снижения младенческой 
(57,7%) и детской (51,3%) смертности. Что касается 
второго десятилетия, то новые правила регистрации 
родившихся детей с экстремально низкой массой тела 
не могли не сказаться на медико-статистических осо-
бенностях смертности детей, уровень которой в 2012–
2013 гг. даже повысился, и только с 2014 по 2018 г. 
возродился, хотя и в меньшей степени (на 30,0 и 30,8%), 
тренд ее  снижения.

Следует особо подчеркнуть, что высокие темпы сниже-
ния смертности детского населения обусловили в XXI веке 
заметное уменьшение доли умерших детей и подростков 
в общем числе смертей населения России. Так, если 
в 2000 г. потери детского населения в абсолютных числах 
на первом году жизни составляли 19 286, а в возрасте 
0–14 лет — 33 326, то в 2018 г. на них соответственно 
приходилось 8244 и 14 133. В XXI веке доля детских 
потерь в общей смертности снизилась с 4,0 до 0,9%. 
Таким образом, есть все основания заявить: смертность 
детей в Российской Федерации как статистический пока-
затель, потеряв демографическое влияние (прежде всего 

на среднюю продолжительность предстоящей жизни), 
явно повысила свое социально-прогностическое, соци-
ально-гуманистическое значение. В условиях низкой 
рождаемости, сохранение каждой жизни и качества 

ее здоровья в малочисленном поколении, которое 

появится в грядущие 20-е годы, — главный вызов для 

системы охраны материнства и детства. Ибо это — 
и сохранение национального генофонда, и сохранение 
России как эволюционирущего государства.

В возрастной структуре смертности детей и под-
ростков за период 2011–2018 гг. произошел сле-
дующий сдвиг: уменьшилась доля младенческой 
смертности (с 61,9 до 50,7%) и, соответственно, 
увеличились доли в возрасте 1–4 (12,4 и 14,2%) 
и 5–17 (25,6 и 34,9%) лет. Таким образом, задача 
профилактики смертности детей в постмладенческом 
периоде жизни является такой же приоритетной и неот-
ложной, как и в грудном возрасте.

Сохраняются известные гендерные закономерности 
смертности детей и подростков — превышение смерт-
ности лиц мужского рода (табл. 3). При этом по мере 
увеличения возраста фиксируется рост соотношения 
числа умерших мальчиков к таковому среди девочек: 
в 0–4 года — 1,32, в 5–9 лет — 1,47, в 10–14 лет — 1,69, 
в 15–17 лет — 2,01, по данным 2018 г. Формируется 
указанная закономерность главным образом за счет 
внешних причин. Так, если от всех причин смертности 
детского населения вычесть внешние причины, то соот-
ветствующие соотношения будут следующими: все при-
чины — 1,45, внешние причины — 1,82, без внешних 
причин — 1,33.

Не менее известна и другая медико-статическая зако-
номерность — повышенная смертность сельских детей. 
Указанную закономерность формируют условия жизни 
и возможности системы здравоохранения в сельской 
местности. В справедливости сказанного убеждают дан-
ные за 2018 г., представленные в табл. 4.

Годы Детское население (0–17 лет) Младенческая смертность Детская смертность

1991 1,60* 17,8 21,8

1992 1,49* 18,0 21,9

2000 1,20* 15,3 19,3

2001 1,31* 14,6 18,6

2002 1,220 13,3 16,9

2011 0,887 7,4 9,4

2012 0,987 8,6 10,6

2013 0,917 8,2 9,9

2014 0,860 7,3 9,1

2015 0,752 6,5 8,0

2016 0,684 6,0 7,4

2017 0,548 5,6 6,9

2018 0,541 5,1 6,3

Таблица 2. Динамика показателей смертности детского населения в Российской Федерации (на 1000 детей)
Table 2. Child mortality dynamics in Russian Federation (on 1000 children)

Примечание. * — 0–14 лет.  
Note. * — 0–14 years.
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В 2018 г. на долю всех сельских жителей приходилось 
25,6% всего населения, на новорожденных, соответ-
ственно, — 25,4%, а на детей в возрасте 0–14 лет — 
27,7%, тогда как среди всех умерших детей фиксиро-
валось 32,4% жителей села. Еще более красноречивы 
данные о причинах младенческой смерти: на сельских 
младенцев приходилось почти 40% всех случаев леталь-
ных исходов от болезней органов дыхания и от внешних 
причин. Особенно большой вклад в смертность сельских 
детей вносят такие причины, как болезни органов дыха-
ния на первом году жизни (56,1%) и внешние причины — 
61,3% в возрасте 5–17 лет.

Россия во многом отличается от стран Европейского 
региона — обширностью территории, численностью 
и условиями проживания населения в различных регио-
нах. Следовательно, важным, можно сказать, обязатель-
ным, является региональный подход к изучению и оценке 
состояния здоровья населения [5].

Первоначальное представление о региональных 
особенностях смертности детского населения дает ее 
распространенность по федеральным округам (табл. 5). 
Наименее низкие показатели она имеет в Северо-
Западном, а высокие — в Северо-Кавказском, Сибир-
ском и Дальневосточный округах. Причем величина 
разницы между ними во втором десятилетии текущего 
столетия заметно упала. Так, между Северо-Кавказским 
и Дальневосточным округами разница по младенческой 
смертности в 2011 г. составляла 140,7%, а в 2018 г. — 
64,3%, в целом же по детскому населению — соответ-
ственно 66,5 и 32,9%.

Прежде чем представить на примере младенческой 
смертности данные о разнице между уровнями смертно-
сти детского населения в конкретных регионах, привле-
чем внимание к следующей методической проблеме. При 
анализе региональных особенностей смертности детей 
следует исключать территории, где в течение календарно-

Возраст, лет Мальчики Девочки Соотношение абсолютного числа умерших М/Д

0–4 127,5 102,3 1,32

5–9 20,1 15,1 1,47

10–14 30,4 18,9 1,69

15–17 65,9 34,4 2,01

0–17 62,3 45,3 1,45

Таблица 3. Гендерные различия смертности детского населения Российской Федерации, 2018 г. (на 100 тыс. соответствующего возраста)
Table 3. Gender differences in child mortality in Russian Federation, 2018 (on 100 000 age-appropriate)

Возраст, лет Всего Город, 
Село

% от всех случаев смерти

0 502,4 464,5 616,6 30,6

0–4 115,3 106,1 142,2 31,5

0–17 54,0 50,4 63,6 32,4

Федеральный округ

0 лет на 1000 родившихся 

живыми

0–4 года на 1000 детей 

соответствующего года рождения

0–17 лет на 100 тыс. детей 

соответствующего возраста

2011 2018 2011 2018 2011 2018

Российская Федерация 7,4 5,1 9,4 6,3 88,7 54,1

Центральный 6,5 4,8 8,2 5,9 76,0 51,6

Северо-Западный 5,4 4.2 7,3 5,3 72,3 47,9

Южный 7,1 4,6 9,2 5,6 84,1 49,4

Северо-Кавказский 13,0 6,9 15,8 8,7 120,4 63,7

Приволжский 6,3 4,8 8,2 5,9 80,2 49,8

Уральский 6,6 4,8 8,6 6,2 87,0 54,7

Сибирский 7,8 6,1 10,3 7,6 105,2 62,6

Дальневосточный 9,1 5,4 11,7 7,0 113,4 62,4

Таблица 5. Смертность детского населения в федеральных округах Российской Федерации
Table 5. Child mortality in federal district of Russian Federation

Таблица 4. Смертность детского населения Российской Федерации в 2018 г. по месту жительства (на 100 тыс. детей 
соответствующего возраста)
Table 4. Child mortality in Russian Federation in 2018 at the place of residence (on 100 000 age-appropriate)
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го года рождается относительно малое число родившихся 
живыми. Дело в том, что при незначительном числе 
родившихся показатель младенческой смертности может 
колебаться в широких пределах, не испытывая при этом 

достоверных влияний [1]. Один из наиболее ярких при-
меров тому — колебания в Ненецком автономном окру-
ге, где величина показателя в 1999 г. равнялась 19‰, 
а в 2000 г. — 24,4‰; в 2010 г. — 5,7‰, а в 2011 г. — 
10,7‰; в 2017 г. — 6,0‰, а в 2018 г. — 1,6‰.

Исходя из вышеизложенного, в перечень регионов 
с минимальными и максимальными значениями мла-
денческой смертности (табл. 6) не включены территории, 
на которых в 2018 г. родилось менее 4 тыс. человек 
(Ненецкий автономный округ, Республика Калмыкия, 
Республика Алтай, Камчатский край, Магаданская 
область, Еврейская автономная область, Чукотский авто-
номный округ), тем более что в названных территориаль-
ных единицах умерло всего 95 детей (1,2% от умерших 
на первом году жизни), т. е. их исключение не могло 
сказаться на закономерностях региональных вариаций. 
Также из анализа по понятной причине исключили Крым 
и Севастополь, ибо проводили сравнение с 2011 г.

К территориям с минимальными и максимальными 
значениями младенческой смертности отнесены те реги-

оны, показатели которых были ниже или выше сред-
нероссийского показателя на величину стандартного 
отклонения (М ± �). В 2011 г. самый низкий уровень мла-
денческой смертности имела Чувашская Республика — 
3,5‰, а самый высокий — 17,5‰ — Чеченская 
Республика, т. е. разница была пятикратной, тогда как 
в 2018 г. — трехкратной (2,8‰ в Сахалинской области, 
9,4‰ в Республике Тыва). Таким образом, можно опять 
констатировать как уменьшение разницы между пока-
зателями младенческой смертности в регионах России, 
так и приоритет проблемы ее снижения в Северо-Кав-
казском, Сибирском и Дальневосточном округах.

Однако, при анализе региональных особенностей 
смертности детского населения необходимо учитывать про-
блему недоучета младенческой смертности. Одним из кри-
териев, позволяющих с высокой вероятностью констати-
ровать недоучет, является заметное превышение уровня 
соотношения числа умерших на первой неделе жизни 
к числу мертворождений. В большинстве стран Евросоюза 
это соотношение не превышает величины 1:2 [2].

Анализ указанной закономерности по регионам Рос-
сии показывает (табл. 7), что, во-первых, с переходом 
страны в 2012 г. на международные критерии регистра-
ции мертво-и живорождений величина обсуждаемого 

Уровни показателя 

младенческой смертности
2011 2018

Минимальный

Республика Чувашия, Тамбовская обл., 
С.-Петербург, Сахалинская обл., Республика 
Коми, Калининградская обл., Республика 
Татарстан. 
Показатель 4,9‰ и ниже

Сахалинская обл., Ханты-Мансийский АО-Югра, 
Республика Мордовия, Ленинградская, Ярославская, 
Липецкая обл., С.-Петербург, Ивановская, 
Тюменская, Тамбовская обл., Республика Адыгея.
Показатель 3,9‰ и ниже

Максимальный

Республики Чеченская, Дагестан, 
Ингушетия, Тыва, Алтай; Ямало-Ненецкий 
АО, Амурская и Хабаровская обл., 
Приморский и Камчатский край.
Показатель 9,7‰ и выше

Республики Тыва, Алтай, Карачаево-Черкесская, 
Дагестан; Алтайский край, Иркутская обл., 
Забайкальский край, Чеченская Республика, 
Ставропольский край, Курганская, Омская 
и Смоленская обл.
Показатель 6,3‰ и выше

Таблица 6. Региональное распределение младенческой смертности в XXI в.
Table 6. Regional distribution of infant mortality in XXI century

Таблица 7. Соотношение умерших в первые 168 ч жизни и мертворожденных в регионах Российской Федерации (> 1:4 в 2017 г.)
Table 7. Ratio of died in first 168 hours of life and stillborn births in regions of Russian Federation (> 1:4 in 2017)

Регионы
Величина соотношения

Регионы
Величина соотношения

2011 2014 2017 2011 2014 2017 

Российская Федерация 1,7 2,7 2,9 Чувашская Республика 3,8 7,1 8,5

Владимирская обл. 2,8 5,0 5,5 Кировская обл. 2,1 9,9 6,0

Ивановская обл. 1,6 3,0 9,1 Пензенская обл. 1,7 36,0 7,0

Калужская обл. 1,5 2,2 5,0 Самарская обл. 2,0 1,8 4,0

Рязанская обл. 1,4 3,4 5,5 Саратовская обл. 2,6 3,7 4,6

Смоленская обл. 1,2 2,3 4,2 Курганская обл. 1,7 2,4 5,7

Тамбовская обл. 4,1 13,0 16,5 Томская обл. 1,8 18,0 4,9

Калининградская обл. 3,1 2,5 5,0 Забайкальский край 3.9 3,5 4,1

Республика Адыгея 2,2 3,7 4,6 Республика Соха (Якутия) 1,8 2,2 5,9

Волгоградская 1,6 2,6 4,6 Хабаровский край 1,7 4,8 7,0

Кабардино-Балкарская 
Республика

2,2 1,9 6,3
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критерия значимо выросла — с 1,7 до 2,9, а во-вторых, 
имеется ряд регионов, где в перинатальной смертности 
на долю мертворожденных приходится более 80% (> 1:4). 
Таким образом, есть все основания заключить, что 
в отдельных регионах продолжается фактическая фаль-
сификация уровня младенческой смертности путем пере-
броса детей, родившихся живыми, в мертворожденные. 
Тому подтверждение — приведенная Всемирным банком 
оценка уровня младенческой смертности в Российской 
Федерации в 2018 г.: 6,1‰ (согласно нашим расчетам 
по методике Л. П. Сухановой [6] — 6,9‰) против 5,1‰ 
данных Росстата.

Анализируя основные причины смерти детей и под-
ростков в Российской Федерации в XXI столетии, следу-
ет обратить внимание на следующие закономерности 
(табл. 8). Смертность детского населения фактически 
(в 90%) обусловливают 7 классов болезней, и она в теку-
щем столетии, за исключением болезней нервной систе-
мы, практически снизилась от всех причин в 2 раза. 
Особенно высокий темп убыли отличал болезни орга-
нов дыхания, что, безусловно, связано с внедрением 
в Национальный календарь профилактических прививок 
новых вакцин, защищающих от развития тяжелой пне-
монии (например, против пневмококковой и гемофиль-
ной типа b инфекций). В результате, в структуре причин 
смертности детского населения они, как и инфекционные 
и паразитарные болезни, перестали играть заметную 
роль, уступив свои места патологии нервной системы 
и новообразованиям.

Абсолютно ведущими причинами смертности детского 
населения современной России остаются внешние воз-
действия, отдельные состояния, возникающие в пери-
натальном периоде, и врожденные аномалии. В целом 
на указанные причины приходилось 71,8% в 2002 г., 71% 
в 2011 г. и 68,5% в 2018 г. Следовательно, профилакти-
ка наследственной и перинатальной патологии, а также 
негативных социальных воздействий остается приоритет-
ной задачей в сбережении детских жизней.

Причины детской смертности. Структура и частота 
причин смертности детского населения различных воз-
растных групп существенно отличаются. Приоритетное 
значение придается возрасту до 5 лет, в котором факторы 
окружающей среды наиболее сильно влияют на здоровье 

ребенка [3]. Красноречивое свидетельство тому — следу-
ющий факт: если в возрастной структуре детского населе-
ния России в 2018 г. на данный контингент приходилось 
30,5%, то в структуре его смертности — 65,1%.

Анализируя причины смертности детей в первые 
пять лет жизни в современной России, следует обра-
щать внимание на следующие медико-статистические 
закономерности (табл. 9). Характер причин смертности 
в младенческом возрасте определяет их в основном 
эндогенное происхождение — состояния, возникающие 
в перинатальном периоде, и врожденные аномалии 
(72,1%). На втором-пятом годах жизни на первое место 
выходит уже социальный фактор: возрастает в разы роль 
внешних причин (с 6,4 до 36,2%), а также удельный вес 
новообразований (0,8 и 11,2%) и болезней нервной 
системы (2,9 и 14,5%).

Причины младенческой смертности. Младенческая 
смертность сохраняет доминирующее место в смертности 
детского населения [7], хотя нельзя не отметить возрас-
тание роли постмладенческого периода. Если в 2011 г. 
на смертность детей первого года жизни от числа умер-
ших в возрасте 0–17 лет приходилось 56%, а на детскую 
смертность — 79,9%, то в 2018 г. уровень указанных 
долей составлял 50,7 и 77,8%.

Как по частоте, так и по структуре причин, смертность 
в младенческом возрасте отличается в различные его 
периоды (табл. 10).

На современном этапе, несмотря на рост в 2012–
2013 гг., связанный с переходом на международные 
критерии регистрации рождений, произошло значи-
тельное, почти в 2 раза, снижение неонатальной смерт-
ности. В то же время фактически отмечается стагна-
ция уровня постнеонатальной смертности. Указанную 
разницу в динамике показателей смертности можно 
объяснить следующими обстоятельствами. Снижение 
неонатальной смертности, с одной стороны, было обу-
словлено достижениями перинатологии, открытием 
высокотехнологичных перинатальных центров, а с дру-
гой, о чем сказано выше, — существующим недоучетом 
случаев смерти новорожденных. Что касается фактиче-
ской стагнации постнеонатальной смертности, то мож-
но с высокой долей вероятности предположить, что 
ее причиной является стагнация в целом социально-

Классы болезней по МКБ-10 2002 2018 2018/2002 гг.

Всего умерших от всех причин 122,5 54,0 -55,9

Инфекционные и паразитарные болезни 5,0 2,3 -54,0

Новообразования 5,7 3,0 -47,4

Болезни нервной системы 5,3 4,2 -20,7

Болезни органов дыхания 8,6 2,3 -73,2

Отдельные состояния, возникающие в перинатальном периоде 28,2 13,6 -51,8

Врожденные аномалии 18,0 8,0 -55,6

Травмы, отравления и некоторые другие последствия внешних причин 41,8 15,4 -63,6

Прочие болезни 9,9 5,2 -4,0

Таблица 8. Динамика показателей смертности детей в возрасте 0–17 лет в Российской Федерации в XXI веке по основным классам 
болезней (на 100 тыс. детей соответствующего возраста) и темп убыли, %
Table 8. Child mortality dynamics (aged 0–17) in Russian Federation in XXI century according to major diseases (on 100 000 age-appropriate) 
and reduction rate, %
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экономической ситуации в стране во втором десятиле-
тии текущего столетия.

На первом месяце жизни фактически всю величину 
показателя смертности (в 95%) определяют отдельные 
состояния, возникающие в перинатальном периоде (75,0%), 
и врожденные аномалии (20,7%). И если разница между 
смертностью на первой и на второй-четвертой неделях 
жизни сводится к незначительному перераспределению 
их удельного веса, то в структуру постнеонатальной смерт-
ности значимо вклинивается другая патология (табл. 11).

Свою приоритетную роль класс «Отдельные состо-
яния, возникающие в перинатальном периоде» играет 
в неонатальном периоде, где на него в 2018 г. приходи-
лось 81,8% случаев смерти новорожденных. В структуре 
неонатальной смертности ведущие позиции занимали 
геморрагические нарушения у внутриутробного ребенка 
и новорожденного (19,8%), дыхательное расстройство 
новорожденного (дистресс) (16,1%), бактериальный сеп-
сис новорожденного (12,8%), врожденная пневмония 
(9,9%), внутриутробная гипоксия и асфиксия в родах 
(8,4%). В постнеонатальной смертности фактически каж-
дый пятый ребенок погибает от инфекционных и парази-
тарных болезней и заболеваний органов дыхания, т. е. 
от причин, считающихся предотвратимыми.

Нельзя также не обратить внимания на действие таких 
социальных факторов, как травмы, отравления и другие 
последствия внешних причин. О влиянии социальных при-
чин на младенческую смертность свидетельствуют также 

два следующих показателя — смертность вне стационара 
и в первые сутки госпитализации: их уровень в 2018 г. 
составлял в Российской Федерации соответственно 
20,9 и 15,7%, т. е. из умерших в грудном возрасте каж-
дый третий ребенок фактически не получил медицинской 
помощи [4]. Весьма убедительно о социальной окраске 
смертности на дому говорит синдром внезапной смерти 
младенца (291 случай), один из ведущих факторов риска 
которого — социально дезадаптированные семьи [8].

Причины смертности детей старших возрастных 

групп. Смертность детей в возрасте старше 5 лет отли-
чают следующие медико-статистические закономерности 
(табл. 12).

К 18-летнему возрасту:
• происходит заметный рост уровня смертности от 

болезней системы кровообращения (5,4 раза) 
и внешних причин (4,5 раза). Но если удельный вес 
первых скромен (4,5%), то вторым принадлежит гла-
венствующее место (56,5%);

• перестают играть весомую роль предотвратимые 
причины — некоторые инфекционные и паразитар-
ные болезни и заболевания органов дыхания (на них 
падает всего 4,5%);

• второе и третье место в структуре смертности зани-
мают (в сумме 22%) трудно предотвратимые причи-
ны — болезни нервной системы (ведущая патология: 
церебральный паралич, эпилепсия, воспалительные 
заболевания центральной нервной системы) и ново-

Смертность 

на первом году жизни

Год Темп (%) убыли 

2011/2018 гг.2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018

Младенческая 7,4 8,6 8,2 7,3 6,5 6,0 5,6 5,1 31,1

Неонатальная 4,6 5,5 5,0 4,3 3,8 3,5 3,2 2,7 41,3

Ранняя неонатальная 2,2 2,1 3,2 2,8 2,4 2,2 1,9 1,4 36,4

Постнеонатальная 2,8 3,1 3,2 3,0 2,7 2,5 2,4 2,4 14,3

Таблица 10. Динамика составляющих младенческой смертности в Российской Федерации (на 1000 родившихся живыми)
Table 10. Infant mortality dynamics in Russian Federation (on 1000 live births)

Классы болезней по МКБ-10
Возраст, лет Удельный вес умерших 

в 1–4 года от 0 до 4 лет, %0–4 До 1 1–4

Некоторые инфекционные и паразитарные болезни 3,4 2,2 0,3 35,9

Новообразования 2,0 0,4 0,35 77,9

Болезни нервной системы 3,5 1,5 0,45 57,5

Болезни органов дыхания 3,4 2,3 0,2 32,0

Состояния, возникающие в перинатальном периоде 25,0 25,0 - -

Врожденные аномалии 12,9 11,2 0,4 13,0

Травмы, отравления и некоторые другие последствия 
внешних причин

8,7 3,2 1,1 61,5

Симптомы, признаки, отклонения от нормы, 
не классифицированные в других рубриках

0,5 2,5 1,0 16,1

Прочие 3,6 2,7 0,3 26,2

Итого 63,0 51,0 3,1 22,2

Таблица 9. Детская смертность в Российской Федерации в 2018 г. по основным классам болезней (на 10 тыс. соответствующего 
возраста)
Table 9. Child mortality in Russian Federation in 2018 according to major diseases (on 10 000 age-appropriate)
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образования (лейкемия, злокачественные новооб-
разования нервной системы);

•  главенствующее же место принадлежит классу 
«Травмы, отравления и некоторые другие послед-
ствия внешних причин». В детском возрасте смерт-
ность от внешних причин нарастает лавинообразно. 
Если число умерших в возрасте 5–9 лет принять 
за 100, то в 10–14 лет оно будет составлять — 151,6, 
а в 15–17 лет — 212,8.
Смертность от внешних причин. Класс «Травмы, 

отравления и некоторые другие последствия внешних 
причин» является наиболее ярким и убедительным сви-

детельством роли социального фактора в формировании 
здоровья детского населения. Это определяет необходи-
мость более подробного знакомства с конкретными при-
чинами смертности данного класса (табл. 13).

Прежде всего, следует отметить, что внешние причи-
ны по своему уровню весьма значимы не только в под-
ростковом, но и в младенческом возрасте. Хотя в груд-
ном возрасте на внешние причины приходится всего 
6,5%, однако их показатель выше, чем в последующие 
13 лет. По своему уровню он сопоставим с таковым 
в 15–17 лет (32,6 и 35,0 на 100 тыс. детей соответствен-
но), о чем не следует забывать при разработке меропри-

Классы болезней 

по МКБ-10

Смертность

Младенческая Неонатальная Постнеонатальная

Показатель в % к итогу Показатель в % к итогу Показатель в % к итогу

Некоторые инфекционные 
и паразитарные болезни

2,2 4,4 0,08 0,3 2,1 9,3

Новообразования 0,4 0,9 0,07 0,3 0,4 1,6

Болезни нервной системы 1,5 2,9 0,06 0,2 1,4 6,2

Болезни органов дыхания 2,3 4,7 0,15 0,6 2,2 9,6

Состояния, возникающие 
в перинатальном периоде

25,0 49,8 20,5 75,0 4,6 19,9

Врожденные аномалии 11,2 22,3 5,65 20,7 5.6 24,3

Травмы, отравления и некоторые 
другие последствия внешних причин

3,2 6,5 0,4 1,3 2,9 12,6

Симптомы, признаки, отклонения 
от нормы, не классифицированные 
в других рубриках

2,5 5,0 0,3 1,1 2,2 9,6

Прочие 2,7 3,5 0,15 0,5 1,6 6,9

Итого 51,0 100,0 27,3 100,0 23,0 100,0

Таблица 11. Младенческая смертность по основным классам болезней в Российской Федерации в 2018 г. (на 10 тыс. 
соответствующего возраста)
Table 11. Infant mortality according to major diseases in Russian Federation in 2018 (on 10 000 age-appropriate)

Причины

Возраст, лет

5–9 10–14 15–17
5–17

Показатель Итог,  %

Некоторые инфекционные 
и паразитарные болезни

0,6 0,4 0,6 0,5 2,0

Новообразования 2,5 2,6 3,0 2,7 9,8

Болезни нервной системы 3,0 3,3 4,0 3,3 12,2

Болезни системы кровообращения 0,5 0,9 2,7 1,1 4,1

Болезни органов дыхания 0,6 0,7 0,7 0,7 2,5

Болезни органов пищеварения 0,2 0,3 0,5 0,3 1,1

Врожденные аномалии 1,6 1,1 1,3 1,3 4,9

Симптомы, не классифицированные 
в других рубриках

0,8 1,2 1,9 1,2 4,2

Травмы, отравления и некоторые 
другие последствия внешних причин 

7,7 13,4 35,0 15,3 56,5

Прочие 0,6 0,9 0,8 0,7 2,7

Всего 18,1 24,8 50,5 27,1 100,0

Таблица 12. Причины смертности детей старшего возраста в Российской Федерации в 2018 г. (на 100 тыс. детей соответствующего 
возраста)
Table 12. Mortality causes of older children in Russian Federation in 2018 (on 100 000 age-appropriate)
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ятий, направленных на снижение смертности в детском 
возрасте.

Необходимо также отметить и следующие повозраст-
ные особенности указанного класса причин смертности 
детей и подростков.
• Половина смертей в грудном возрасте от внешних 

причин приходится на случайные удушения (275 слу-
чаев). Отмечается их высокая корреляция с синд-
ромом внезапной смерти младенца и семейными 
факторами риска [9].

• В структуре детской смертности большинство ее при-
чин обусловлено неудовлетворительным семейным 
надзором за ребенком, что, прежде всего, характерно 
для семей высокого социального риска (бедность, 
курение и злоупотребление алкоголем, дефекты ухо-
да, низкая медицинская активность).

• В дошкольном и школьном возрасте на первый план 
выходит поведенческий фактор — гибель детей 
от дорожно-транспортных происшествий, утоплений, 
случайных отравлений.

• На старший подростковый о возраст, т. е. на три года 
из 18 лет детства, приходится 1/3 всех смертей дет-
ского населения, и главными их причинами являются 
дорожно-транспортные происшествия и самоубийства.

ЗАДАЧИ И НАПРАВЛЕНИЯ ДАЛЬНЕЙШЕГО 
 СНИЖЕНИЯ СМЕРТНОСТИ ДЕТСКОГО НАСЕЛЕНИЯ1 
В XXI веке в Российской Федерации произошло сни-

жение смертности детей во все ее возрастные периоды и, 
более всего, — уровня младенческой смертности, причем 
в одинаковой мере за счет неонатальной и постнеона-
тальной составляющих. Это, с одной стороны, результат 
реализации национального проекта «Здоровье». Тому 
также способствовали такие приоритеты в деятельности 
органов здравоохранения, как укрепление материально-
технической базы медицинских организаций родовспо-
можения и детства, развитие перинатальных центров, 

оснащение детских больниц современным высокотехно-
логичным оборудованием, обеспечение реанимационны-
ми койками и койками интенсивной терапии для ново-
рожденных. Сыграли свою положительную роль и такие 
меры, как введение в национальный календарь вакцина-
ций прививок против пневмококковой инфекции и гемо-
фильной инфекции типа b (группы риска), интенсивное 
развитие хирургии новорожденных, внимание к профи-
лактической составляющей в деятельности первичного 
звена педиатрической службы и др.

Вместе с тем проведенный анализ медико-статисти-
ческих закономерностей и причин смертности россий-
ских детей и подростков позволяет привлечь внимание 
к следующим пяти положениям, реализация которых 
будет обеспечивать дальнейшее снижение младенческой 
и детской смертности [4].

Первое. При сохранении заметного различия в уров-
нях детской смертности по российским территориям 
востребован и требует дальнейшего научного сопро-
вождения разработанный еще в конце 80-х — начале 
90-х годов прошлого века по инициативе заместителя 
министра здравоохранения СССР А. А. Баранова регио-
нальный подход в реализации мер по снижению смерт-
ности детского населения [10].

Второе. Ведущими причинами как младенческой, так 
и детской смертности являются отдельные состояния, 
возникающие в перинатальном периоде, и врожденные 
аномалии развития, которые делают дальнейшее сни-
жение смертности детей этой возрастной группы чрез-
вычайно сложной задачей. В этих условиях главным 
направлением в деятельности системы охраны здоро-
вья матери и ребенка становится проведение профи-
лактических мероприятий, направленных на снижение 
генетического груза популяции. Сохраняется приоритет 
проведения антенатальной и неонатальной профилакти-
ки, включая развитие фетальной терапии и неонаталь-
ной хирургии врожденных пороков развития; дальней-

Причины
Возраст, лет

До 1 1–4 0–4 5–9 10–14 15–17 5–17 0–17

Травмы, отравления и некоторые другие 
последствия внешних причин 

32,6 11,3 15,1 7,7 13,4 35,0 15,3 15,4

Дорожно-транспортные происшествия 1,8 1,8 1,8 2,0 2,9 8,7 3,7 3,1

Падения 0,4 1,1 1,0 0,4 0.4 1,3 0,6 0,7

Случайные утопления 1,5 1,1 1,2 1,6 2,3 2,4 2,0 1,8

Случайное удушение 16,7 0,9 3,7 0,3 0,5 0,8 0,5 1,5

Случайные отравления без алкоголя 0,6 1,2 1,1 0,7 0,8 1,4 0,9 0,9

Самоубийства - - - 4 сл. 1,3 6,8 1,9 1,3

Повреждения с неопределенными намерениями 8,0 2,8 3,7 1,4 3,6 9,9 3,9 3,9

Прочие 4,6 4,7 4,7 2,4 2,8 6,4 3,3 3,8

К итогу, % 11,6 18,6 (30,2) 15,1 22,6 32,1 (69,8) 100,0

Таблица 13. Смертность детей от внешних причин в Российской Федерации в 2018 г. (на 100 тыс. детей соответствующего возраста)
Table 13. Child mortality from external factors in Russian Federation in 2018 (on 100 000 age-appropriate)

1  В заключительном разделе статьи мы сочли возможным процитировать часть текстов из наших предыдущих публикаций [2–4] 
с небольшими добавлениями, вытекающими из анализа медико-статистических особенностей причин смертности российских 
детей и подростков в 2018 г.
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шее расширение программы неонатального скрининга 
на врожденные и наследственные нарушения обмена; 
совершенствование организации и технологического 
обеспечения пренатальной и преимплантационной диаг-
ностики врожденных и наследственных болезней.

Следует учитывать и следующую закономерность: как 
никогда раньше, заболевания перинатального периода 
и врожденные пороки развития определили высокую 
степень корреляции между детской смертностью и инва-
лидностью. Каждый спасенный от смерти новорожден-
ный с указанной патологией — потенциальный инвалид. 
Важно помнить и другое. До 10% детского населения 
являются контингентом, имеющим ограничения жизнеде-
ятельности по состоянию здоровья. Отсюда — не добить-
ся видимых результатов в профилактике смертности 
и инвалидности, если в стране не будет создана полно-

ценная система медико-социальной реабилитации 

детей, имеющих проблемы в состоянии здоровья.
Третье. В связи с недостатком финансирования мест-

ные органы здравоохранения затягивают или отказы-
вают в патогенетическом лечении ребенку, имеющему 
редкое, сложное заболевание. Возникла ненормальная 
(стыдная) ситуация: призывы к населению государствен-
ных каналов телевидения помочь в финансировании ока-
зания медицинской помощи таким детям. Российское 

общество должно (обязано!) настоять, чтобы лечение 

детей с редкими заболеваниями оперативно и пол-

ностью обеспечивалось государством.
В сложившейся ситуации целесообразно проведение, 

как показывает отечественная и зарубежная практика, 
более широкого скрининга на врожденные и наслед-
ственные болезни обмена в неонатальном периоде, 
в частности на наиболее распространенные нозологиче-
ские формы редких болезней, при которых применяется 
патогенетическая терапия, с помощью препаратов, заре-
гистрированных на территории Российской Федерации.

Четвертое. Учитывая основные причины младенческой 
и детской смертности, сохраняется высокая потребность 
в развитии специализированной и реабилитационной 
медицинской помощи для детей. Не в полной мере обеспе-
чены качественной медицинской помощью дети с онколо-
гическими заболеваниями, не создана система оказания 
медицинской помощи детям с аутоиммунными заболева-
ниями и заболеваниями иммунного генеза, малодоступ-
на нейрохирургическая и травматолого-ортопедическая 
помощь детям, требует серьезной модернизации психиа-
трическая, наркологическая и фтизиатрическая помощь. 
Залогом повышения качества медицинской помощи детям 
также станет дальнейшее развитие многопрофильных 
и специализированных педиатрических  стационаров.

Пятое. Совершенствование системы медицинско-
го обеспечения детского населения должно осущест-
вляться не только по пути повышения эффективности 
и качества лечебно-диагностической помощи, но и интен-
сивного развития помощи медико-социальной [11]. 
В Нацио нальной стратегии действий в интересах детей 
на 2012–2017 гг. прямо (специально) указывалось 
на необходимость разработки и внедрения эффективных 
современных технологий медико-социального сопровож-
дения детей и  подростков.

На возрастающую роль социального фактора убеди-
тельно указывает следующее. Во-первых, летальность 
детей в первые сутки госпитализации и доля детей 
умерших вне стационара к общему числу умерших детей 
до 1 года составляют более 30%. Во-вторых, начиная 
с возрастной группы 1–4 года в структуре причин 
смертности у детей внешние причины заняли ведущее 
место, став абсолютно доминирующими в подростко-
вом возрасте. В-третьих, у подростков регистрируется 
крайне высокая частота самоубийств. Наконец, нужно 
просто помнить, что каждый пятый ребенок в стране 
находится в опасной или трудной жизненной ситуации. 
Таким образом, становится очевидной необходимость 
внедрения системы эффективного медико-социального 
патронажа контингента детей высокого социального 
риска.

Вместе с тем существующие нормативные правовые 
документы не дают четкого представления об организа-
ционной основе медико-социальной помощи детям — 
о функциях подразделений и персонала, которым это 
вменено в обязанность, о контингенте обслуживания 
и особенностях сопровождения каждой категории в усло-
виях поликлиники и стационара, о принципах меж-
секторального и межведомственного взаимодействия 
и прочее, т. е. не определены правила организации меди-
ко-социальной помощи. Создание системы медико-соци-
ального сопровождения детей, находящихся в трудном 
положении, является в современных условиях реаль-
ной возможностью повлиять на формирование здоровья 
и его уровень для данной категории детского населе-
ния России. Вот почему крайне необходимым является 
скорейшее внедрение региональной модели организа-
ции медико-социальной помощи детям и подросткам, 
разработанной по заданию Координационного совета 
при Президенте Российской Федерации по реализации 
Национальной стратегии действий в интересах детей 
на 2012–2017 годы в Республике Татарстан при участии 
сотрудников Национального научно-практического цент-
ра здоровья детей Минздрава России [12].
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Мышечная слабость и утрата 

двигательных навыков у пациентов 
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В обзоре рассматриваются различные аспекты снижения мышечной силы и утраты двигательных навыков у пациентов 
с детским церебральным параличом (ДЦП). Описаны патофизиологические механизмы, обусловленные первичным 
повреждением и реорганизацией центральной нервной системы (ЦНС), структурно-функциональными изменениями 
мышечной ткани, биомеханическим дисбалансом. Проведены параллели между изменениями, наблюдаемыми у паци-
ентов с ДЦП и саркопенией — физиологическим процессом утраты мышечной силы и функции у пациентов пожилого 
возраста. Показано, что для пациентов с церебральным параличом характерен феномен «раннего старения» опорно-
двигательного аппарата. Обсуждаются потенциальные направления профилактики саркопении у детей и взрослых 
с ДЦП. Понимание описанных механизмов первичных и возрастных изменений мышечной ткани при ранних поврежде-
ниях ЦНС необходимо для планирования повседневной активности пациентов, выбора правильной тактики реабили-
тации, минимизации неблагоприятных лечебных воздействий и обоснованной коррекции сопутствующих нарушений.
Ключевые слова: детский церебральный паралич, саркопения, спастичность, анаболическая резистентность, 
мышечная сила
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Various aspects of muscle strength decrease and loss of motor skills in patients with cerebral palsy (CP) are considered in this review. 
Pathophysiological mechanisms caused by primary damage and reorganization of central nervous system (CNS), structural-functional 
changes of muscle tissue, biomechanical disbalance are described. Changes at patients with CP equate with sarcopenia (physiological 
process of muscle strength and function loss in elderly patients). It has been shown that patients with cerebral palsy have such 
phenomenon as «early aging» of musculo-skeletal system. Potential approaches for prevention of sarcopenia in children and adults 
with cerebral palsy are discussed. Understanding of the described mechanisms of primary and age-related changes in muscle tissue in 
early CNS injuries is necessary to plan the activities of daily living for patients, choose the correct rehabilitation tactics, minimize adverse 
therapeutic effects, and reasonable management of comorbid conditions.
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ВВЕДЕНИЕ 
Термином «детский церебральный паралич» (ДЦП) 

обозначают стойкие нарушения развития моторики 
и поддержания позы, возникшие в результате пери-
натального повреждения или аномалии развивающе-
гося головного мозга [1]. Повреждения центральной 
нервной системы (ЦНС) при ДЦП возникают на самом 
раннем этапе развития ребенка и влияют на двигатель-
ные возможности, координацию, постуральный кон-
троль, а также на другие — немоторные — сферы его 
жизни [2]. Несмотря на непрогрессирующий характер 

неврологического дефицита, пациенты с ДЦП демон-
стрируют ухудшение двигательных функций. В детском 
и юношеском возрасте (до 21 года) утрата ранее осво-
енных двигательных навыков характерна, в первую 
очередь, для детей с III–V уровнями по Системе клас-
сификации больших моторных функций (Gross Motor 
Function Classification System, GMFCS) [3, 4], тогда как 
во взрослом возрасте постепенное снижение двига-
тельных возможностей происходит независимо от уров-
ня GMFCS [5]. По данным систематического обзора [6], 
примерно у 25% пациентов с церебральным параличом 



108

R
e

v
ie

w
О

б
з

о
р

 л
и

т
е

р
а

т
у

р
ы

с возрастом наблюдается ухудшение или утрата ходьбы. 
В зоне наибольшего риска находятся пациенты с исходно 
худшими двигательными способностями, двусторонни-
ми формами ДЦП и наличием боли или значительной 
мышечной слабости [6]. Однако, даже дети с церебраль-
ным параличом с исходно высоким уровнем и качеством 
двигательной активности имеют повышенный риск утра-
ты способности самостоятельного перемещения и появ-
ления потребности во вспомогательных средствах для 
передвижения во взрослом возрасте [7–9]. Традиционно 
такие изменения объясняют накоплением вторичных 
ортопедических деформаций [10]. Однако, на сегодняш-
ний день проблема представляется комплексной. Все 
больше внимание исследователей привлекает вопрос 
структурной патологии мышц при ДЦП и феномена «ран-
него старения» опорно-двигательного аппарата на фоне 
исходного повреждения ЦНС [11, 12].

В структуре современной реабилитации детей с ДЦП 
отмечается явное превалирование тонусснижающих 
методов [13]. Однако, спастичность регистрируется лишь 
в 75–80% случаев, тогда как мышечная слабость (парез) 
в той или иной степени присутствует у всех пациентов 
с ДЦП [11, 14]. Звучит все больше аргументов в пользу 
того, что именно степень мышечной слабости, а не спастич-
ности, определяет двигательный дефицит и инвалидизацию 
у пациентов с ДЦП в долгосрочной перспективе [15, 16].

При оказании медицинской помощи в должном объ-
еме продолжительность жизни большинства пациентов 
с ДЦП с легкими и умеренными двигательными наруше-
ниями (GMFCS I–III) на сегодняшний день приближает-
ся к общепопуляционной [17]. Способность к самостоя-
тельному передвижению и самообслуживанию является 
одним из ключевых факторов, определяющих качество 
жизни и социальной адаптации у взрослых людей с цере-
бральным параличом [18]. Понимание патогенеза 
мышечной слабости и прогрессирующего ухудшения дви-
гательной функции при ДЦП необходимы для коррекции 
существующих подходов в реабилитации пациентов дет-
ского возраста и максимального сохранения их активно-
сти и самообслуживания во взрослой жизни.

Цель данного обзора — рассмотреть различные 
аспекты патогенеза мышечной слабости и утраты двига-
тельных функций при ДЦП, а также потенциально эффек-
тивных подходов к профилактике данного явления.

НЕЙРОГЕННЫЕ ОСНОВЫ МЫШЕЧНОЙ СЛАБОСТИ 
ДЦП — клиническое следствие повреждения или 

аномалий ЦНС, затрагивающих, в первую очередь, верх-
ний мотонейрон [1, 2]. К проявлениям синдрома верх-
него мотонейрона относят симптомы как со знаком «-» 
(мышечная слабость, нарушение селективного мотор-
ного контроля и поддержания позы, дефицит и искаже-
ние афферентной сенсорной информации), так и со зна-
ком «+» (повышение мышечного тонуса — спастичность, 
повышение сухожильных рефлексов, клонусы) [19]. 
«Негативные» симптомы синдрома верхнего мотоней-
рона рассматриваются как более значимые предикто-
ры двигательного потенциала ребенка по сравнению 
с симп томами «+» [16].

Степень спастичности и выраженность мышечной сла-
бости как в отдельных мышцах, так и в функциональных 
сегментах конечностей напрямую не коррелируют друг 
с другом [13]. Спастичность и высокие рефлексы обу-
словлены вторичной реорганизацией нейромышечного 
взаимодействия в условиях снижения нисходящего тор-
мозного влияния головного мозга на �-нейроны спинного 
мозга, контролирующие мышечные веретена [20], тогда 

как мышечная слабость и гипотония — первичное про-
явление поражения ЦНС при ДЦП, особенно заметное 
в острый период повреждения корково-спинномозгового 
пути и нередко встречающееся у новорожденных, которые 
впоследствии разовьют клиническую картину ДЦП [21].

Появление и сохранение мышечной слабости у паци-
ентов с ДЦП на протяжении всей жизни можно объяснить 
несколькими нейрогенными факторами. Повреждение 
структур пирамидного тракта при ДЦП приводит к сниже-
нию эфферентной импульсации к нижнему мотонейрону 
и уменьшению его способности активировать мышцы-
агонисты [22, 23]. Нарушение процесса мышечной акти-
вации при ДЦП приводит к ограничению возможности 
точного моторного контроля и произвольной регуляции 
мышечного усилия [24]. Cелективный мышечный кон-
троль страдает и в результате нарушения центральной 
регуляции процессов реципрокного торможения, пре-
имущественно при попытке совершения быстрых или 
реципрокных движений (например, ходьбы) [22, 23]. 
В исследовании J. Engsberg и соавт. при произвольном 
сгибании и разгибании колена у 70% пациентов с ДЦП 
наблюдалась ко-контракция мышц-антагонистов даже 
при медленном выполнении задания [25].

Физиологическое увеличение силы мышечного сокра-
щения обусловлено либо наращиванием числа активиро-
ванных (рекрутированных) двигательных единиц — сово-
купности мотонейрона и иннервируемых им мышечных 
волокон, либо повышением частоты импульсации уже 
работающих двигательных единиц. Количество мышеч-
ных волокон в составе двигательных единиц неодина-
ково и зависит от точности совершаемых движений: 
от нескольких десятков волокон в мышцах пальцев, гла-
за до сотен и тысяч в крупных мышцах конечностей 
и туловища [22]. Паттерн рекрутирования двигательных 
единиц также специфичен для каждой мышцы. В норме 
активация начинается с небольших двигательных единиц 
и модулируется в зависимости от моторной задачи [26]. 
При повреждении верхнего мотонейрона рекрутирование 
двигательных единиц замедлено, недостаточно и проис-
ходит в нарушенном порядке [27, 28]. В результате мышца 
включается в движение медленно и не полностью. Низкая 
скорость прироста мышечного усилия при ДЦП, по срав-
нению со здоровыми сверстниками, может быть обуслов-
лена ограниченным рекрутированием высокопороговых 
двигательных единиц и нарушением процесса повышения 
частоты импульсации по низкопороговым двигательным 
единицам [29]. Прирост мышечного усилия, в норме обес-
печиваемый балансом между процессами рекрутирова-
ния новых двигательных единиц и повышением частоты 
их импульсации, при повреждении верхнего мотонейрона 
может сдвигаться в сторону рекрутирования [26]. При 
попытке нарастить мышечное усилие происходит пре-
ждевременная активация крупных и быстро утомляемых 
двигательных единиц, что приводит к раннему истощению 
и снижению мышечного усилия [30].

И, наконец, нейрогенный компонент мышечной сла-
бости при ДЦП можно рассматривать с позиции глобаль-
ного нарушения созревания нервной системы новорож-
денного в условиях повреждения ЦНС. После рождения 
процессы миелинизации и синаптогенеза в централь-
ной и периферической нервной системе не завершены 
и активируются под действием функциональной нагруз-
ки [31]. Физиологичное развитие ребенка сопровожда-
ется многократным повторением нормальных движе-
ний и закреплением двигательного паттерна за счет 
образования стойких синаптических связей и постепен-
ной утратой «резервных» путей [32]. В условиях раннего 



109

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

2
0

 /
 Т

О
М

 1
9

 /
 №

 2
C

U
R

R
E

N
T

 P
E

D
IA

T
R

IC
S

 /
 2

0
2

0
 /

 V
. 1

9
 /

 №
 2

повреждения ЦНС нейропластичность позволяет сохра-
нить движения за счет формирования новых синаптиче-
ских связей и сохранения дополнительных путей [33, 34]. 
Вместе с тем данная реорганизация не восполняет функ-
цию в полной мере, а ограничение двигательной актив-
ности в раннем возрасте в сочетании с вынужденным 
повторением патологических движений ведет к закреп-
лению соответствующих нервных связей и патологиче-
ского стереотипа [15].

ИЗМЕНЕНИЯ СТРУКТУРЫ И ФУНКЦИИ МЫШЦ 
ПРИ ДЕТСКОМ ЦЕРЕБРАЛЬНОМ ПАРАЛИЧЕ 
Современное представление о патогенезе ДЦП рас-

сматривает мышцы как основной «орган-мишень», изме-
няющий свои структурные и функциональные характери-
стики вследствие первичного повреждения ЦНС [11, 12]. 
Срок повреждения ЦНС, степень двигательных наруше-
ний, возраст ребенка с ДЦП и другие факторы определя-
ют широкий диапазон вариантов изменений в скелетных 
мышцах, приводящих к клинически значимому снижению 
мышечной силы.

Нарушения процессов развития 

и дифференцировки мышечной ткани 

Наравне со структурами нервной системы мышечная 
ткань проходит определенные этапы «созревания» в пре- 
и постнатальном периодах. Перестройка мышечной ткани 
продолжается на протяжении всего детства и ранней 
юности [35]. Эмбриональные и неонатальные формы 
миозина заменяются взрослыми формами под влиянием 
гормональной регуляции, мышечной активности и пас-
сивного механического растяжения [36, 37]. Выраженное 
изменение двигательной активности, отсроченная или 
отсутствующая вертикализация с уменьшением нагруз-
ки на мышцы при ДЦП могут приводить к задержке 
и нарушению созревания взрослых форм миозина и их 
функциональному несоответствию типичным возрастным 
нагрузкам [38]. Остается открытым вопрос, что является 
первичным при ДЦП — объем двигательной нагрузки, 
вызывающий перестройку мышц, или исходное преобла-
дание определенного типа волокон и их влияние на дви-
гательные возможности пациента.

Содержание волокон 1-го (медленного) и 2-го (быстро-
го) типов в каждой мышце зависит от ее основной 
функции. Мышцы, испытывающие длительные статиче-
ские нагрузки по удержанию позы и равновесия, состо-
ят преимущественно из волокон 1-го типа (например, 
камбаловидная мышца). В мышцах, обеспечивающих 
быстрое развитие максимального напряжения, в норме 
преобладают волокна 2-го типа (например, икронож-
ная мышца) [22, 39]. Отсутствие физической нагрузки 
при иммобилизации, тенотомии или искусственной неве-
сомости приводит к перестройке мышечной структуры 
и преобладанию волокон 2-го типа [40, 41]. Хроническая 
электростимуляция, напротив, вызывает постепенную 
трансформацию мышцы с увеличением в ней доли воло-
кон 1-го (медленного типа) [42, 43]. Логично предпо-
ложить, что раннее нарушение нейрональной регуляции 
процессов роста и созревания мышц при повреждениях 
центрального мотонейрона может приводить к измене-
нию дифференцировки и соотношения типов мышечных 
волокон. Однако исследования биоптатов мышц пациен-
тов с ДЦП показали противоречивые результаты. Было 
выявлено как увеличение доли волокон 1-го медленного 
типа [44, 45], так и доли волокон 2-го типа [46], равно как 
и отсутствие значимых изменений в соотношении типов 
волокон на фоне спастичности [47, 48]. Данный аспект 

еще требует изучения с учетом особенностей выбора 
мышц для биопсии и отбора пациентов (сроки поврежде-
ния ЦНС, объем и характер нагрузки на мышцы).

Нарушение развития мышечной ткани при ДЦП может 
затрагивать не только процессы дифференцировки воло-
кон, но и формирование структур, отвечающих за нейро-
мышечную передачу и рефлекторную регуляцию мышеч-
ного сокращения. Нарушение активности центрального 
мотонейрона на пренатальном этапе может приводить 
к врожденным аномалиям закладки мышечных веретен 
и ацетилхолиновых рецепторов [49, 50].

Структурные изменения мышц при ДЦП 

Скелетные мышцы образованы сократимыми и несо-
кратимыми тканями. Сократимая часть мышцы обес-
печивает развитие мышечного усилия и состоит из 
повторяющихся участков — саркомеров, образующих 
миофибриллы, которые, в свою очередь, входят в состав 
мышечных волокон, объединенных в пучки. Несо-
кратимая часть мышцы представлена соединительной 
и жировой тканью [22, 51].

При ДЦП изменения в мышцах фиксируют как 
на макро, так и на микроуровне. Используя магнитно-
резонансную томографию, J. Noble с соавт. [52] сравнили 
содержание внутри- и межмышечного жира в нижних 
конечностях у 10 пациентов в возрасте 22,5 лет с дву-
сторонним ДЦП (GMFCS I–III) и здоровых сверст ников. 
У пациентов с ДЦП содержание жира было статистически 
значимо выше во всех мышцах, различалось по уров-
ням GMFCS и преобладало у пациентов с GMFCS III. 
Количество межмышечного жира также было выше при 
ДЦП по сравнению с группой контроля. Соотношение 
объемов подкожной жировой клетчатки и мышечной 
ткани не различалось [52]. У детей с ДЦП, тетрапарезом 
в возрасте от 5 до 14 лет (12 человек) также было пока-
зано снижение объема мышечной ткани бедра на 51% 
и повышение объема внутримышечного жира в 2,3 раза 
по сравнению с контрольной группой [53]. Для выявления 
изменений параметров эхо-интенсивности у пациентов 
с ДЦП может быть использовано и более доступное 
для повседневной практики ультразвуковое исследова-
ние мышц. Сопоставление результатов обследования 
26 детей с ДЦП и 10 здоровых добровольцев показало, 
что для церебрального паралича было характерно умень-
шение объема паретичной нижней конечности, увели-
чение интенсивности эхо-сигнала от мышечной ткани 
и его бо �льшая неоднородность, свидетельствующие 
о повышенном содержании несократимой ткани [54]. 
Увеличение жировой инфильтрации и содержания соеди-
нительной ткани в мышцах при ДЦП ведет к уменьшению 
их сократительной способности и силы развиваемого 
усилия [12].

Изменение структуры скелетных мышц с увеличением 
содержания несократимых тканей сопровождается изме-
нениями структуры мышечных волокон. Так, по данным 
микроскопических исследований биоптатов мышечных 
волокон больных ДЦП, выявлены высокая вариабель-
ность размеров мышечных волокон, а также наличие 
большого числа «круглых» и «надкушенных» волокон, 
в отличие от многоугольных волокон одинакового раз-
мера у здоровых добровольцев [48, 55]. Выраженность 
данных изменений коррелирует с тяжестью двигательных 
нарушений и возрастом пациентов [44, 56].

Развитие максимального мышечного усилия зависит 
от числа саркомеров в мышце и их длины, отражаю-
щей степень перекрытия филаментов актина и миози-
на [22, 35]. Рост мышечных волокон происходит путем 



110

R
e

v
ie

w
О

б
з

о
р

 л
и

т
е

р
а

т
у

р
ы

добавления новых саркомеров под действием рас-
тяжения, нагрузки или роста прилежащей кости [57]. 
Ограничение двигательной активности и спастичность 
при повреждениях ЦНС могут нарушать процессы мышеч-
ного роста и приводить к увеличению не количества, 
а длины саркомеров. На примере мышцы локтевого 
сгибателя кисти у подростков и молодых взрослых с ДЦП 
было выявлено увеличение длины саркомеров, сопрово-
ждаемое снижением силы мышцы до 40% от нормы [58]. 
Удлинение саркомеров приводит к уменьшению площади 
перекрытия актиновых и миозиновых филаментов и, как 
следствие, снижению силы мышечного сокращения [22].

Одной из возможных причин удлинения саркомера 
может быть изменение свойств белков, отвечающих 
за поддержание его длины и сопротивляемости рас-
тяжению. Гигантский белок титин — структурная основа 
саркомера — продемонстрировал способность менять 
свои изоформы и механические свойства в сердечной 
мышце под действием хронической ишемии [59, 60]. 
Аналогичные процессы могут происходить и в скелетной 
мышце на фоне нарушенной иннервации и спастичности. 
Так, в работах R. Lieber и J. Friden было показано умень-
шение растяжимости отдельного мышечного волокна 
спастичной мышцы [61, 62]. Повышенное сопротивление 
растяжению не было связано с изменением электро-
миографических характеристик волокна [63] и, по всей 
вероятности, обусловлено перестройкой структур, отве-
чающих за поддержание длины саркомера.

Несмотря на снижение растяжимости отдельного 
мышечного волокна, пучок спастичных мышечных воло-
кон обладает большей растяжимостью, чем пучки воло-
кон здоровой мышцы [61, 62]. В здоровой мышце пучок 
волокон обладает значительно большей устойчивостью 
к растяжению, чем отдельное мышечное волокно, за счет 
свойств внеклеточного матрикса, содержащего в своем 
составе коллагены различных типов, а также протеогли-
каны и гликопротеины. При ДЦП мышцы содержат боль-
шее количество внеклеточного матрикса, но его качество 
и сопротивление растяжению значительно уступает здо-
ровым мышцам [61].

Таким образом, структурные изменения в мышцах 
при ДЦП отражаются не только на их сократительной 
способности, но и на пассивных механических свойствах 
отдельных мышечных волокон и их пучков. Изменения 
упруго-эластических характеристик мышцы влияет как 
на сопротивление, которое необходимо преодолеть мыш-
це для начала сокращения, так и на то, с какой силой 
мышца будет сопротивляться растяжению при сокра-
щении антагонистов [15]. Итогом подобных изменений 
становится снижение силы мышечного сокращения 
и изменение энергозатрат на инициацию движения. 
Отсроченным следствием нарушения структуры и эла-
стичности мышечной ткани становится формирование 
контрактур, встречающееся у пациентов с ДЦП со всеми 
уровнями двигательного развития по GMFCS [64].

Биомеханические аспекты мышечной слабости 

У пациентов с ДЦП отмечается снижение объема 
и длины паретичных мышц, а также площади поперечного 
сечения мышечного брюшка и угла перистости мыш-
цы — параметров, определяющих силу и скорость раз-
вития мышечного усилия [45, 65]. При гемипарезе мыш-
цы на стороне повреждения меньше, чем на здоровой 
конечности, но и те и другие отличаются по длине и объ-
ему от мышц у здоровых сверстников [55]. Снижение объ-
ема икроножных мышц при ДЦП может быть выявлено 
уже в возрасте 15 мес [66], к дошкольному возрасту 

доходить до 22%, а к взрослому — до 45% в сравнении 
со здоровыми сверстниками [66]. Нарастание мышечно-
го дефицита с возрастом отмечается во всех основных 
мышечных группах конечностей с преобладанием в дис-
тальных сегментах [67].

Изменение длины мышц при ДЦП включает два пато-
логических аспекта:
1) укорочение мышечного брюшка (на 10% для медиаль-

ной головки икроножной мышцы по данным ультра-
звукового исследования 16 подростков со спастиче-
ским гемипарезом [68]);

2) удлинение сухожилия [15].
Оптимальное развитие мышечного усилия возмож-

но при определенной исходной длине мышцы [22, 30]. 
Укороченное мышечное брюшко содержит меньшее чис-
ло саркомеров, что приводит к снижению максимально 
развиваемого мышечного усилия. В то же время за счет 
перерастяжения сухожильной части могут наблюдаться 
увеличение общей длины мышечно-сухожильного ком-
плекса и его неоптимальная предстартовая длина [30]. 
Длительное вынужденное положение конечности вслед-
ствие укорочения спастичных мышц при ДЦП приводит 
к перерастяжению мышц-антагонистов и их биомехани-
ческой несостоятельности [15], что может усугубляться 
развитием фиксированных суставных контрактур [64].

Таким образом, к основным биомеханическим аспек-
там снижения мышечной силы при ДЦП можно отне-
сти раннее и прогрессирующее уменьшение мышечного 
объема (как в паретичных, так и клинически интактных 
конечностях), и нарушение биомеханического баланса 
вследствие изменения длин мышечной и сухожильной 
частей в мышцах-агонистах и антагонистах.

САРКОПЕНИЯ ПРИ ДЕТСКОМ ЦЕРЕБРАЛЬНОМ 
ПАРАЛИЧЕ 
Вышеперечисленные структурные и функциональные 

изменения при ДЦП можно рассматривать как первичные 
причины мышечной слабости. Однако, наряду с исходны-
ми повреждениями нейромоторного аппарата для дан-
ных пациентов характерны снижение мышечной силы 
и утрата двигательных навыков с возрастом. Данное 
явление не объясняется в полной мере формированием 
контрактур или иных ортопедических осложнений и может 
быть лучше обосновано с позиции физиологического 
процесса — саркопении — изменения качества мышеч-
ной ткани, снижения ее белковой массы, а также утраты 
мышечной силы с возрастом [69], протекающей, однако, 
с иной скоростью, чем в норме. До 20 лет мышечная мас-
са здорового человека растет за счет увеличения разме-
ров мышечных волокон. Примерно после 25 лет начина-
ются постепенная утрата двигательных единиц и атрофия 
входящих в них мышечных волокон [70]. Наиболее актив-
но и заметно этот процесс протекает после 60 лет, снижая 
повседневные функциональные возможности пожилых 
людей [71, 72]. В течение длительного времени роль 
состояния скелетной мускулатуры в сохранении здоровья 
и качества жизни оставалась недооцененной. Однако, 
исследования последних лет заставили признать сар-
копению одним из ведущих факторов риска повышения 
заболеваемости и травматизма, частоты госпитализаций 
и потребности в уходе, а также ухудшения качества жизни 
и смертности у лиц старше 65 лет [73].

К основным аспектам саркопении пожилых лиц отно-
сят анаболическую резистентность, изменения каче-
ственных характеристик и состава мышечной ткани 
и нутритивный дефицит [12]. Эти же патогенетические 
факторы едва ли не в большей степени присутствуют 
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у пациентов с повреждениями ЦНС, причем в случае 
с ДЦП — с самого раннего возраста.

Анаболическая резистентность 

Поддержание постоянной мышечной массы у здоро-
вых молодых лиц осуществляется за счет баланса между 
уровнем синтеза (анаболизма) белков мышечной ткани 
и их распада (катаболизма). С возрастом происходит 
ослабление реакции организма на факторы, в норме сти-
мулирующие синтез белка в мышцах (потребление ами-
нокислот с пищей и физическую активность), развивается 
анаболическая резистентность [74, 75]. Формированию 
анаболической резистентности у пожилых лиц способ-
ствуют такие факторы, как снижение двигательной 
активности, хроническое воспаление и оксидативный 
стресс [76, 77]. Итогом является отрицательный белко-
вый баланс и постепенное снижение массы скелетных 
мышц. В свою очередь, сокращение мышечной массы 
ведет к снижению объемов депонирования и метаболиз-
ма глюкозы, что способствует формированию инсулино-
резистентности и снижению общего уровня энергетиче-
ского обмена в организме [78, 79].

Формирование анаболической резистентности при 
ДЦП в настоящее время мало изучено [12]. Вместе с тем 
для пациентов с данным заболеванием характерны как 
ограничение физической активности в связи с первич-
ным неврологическим дефицитом, так и частые эпизоды 
длительной иммобилизации — этапное и послеопера-
ционное гипсование, способствующее преобладанию 
катаболических процессов и мышечной атрофии. Тяжесть 
двигательных нарушений коррелирует со степенью сни-
жения двигательной активности и формированием вто-
ричных ортопедических деформаций, которые, в свою 
очередь, еще больше ограничивают передвижение [77].

Оксидативный стресс и хроническое воспаление 
при ДЦП могут быть обусловлены дефицитом отдель-
ных нутриентов и витаминов, факторами окружающей 
среды (пассивным курением, длительным пребыванием 
в закрытых помещениях), сопутствующими хронически-
ми заболеваниями и их терапией (эпилепсией, частыми 
респираторными инфекциями и т. д.) [80].

Изменение качественных характеристик 

и состава мышечной ткани 

Наряду со снижением числа и размеров мышеч-
ных волокон с возрастом (до 50% с 20 до 90 лет) [81] 
для саркопении пожилых людей характерно изменение 
качественного состава мышечной ткани. Зафиксировано 
уменьшение числа мышечных волокон 2-го (быстрого) 
типа, а также возрастзависимое повышение жировой 
инфильтрации мышц [82, 83]. Постепенная утрата мото-
нейронов с возрастом также приводит к денервацион-
но-реиннервационным перестройкам в мышцах, умень-
шению их силы и снижению качества произвольного 
контроля за сокращениями [84]. Дополнительным факто-
ром патогенеза возрастной саркопении считают разви-
тие дисфункции митохондрий, обусловленную уменьше-
нием образования аденозинтрифосфата и нарушением 
экспрессии генов, кодирующих синтез митохондриальных 
белков [85, 86]. Более поздние исследования показали, 
что митохондриальная дисфункция, инсулинорезистент-
ность и снижение физической выносливости могут быть 
в большей степени связаны с уменьшением двигатель-
ной активности и жировой инфильтрацией мышц, чем 
с одним лишь старением [87].

С этой точки зрения, аналогичные изменения в мыш-
цах у пациентов с ДЦП (иные пропорции мышечных 

волокон и жировая инфильтрация мышц, реорганизация 
двигательных единиц и т. д.) могут рассматриваться и как 
последствия первичного поражения ЦНС, и как результат 
преждевременной саркопении на фоне предрасполагаю-
щих факторов, в первую очередь, малоподвижности.

Нутритивный дефицит 

Одним из факторов, предрасполагающих к саркопе-
нии, считается несоответствие количественного и каче-
ственного состава макро- и микронутриентов в пище 
пожилых лиц их физиологическим потребностям [12]. 
Помимо неадекватного поступления питательных ве -
ществ и витаминов с пищей в развитие саркопении вно-
сят вклад формирующиеся с возрастом мальдигестия 
и мальабсорбция [88]. Влияние на мышечный метабо-
лизм и саркопению наиболее изучено для таких пищевых 
компонентов, как белки, длинноцепочечные полинена-
сыщенные жирные кислоты, кальций, фосфор, магний, 
витамины D и группы B [89–91]. При равной энергети-
ческой ценности рациона пожилые люди с саркопенией 
в среднем потребляют меньше белка на единицу массы 
тела, витаминов D, B6, B9, B12, E, магния, фосфора и селе-
на по сравнению с контрольной группой без саркопении 
[92, 93]. Адекватный прием белка особенно значим с точ-
ки зрения профилактики анаболической резистентности. 
Было показано, что суточное потребление белка снижа-
ется с возрастом [94]. Кроме того, пищевые привычки, 
связанные с наибольшим приемом белка в обеденное 
и вечернее время и наименьшим — утром, могут пре-
пятствовать оптимальному синтезу белков в мышечной 
ткани в течение дня, тем самым внося вклад в форми-
рование анаболической резистентности [95]. Сравнение 
рационов пожилых людей, живущих самостоятельно, 
показало, что наиболее слабыми физически были те, кто 
меньше всего белка потреблял на завтрак [96].

Часть патологических факторов, связанных с пита-
нием и саркопенией у пожилых, могут быть прослеже-
ны и у пациентов с ДЦП. В различных исследованиях 
неоднократно обсуждались характерные для ДЦП нару-
шения питания — дефицит веса, нарушение роста, белко-
во-энергетическая и микронутриентная недостаточность, 
остеопения и ожирение [97, 98]. Усугубление нутритив-
ных проблем и дефицит белкового компонента в составе 
тела, как правило, коррелирует со степенью двигатель-
ного дефицита [99, 100]. Уменьшение мышечной массы 
у детей с церебральным параличом может быть обуслов-
лено низким поступлением белков с пищей, а также их 
недостаточным усвоением. Среди основных причин как 
медицинские аспекты (нарушения глотания, снижение 
аппетита, гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь, 
мальабсорбция и запоры), так и социальные факторы 
(нарушения режима питания, физические и ментальные 
ограничения, встречающиеся у ряда взрослых пациен-
тов с ДЦП, которые могут затруднить самостоятельную 
регулярную покупку продуктов и приготовление сложных 
и полноценных блюд, финансовые трудности в обеспече-
нии разнообразного рациона) [97, 101].

Вместе с тем, значимая часть детей с ДЦП, несмотря 
на проблемы с глотанием и пищеварением, получает 
количество белка, сопоставимое со здоровыми свер-
стниками, демонстрируя, тем не менее, признаки белко-
во-энергетической недостаточности [102, 103]. Остается 
открытым вопрос, сопоставимы ли потребности в белке 
у здоровых детей и детей с ДЦП. Многие пациенты с ДЦП 
проходят регулярную двигательную реабилитацию, в том 
числе с интенсивным растяжением и микротравматиза-
цией мышечных волокон, что подразумевает постоян-
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ное замещение и восстановление поврежденной ткани, 
а значит, и повышенные потребности в поступлении бел-
ка с пищей [103, 104].

Другой значимый фактор снижения мышечной силы 
при ДЦП — дефицит витамина D, участвующего не только 
в костном метаболизме, но и в синтезе ряда протеинов, 
работе мембранных кальциевых каналов, а также повы-
шении чувствительности мышечной ткани к анаболиче-
ским стимулам [105, 106]. Дефицит витамина D отмечен 
у пациентов всех уровней по GMFCS, но более выражен 
у детей с GMFCS IV–V [104]. Это обусловлено как огра-
ничением пребывания на открытом воздухе, так и более 
выраженными сопутствующими проблемами, в том числе 
эпилепсией. Прием противоэпилептических препаратов 
может быть дополнительным фактором риска дефицита 
витамина D [107].

Таким образом, патогенетические механизмы сарко-
пении, изученные у пожилых лиц, могут быть хорошо про-
слежены и у пациентов с ДЦП. Снижение двигательной 
активности, неадекватное поступление и/или усвоение 
макро- и микронутриентов с пищей, исходное и вторич-
ное изменение структуры и состава мышечной ткани при 
ранних повреждениях ЦНС усугубляют риск формирова-
ния анаболической резистентности и раннего снижения 
функциональных резервов мышечной ткани.

Возможности профилактики саркопении при ДЦП 

Описанные первичные и вторичные аспекты «преж-
девременного старения» мышечно-скелетного аппарата 
у больных ДЦП должны учитываться при формировании 
реабилитационной и лечебной программы пациентов. 
Среди основных направлений профилактики саркопении 
в данной группе пациентов можно выделить следующие.

Обеспечение регулярной физической нагрузки. 

Адаптированная уровню GMFCS, дозированная физи-
ческая нагрузка остается основным фактором сохране-
ния мышечного объема и функции. В систематическом 
обзоре J. Gillett и соавт. показано, что занятия, направ-
ленные на тренировку выносливости и мышечной силы, 
способны обеспечить гипертрофию и изменение морфо-
логии и архитектуры скелетных мышц у детей и взрослых 
с церебральным параличом [108]. Физическая нагрузка 
является обязательным условием усвоения нутриентов 
и профилактики анаболической резистентности, остеопе-
нии и сопутствующих патологий дыхательной, сердечно-
сосудистой, пищеварительной и других систем.

Коррекция нутритивного статуса. Подразумевает 
подбор количественного и качественного состава раци-
она пациентов с ДЦП с учетом индивидуального уровня 
двигательной активности и реабилитационной нагрузки, 
сопутствующих нарушений пищеварения, приема про-
тивоэпилептических и других препаратов. Важен тща-
тельный контроль возможности физиологического при-
ема и усвоения пищи. При тяжелых нарушениях глотания 
и пищеварения своевременное введение специализи-
рованных продуктов питания, установка гастростомы 
являются важными элементами профилактики тяжелой 
белково-энергетической недостаточности и катаболизма 
мышечной ткани [100].

Мониторинг эффективности реабилитационных 

и лечебных вмешательств и их влияния на мышеч-

ную ткань. Большинство методов реабилитации при 
ДЦП так или иначе воздействует на опорно-двигатель-
ный аппарат как «орган-мишень» повреждения ЦНС. 
При выборе метода лечения следует принимать во вни-
мание его отдаленное влияние на структуру и функцию 
мышечной ткани с учетом вышеописанных механизмов 

повреждения и перестройки нейромоторного аппарата. 
Следует по возможности избегать длительной иммоби-
лизации, повторных хирургических вмешательств, осо-
бенно способствующих рубцеванию мышечной ткани 
(повторных множественных миофибротомий), частого 
проведения ботулинотерапии. Осторожно относиться 
к необратимым нейрохирургическим вмешательствам, 
в первую очередь невротомиям. Важен профилакти-
ческий ортопедический подход с использованием тех-
нических средств реабилитации и позиционирования, 
сохраняющий оптимальное биомеханическое соотноше-
ние в суставах и длину мышц. Хирургическая коррекция 
ортопедических деформаций должна проводиться свое-
временно. При наличии показаний предпочтительно 
одновременное вмешательство на нескольких функци-
ональных уровнях (многоуровневая хирургия). Данный 
подход был разработан и научно обоснован в первую 
очередь у пациентов с GMFCS I–III. Одномоментные 
многоуровневые вмешательства позволяют не толь-
ко минимизировать число операций и общий период 
иммобилизации, но и откорректировать весь каскад 
биомеханических нарушений, обеспечив ребенку опти-
мальные условия для двигательной реабилитации [109].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Мышечная слабость и утрата двигательных возмож-

ностей у пациентов с ДЦП — многофакторная пробле-
ма. Первичные повреждения ЦНС приводят не только 
к нарушению иннервации мышц и центрального контроля 
движений, но и к патологическим условиям для развития 
опорно-двигательной системы с самого раннего этапа. 
Это приводит к формированию вторичных ортопедиче-
ских осложнений, биомеханическому дисбалансу и соз-
данию предпосылок для раннего запуска естественных 
механизмов саркопении. Вторичные осложнения ДЦП — 
двигательный дефицит, малоподвижный образ жизни, 
нутритивные нарушения, сопутствующие заболевания 
и методы их коррекции — отражаются на состоянии 
мышечной ткани и, как следствие, на физической вынос-
ливости, способности к самообслуживанию, качестве 
и продолжительности жизни пациентов. Оптимальное 
оказание помощи пациентам с ДЦП должно включать 
в себя профилактику описанных возрастных изменений 
мышечной ткани, коррекцию повседневной активности 
и рациона пациентов, выбор правильной тактики реа-
билитации, минимизацию неблагоприятных лечебных 
воздействий и обоснованную медикаментозную и хирур-
гическую коррекцию сопутствующих нарушений.
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В связи с широким применением генно-инженерных биологических препаратов (ГИБП) в лечении иммуноопос-
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АКТУАЛЬНОСТЬ 
Открытие генно-инженерных биологических пре-

паратов (ГИБП) произвело настоящую революцию 
в лечении тяжелых иммуноопосредованных заболева-
ний, не поддающихся стандартным методам наружной 

и системной терапии. Фармацевтический арсенал вра-
чей различных специальностей ежегодно пополняется 
новыми биологическими препаратами с узконаправ-
ленным/таргетным действием на иммунную систему 
человека. Это позволяет достичь клинической ремис-
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сии и эффективного контроля над болезнью с минималь-
ным риском развития побочных эффектов. В настоящее 
время ГИБП широко используются в дерматологии, рев-
матологии, неврологии, гастроэнтерологии, онкологии 
и трансплантологии для лечения тяжелых патологий, 
таких как псориаз, склеродермия, атопический дер-
матит, ревматоидный артрит, системная красная вол-
чанка, анкилозирующий спондилит, рассеянный скле-
роз, неспецифический язвенный колит, болезнь Крона, 
и многих других патологических состояний.

Обладая высокой избирательностью действия 
и целенаправленной фармакологической активностью, 
биологические препараты имеют общий неблагопри-
ятный побочный эффект — угнетение иммунной систе-
мы организма и повышение риска развития тяжелых 
инфекций, в том числе инфекций дыхательных путей. 
Так, по некоторым данным, при лечении ингибитора-
ми фактора некроза опухоли альфа (tumor necrosis 
factor alpha, TNF�), в большей степени цертолизума-
бом, в сравнении с группой, получавшей плацебо, 
общая частота инфекций, в том числе верхних дыха-
тельных путей, была выше на 7%: отношение шан-
сов (ОШ) 3,51; 95% доверительный интервал (ДИ) 
1,59–7,79 [1, 2]. В той же мере повышает риск раз-
вития респираторных инфекций и тоцилизумаб — инги-
битор интерлейкина (interleukin, IL) 6 [3, 4]. Лечение 
ритуксимабом (химерные моноклональные антитела 
к CD20 антигену В-клеток) сопровождалось развити-
ем тяжелых инфекций у 7% пациентов, у большин-
ства — пневмоний (1% всех наблюдений), особенно 
при исходно низких уровнях иммуноглобулинов в сыво-
ротке крови [5]. Исследования профиля безопасно-
сти устекинумаба (ингибитор IL12 и IL23) не выявили 
повышения риска возникновения пневмоний, однако 
продемонстрировали увеличение частоты носоглоточ-
ных инфекций до 10% [6]. При приеме секукинумаба 
(ингибитор IL17 А) развитие заболеваний верхних дыха-
тельных путей отмечено почти у 7% пациентов, страда-
ющих псориазом [7]. Значительное увеличение риска 
возникновения серьезных инфекций показал и ГИБП 
анакинра (ингибитор IL1): ОШ по сравнению с плаце-
бо — 4,1 (95% ДИ 1,2–16,8), выше — при комбина-
ции с этанерцептом [8]. Все это вызывает опасения, 
особенно с учетом отягощенной эпидемиологической 
обстановки в мире, вызванной пандемией нового коро-
навируса SARS-CoV-2 (severe acute respiratory syndrome 
coronavirus 2 — тяжелый острый респираторный синд-
ром коронавируса 2), стремительное распространение 
которого с каждым днем повышает уровень заболевае-
мости и смертности.

COVID-19 (аббревиатура от англ. COronaVIrus Disease 
2019) представляет собой вызванную SARS-CoV-2 
острую респираторную инфекцию, которая имеет как 
легкую, так и крайне тяжелую форму течения с развитием 
осложнений в виде вирусной пневмонии, острого респи-
раторного дистресс-синдрома с дыхательной и полиор-
ганной недостаточностью, высоким риском летального 
исхода [9]. Эпидемиологические данные показывают, 
что большинство инфицированных SARS-CoV-2 пере-
носят инфекцию в бессимптомной или легкой форме, 

однако, приблизительно у 20% пациентов развивается 
характерное осложнение — тяжелый респираторный 
дистресс-синдром [10].

В эпоху пандемии COVID-19 актуальность приоб-
рела проблема необходимости отмены, в том числе 
у детей, иммуносупрессивных биологических препаратов 
на фоне противоинфекционной терапии. Доктора раз-
личных специальностей в связи с недостаточной на 
сегодняшний день доказательной базой, сомнительны-
ми данными о влиянии вируса на организм иммуно-
компрометированных пациентов, малым количеством 
наблюдений за больными, получающими ГИБП на фоне 
развития у них коронавирусной инфекции, а также не -
определенностью в вопросе влияния ГИБП на воспри-
имчивость к SARS-CoV-2 затрудняются дать конкретный 
ответ на этот спорный вопрос [11, 12]. Разумеется, реше-
ние об отмене или продолжении приема ГИБП принима-
ется врачом индивидуально с оценкой риска развития 
инфекции, взвешиванием всех за и против и определе-
ния состояния, когда потенциальная польза превышает 
возможный риск.

Таким образом, с целью лучшего понимания, как 
конкретный биологический препарат влияет на инфек-
ционный процесс, стоит более подробно рассмотреть 
патогенез COVID-19 и выяснить основные механизмы 
иммунного ответа на инфицирование SARS-CoV-2.

ГИПОТЕТИЧЕСКИЙ ПАТОГЕНЕЗ COVID-19, 
МЕХАНИЗМЫ ПРОТИВОВИРУСНОГО 
ИММУНИТЕТА 
Патогенез развития инфекции COVID-19, вызванной 

РНК-содержащим вирусом SARS-CoV-2, пока до конца 
не выяснен. Однако, уже есть некоторые представления 
о его воздействии на организм и механизмах формирова-
ния противовирусного иммунитета, основанные на ана-
лизе информации, полученной, в том числе, в резуль-
тате исследований родственных вирусов — SARS-CoV 
и MERS-CoV (Middle East respiratory syndrome — ближне-
восточный респираторный синдром).

Известно, что геном SARS-CoV-2 содержит как мини-
мум 10 открытых рамок считывания (open reading frames, 
ORF) и кодирует неструктурные белки nsps (в SARS-CoV 
и MERS-CoV), необходимые для репликации и транскрип-
ции вирусной РНК: структурные белки, включая белок 
внешней оболочки N (nucleocapsid), белок мембраны M 
(membrane), белок малой оболочки E (envelope), шипа S 
(spike), а также несколько вспомогательных белков, 
не участвующих в репликации вируса, но, по некоторым 
данным, влияющих на уклонение от врожденного иммун-
ного ответа хозяина [13–15].

Взаимодействие SARS-CoV-2 с клетками происходит 
после попадания вируса непосредственно в легкие [16]. 
SARS-CoV-2, как SARS-CoV и MERS-CoV, для проник-
новения в клетку хозяина связывается посредством 
спайк-гликопротеина оболочки (S-белка) с клеточным 
рецептором ангиотензинпревращающего фермента 2 
(angiotensin-converting enzyme 2, ACE2) в альвеоци-
тах II типа в легких, образуя комплекс, который обра-
батывается трансмембранными сериновыми протеаза-
ми II типа (TMPRSS2) хозяина. Это приводит к подавлению 
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экспрессии рецептора ACE2, расщеплению и активации 
S-белка с проникновением вируса в клетку-мишень, где 
происходит слияние мембраны вируса и плазматиче-
ской мембраны клетки, затем высвобождение вирусного 
генома в цитоплазму с последующей транскрипцией, 
трансляцией, репликацией, сборкой и высвобождением 
из клетки вирионов SARS-CoV-2 [17–19]. Особо следует 
выделить тот факт, что SARS-CoV-2 может приводить к ток-
сическому избыточному накоплению ангиотензина II, 
который способствует возникновению отека и наруше-
нию функции легких, а также, вероятнее всего, вызывает 
острый респираторный дистресс-синдром и миокардит 
в результате ингибирования ACE2 — важнейшего компо-
нента ренин-ангиотензиновой системы [20]. Органами-
мишенями для SARS-CoV-2 являются не только легкие, 
но и сердце, почки и органы желудочно-кишечного трак-
та, также экспрессирующие рецептор ACE2. Это под-
тверждается наблюдением L. Minodier и соавт., которые 
обнаружили SARS-CoV-2 в желудочно-кишечном тракте, 
слюне и моче, определив тем самым дополнительные 
пути передачи инфекции [21]. Поражение вышепере-
численных органов происходит в результате виремии 
после проникновения вируса из легких в перифериче-
скую кровь [22].

Естественно, проникновение вируса в клетки орга-
низма индуцирует иммунный ответ с каскадом воспа-
лительных реакций в пораженных органах. Первыми 
активируются механизмы врожденной иммунной систе-
мы, которой принадлежит решающая роль в противови-
русном ответе. Именно состояние врожденной иммунной 
системы и ее функционирование являются критиче-
скими факторами для предсказания исхода заболева-
ния. В этой связи важно отметить, что именно у здоро-
вых детей не было зарегистрировано тяжелых случаев 
инфекции COVID-19, поскольку именно в этом возрас-
те врожденный «тренированный» иммунитет отличается 
более сильным, чем у взрослых, NK-опосредованным 
вторичным врожденным иммунным ответом, формиру-
ющимся в результате частых вирусных инфекций и вак-
цинации. Кроме того, меньший риск инфицирования 
и тяжелого течения болезни у детей может быть обуслов-
лен относительно высокой экспрессией белка ACE2 [23].

Механизмы врожденного иммунитета полностью 
зависят от экспрессии клетками иммунной системы 
организма рецепторов опознавания паттерна (pattern 
recognition receptors, PRR), если точнее, то мембранных 
рецепторов опознавания паттерна, представленных Toll-
подобными рецепторами -3, -7, -8, -9 (Toll-like receptors, 
TLR), и цитоплазматическими рецепторами опознава-
ния паттерна — семейством RIG-I-подобных рецепто-
ров (RLR), в частности РНК-хеликазами, RIG-I (retinoic 
acid-inducible gene 1) и MDA5 (melanoma differentiation-
associated protein 5). Основной функцией этих рецепто-
ров является распознавание патогенассоциированных 
молекулярных паттернов (pathogen-associated molecular 
patterns, PAMP), в роли которых выступают вирусная 
РНК или поверхностные белки и гликопротеины вируса 
[24, 25]. В результате этого распознавания происходят 
активация сигнальных путей и факторов транскрипции 
(ядерного фактора �B — NF-�B; белка-активатора 1 — 

AP-1; регуляторного фактора интерферонов 3 и 7 — 
IRF3 и IRF7), их транслокация в ядро клетки с индук-
цией транскрипции, последующей экспрессией генов, 
кодирующих многочисленные провоспалительные 
молекулы — цитокины (TNF�; интерфероны I типа — 
IFN�, -�; интерлейкины 1, 6, 8, 10, 18, 23) и хемокины 
(CCL2, CXCL8), которые контролируют противовирусную 
защиту организма [26, 27]. Впоследствии интерферон 
(interferon, IFN) типа I посредством интерферон-�/�-
рецептора (interferon-alpha/beta receptor, IFNAR) акти-
вирует JAK-STAT путь, в котором JAK1- и TYK2-киназы 
фосфорилируют транскрипционные факторы сигналь-
ного белка-трансдуктора и активатора транскрипции 
STAT (signal transducer and activator of transcription). 
Фосфорилированные молекулы STAT1 и STAT2 образуют 
гетеродимеры в комплексе с IRF9, а затем транспор-
тируются в ядро, где связываются с соответствующими 
регуляторными последовательностями и запускают тем 
самым транскрипцию генов, стимулированных интерфе-
роном (ISG), которые способствуют подавлению репли-
кации и дальнейшего распространения вируса на его 
ранней стадии [13, 28]. Такого не наблюдается при 
инфицировании SARS-CoV, MERS-CoV и в тяжелых слу-
чаях инфекции COVID-19 по причине «уклонения» вируса 
от обнаружения посредством механизмов врожденного 
иммунитета, одним из которых является избегание обна-
ружения клеточными PRR хоста с помощью продуциро-
вания двухмембранных везикул и репликации непосред-
ственно в них [29, 30]. Это влечет за собой подавление 
продукции IFN типа I и дает начало неконтролируемой 
стремительной вирусной репликации за счет ослабле-
ния противовирусного ответа. В свою очередь орга-
низм хозяина отвечает на это усиленной пролиферацией 
иммунных клеток (нейтрофилы, макрофаги, моноциты, 
дендритные клетки, T-клетки, B-клетки, NK-клетки), их 
массовой миграцией в пораженные органы, неконтроли-
руемой гиперпродукцией провоспалительных цитокинов 
(преимущественно IFN�, IFN�, TNF�, IL1�, IL6, IL8, IL12, 
IL18, IL33, TGF�, GM-CSF) и хемокинов (преимуществен-
но CCL2 и CXCL10, в меньшей степени CCL3, CCL5, 
CXCL8, CXCL9), с развитием синдрома высвобождения 
цитокинов (cytokine release syndrome, CRS), или так 
называемого «цитокинового шторма». Синдром сопро-
вождается гипервоспалением и развитием жизнеугро-
жающих осложнений (острый респираторный дистресс-
синдром, полиорганная недостаточность) в результате 
апоптоза эпителиальных и эндотелиальных клеток, нару-
шения микрососудистого и аэрогематического барье-
ра легких, пропотевания плазмы крови сквозь стенки 
сосудов и альвеолярного отека [31, 32]. Следует так-
же отметить происходящее при «цитокиновом шторме» 
подавление Т-клеточного ответа через опосредованный 
TNF-зависимый апоптоз Т-лимфоцитов [33].

Очевидно, что немаловажную роль в патогенезе 
COVID-19 играет развитие адаптивного вирус-специ-
фического иммунного ответа. Развитие адаптивных 
иммунных реакций необходимо для уничтожения пора-
женных вирусом клеток и синтеза нейтрализующих анти-
тел (NAbs), связывающихся с рецепторами на поверх-
ности вируса (в особенности с S-белком), что блокирует 
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его взаимодействие с клетками хозяина и дальнейшее 
распространение [28, 34]. Вышеперечисленные про-
воспалительные медиаторы (в том числе IFN, который 
напрямую активирует специфический иммунитет посред-
ством стимуляции дендритных клеток, а также повышает 
активность цитотоксических T- и NK-клеток) запускают 
клеточный иммунный ответ Th1-типа, опосредованный 
CD4+ и преимущественно CD8+ T-клетками, активиру-
ют В-лимфоциты, способствуя развитию гуморального 
иммунного ответа [35, 36]. Резидентные дендритные 
клетки легочной ткани (resident dendritic cells, rDCs) 
являются основными антигенпрезентирующими клетка-
ми при вирусных инфекциях легких [37]. После захвата 
и процессинга антигена, представленного структурными 
белками вируса, rDCs мигрируют в дренирующие (средо-
стенные и шейные) лимфатические узлы, где происходит 
праймирование наивных Th0-лимфоцитов — распозна-
вание главного комплекса гистосовместимости (major 
histocompatibility complex, MHC) II класса рецептором 
Т-клеток с образованием как Th1-, так и Th2-клеток для 
активации B-лимфоцитов и продукции ими вирусней-
трализующих антител (специфические IgM и IgG) [38]. 
Следует отметить работу L. Liu и соавт., в которой отмеча-
ется заметное снижение репликации вируса в результате 
действия нейтрализующих анти-S IgG, их действие может 
быть связано с жизнеугрожающим острым повреждени-
ем легких за счет усиления выработки IL8 и CCL2 [39].

Тем не менее, иммунный ответ развивается преиму-
щественно по пути Th1-лимфоцитов, выделяющих TNF�, 
IFN� и IL2, которые, в свою очередь, индуцируют пролифе-
рацию цитотоксических CD8+ Т-лимфоцитов (киллеров). 
Презентация антигена «наивному» CD8+ Т-лимфоциту 
может быть автономной и осуществляется посредством 
распознавания молекулы MHC I класса на поверхности 
антигенпрезентирующих клеток (rDCs) с сопутствующи-
ми костимулирующими сигналами рецептором Т-клеток 
[40, 41]. Интересно предположение C. Huang и соавт. 
о секреции при инфекции COVID-19 Th2-клетками цито-
кинов IL4 и IL10, подавляющих воспаление. Это отличает 
новый коронавирус от SARS-CoV и может быть одним 
из факторов относительно благоприятного течения 
инфекции, вызванной SARS-CoV-2 [31].

Синдром высвобождения цитокинов и ГИБП 

Рассматривая процесс развития «цитокинового штор-
ма», или CRS, являющегося основным фактором патоге-
неза тяжелых случаев COVID-19 за счет развития острого 
респираторного дистресс-синдрома, необходимо отме-
тить роль в его лечении иммуносупрессивных препара-
тов и, в частности, ГИБП. Доказано, что центральную 
роль в развитии CRS играет высокий уровень IL6, рецеп-
торы (IL6R) к которому экспрессируют макрофаги, ней-
трофилы и Т-лимфоциты. При взаимодействии IL6 с IL6R 
происходит активация провоспалительного каскада 
через JAK-STAT3-путь (посредством активации JAK1, 
JAK2 и TYK2) [42–44]. Поэтому использование тоцилизу-
маба в качестве антагониста рецептора IL6 обосновано 
в купировании CRS и является терапией первой линии 
как у детей в возрасте старше 2 лет, так и у взрослых, 
независимо от того, наблюдаются ли у пациента более 

высокие уровни TNF� или IL1 по сравнению с концентра-
цией IL6 [45]. Раннее назначение ингибиторов TNF� и IL1 
(анакинра), хоть и является менее эффективной тера-
певтической тактикой по сравнению с использованием 
ингибиторов IL6, но также улучшает состояние больных 
и показывает хороший клинический эффект [46, 47]. 
Появились новые сведения о влиянии JAK-ингибиторов 
(Janus Associated Kinases, JAKs) в лечении CRS, в связи 
с чем проводятся новые исследования и наблюдения 
с целью определить их эффективность и безопасность. 
В настоящее время доступны данные об эффективно-
сти руксолитиниба (селективный ингибитор JAK1/JAK2) 
и итацитиниба (селективный ингибитор JAK1) в лечении 
CRS, особенно в комбинации с тоцилизумабом [48, 49]. 
Необходимо помнить о классической ассоциации CRS 
с терапевтическими инфузиями таких ГИБП, как алемтузу-
маб (моноклональное антитело против антигена лимфо-
цитов CD52), муромонаб-CD3 (моноклональное антите-
ло, нацеленное на CD3-рецептор Т-клеток) и ритуксимаб, 
которые могут ухудшать состояние больных COVID-19 
и, возможно, увеличивать риск развития и инфекции, 
и CRS [46].

Новая информация о роли Th17-лимфоцитов в пато-
генезе CRS при COVID-19 дополняет наше знание о меха-
низмах патологического процесса и может предоставить 
новые сведения о потенциально эффективных вариантах 
терапевтической тактики [50]. Известно, что у восприим-
чивых людей дифференцировка Тh17-лимфоцитов проис-
ходит под действием IL6 и IL23 (через активацию STAT3), 
индуцированных коронавирусом, и является одним 
из факторов тяжелого течения болезни [51, 52]. D. Wu 
и соавт. показали, что Th17-клетки экспрессируют IL17, 
GM-CSF, IL1�, IL6, TNF�, а также подавляют функцию 
регуляторных Т-лимфоцитов (T-reg), усиливают функцию 
Th2-лимфоцитов и способствуют миграции нейтрофилов 
в очаг воспаления, усугубляя тем самым иммунопато-
генетические процессы вирусной инфекции и приводя 
к массивному поражению тканей [53]. Тяжесть COVID-19, 
обусловленная действием Th17-клеток и выделяемыми 
ими цитокинами, может нарастать на фоне легочной эози-
нофилии, миокардита и кардиомиопатии, приводящих 
к тяжелой сердечной недостаточности и смерти [54–56]. 
Эта информация дает возможность использовать в тера-
пии CRS ингибиторы IL17 у пациентов с высокой концен-
трацией этого провоспалительного цитокина [57].

ПРИМЕНЕНИЕ БИОЛОГИЧЕСКИХ ПРЕПАРАТОВ: 
РИСК ИЛИ ЗАЩИТНЫЙ ФАКТОР?
Необходимость отмены ГИБП 

Точного ответа на поставленные вопросы пока нет. 
Решение должно приниматься врачом индивидуально 
на основании данных о фармакодинамике биологиче-
ского препарата, его возможном влиянии на иммуно-
патогенез COVID-19, а также с учетом риска инфициро-
вания пациента вирусом SARS-CoV-2. Так, применение 
ГИБП (например, алемтузумаба, муромонаба-CD3, ритук-
симаба), непосредственно влияющих на клетки гумо-
рального и клеточного звена иммунитета (В-лимфоциты, 
Т-лимфоциты) и/или рецепторы на их поверхности, 
в определенных обстоятельствах следует приостановить, 
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если это возможно, например, при неблагоприятной 
эпидемиологической обстановке в регионе проживания 
пациента, особенно при развитии у пациента признаков 
COVID-19. При этом применение ингибиторов янус-киназ 
TNF�, IL1, IL6, IL17, IL23, используемых в лечении атопи-
ческого дерматита и различных форм псориаза, вероят-
нее всего, более безопасно и не связано с повышением 
восприимчивости или утяжелением течения коронави-
русной инфекции. Проведение терапии ингибиторами 
янус-киназ может прерывать иммунопатологические 
реакции, вызванные вирусом SARS-CoV-2, что исполь-
зуется в лечении COVID-19. Наблюдения G. Monteleone 
и соавт. подтверждают это [10]. Авторы выдвигают так-
же гипотезу о приобретении устойчивости к COVID-19 
у пациентов, использующих антицитокиновую биоло-
гическую терапию, поскольку до настоящего времени 
у этой группы больных не было зарегистрировано слу-
чаев увеличения частоты пневмоний в условиях эпиде-
мии коронавирусной инфекции по сравнению с общей 
популяцией [10]. Однако, это предположение требует 
дополнительных подтверждающих статистических дан-
ных и дальнейших исследований. Кроме того, следует 
учитывать, что у пациентов, получающих ингибиторы 
TNF�, может отсутствовать повышение температуры при 
развитии COVID-19-инфекции, поэтому данная группа 
пациентов требует особого внимания и тщательного 
наблюдения [58, 59].

Тем не менее, при активных/острых инфекционных 
процессах производители ГИБП и многие специалисты 
рекомендуют прервать терапию до купирования и раз-
решения инфекции. Данная рекомендация справедлива 
в отношении пациентов с острой инфекцией COVID-19, 
но все же достаточно спорная, поскольку многие ГИБП 
могут использоваться в лечении CRS и COVID-19. Так, 
F. Bardazzi и соавт. [12] предполагают, что прерыва-
ние биологической терапии у пациентов с псориазом 
приводит к дисрегуляции провоспалительных цитоки-
нов, которая не только усугубляет течение псориаза, 
но также влияет на патогенез вирусных инфекций, утя-
желяя их течение [12, 60]. А рекомендация об отмене 
или прерывании терапии ГИБП при удовлетворитель-
ном состоянии пациента, судя по наблюдениям многих 
специалистов, несет больше вреда, чем пользы; тем 
не менее нельзя полностью исключать риск индукции 
или клинической активации инфекции у лиц с бессимп-
томным течением COVID-19 [61]. По мнению некото-
рых специалистов, если общее состояние пациента 
удовлетворительное, а течение основного заболевания 
стабильно, нецелесообразно приостанавливать теку-
щую иммуномодулирующую терапию, поскольку риск 
обострения основной патологии (например, псориаза) 
может быть дополнительным фактором риска развития 
и тяжелого течения COVID-19 [12].

Особой проблемой является также вопрос о «выжи-
ваемости» биологической терапии, ввиду того что отме-
на ГИБП может привести к вторичной неэффективности 
(«эффект ускользания») в результате развития имму-
ногенности с образованием антител к компонентам 
препарата и инактивации рецепторов к нему [62–64]. 
И хотя вопрос прерывания терапии ГИБП остается дис-

куссионным, новые глобальные руководства дермато-
логов, неврологов, ревматологов и гастроэнтерологов 
по лечению различных иммуноопосредованных забо-
леваний и бо �льшая часть специалистов придержива-
ются мнения и соблюдают рекомендацию не отменять/
не прерывать терапию ГИБП, а также соблюдать режим 
изоляции и профилактические мероприятия, направ-
ленные на предотвращение распространения инфек-
ции [65–67].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Суммируя все вышеперечисленные факты, можно 

предположить, что некоторые ГИБП могут снижать риск 
тяжелого течения COVID-19 и развития CRS. Вместе 
с тем, восприимчивость к коронавирусной инфекции 
у больных, получающих ГИБП, может быть незначительно 
выше, чем в общей популяции. Мы склоняемся к мне-
нию, что ингибиторы провоспалительных цитокинов 
и янус-киназ могут снижать риск развития и тяжелого 
течения COVID-19. Однако, эта гипотеза требует дальней-
шего изучения. В любом случае решение о продолжении 
терапии или отмене ГИБП должно приниматься индиви-
дуально с оценкой общего статуса, наличия сопутствую-
щих патологий (в частности сахарного диабета 2-го типа, 
артериальной гипертензии, хронической обструктивной 
болезни легких и др.), тяжести течения основного забо-
левания, возможности отмены ГИБП с учетом риска 
потери его эффективности в дальнейшем («выживае-
мость терапии»), возможного влияния ГИБП на риск 
развития COVID-19 и иммунопатогенез коронавирусной 
инфекции, а также ориентируясь на эпидемиологиче-
скую обстановку в регионе проживания пациента.

ИСТОЧНИК ФИНАНСИРОВАНИЯ 
Не указан.

FINANCING SOURCE 
Not specified.
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В декабре 2019 г. в городе Ухани (провинция Хубэй, Китай) были зарегистрированы первые случаи новой коронави-
русной инфекции. Уже к началу апреля 2020 г. инфекция явилась причиной смерти более 100 тыс. человек во всем 
мире. В обзоре проведен анализ особенностей течения инфекции у взрослых и детей, а также возможностей диаг-
ностики, лечения и профилактики COVID-19. Согласно опубликованным данным, можно выделить группы высокого 
риска по развитию тяжелых форм заболевания, к которым относятся лица пожилого возраста, лица с латентной 
туберкулезной инфекцией, взрослые пациенты с тяжелой сопутствующей патологией. В настоящее время имеются 
ограниченные эпидемиологические данные о распространении, заболеваемости и смертности COVID-19 в детской 
популяции. Вместе с тем уже сейчас можно сделать вывод о легком, средней тяжести и бессимптомном течении 
заболевания у детей в 90% случаев. Лечение больных COVID-19 ограничено отсутствием средств для этиотропной 
терапии и возможностью применения только симптоматической терапии. Вакцины для предупреждения COVID-19 
также отсутствуют.
Ключевые слова: новая коронавирусная инфекция, SARS-CoV-2, COVID-19, дети, группы риска, лечение, вакцина-
ция, BCG, противовирусная терапия
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АКТУАЛЬНОСТЬ 
Сегодня внимание всего мирового сообщества при-

ковано к одной общей проблеме — распространению 
новой коронавирусной инфекции COVID-19 (Coronavirus 
Disease 2019). Первые сообщения о случаях заболе-
вания новой коронавирусной инфекцией появились 
в городе Ухани провинции Хубэй (Китайская Народная 
Республика) в конце декабря 2019 г. [1, 2]. Инфекция 
стремительно распространилась по всей территории 
Китая, и уже через месяц Всемирная организация здра-
воохранения (ВОЗ; World Health Organisation, WHO) при-
знала вспышку инфекции, а 11 марта 2020 г. была 
объявлена пандемия [3]. С начала января эпидеми-
ческая ситуация по COVID-19 меняется ежедневно, и, 
по данным ВОЗ, к концу апреля 2020 г. коронави-
русная инфекция была зарегистрирована более чем 
в 212 странах мира, число инфицированных вирусом 
насчитывало около 3 272 202 человек, а смертельных 
исходов — 230 104 (рис.). В Европейском регионе число 
подтвержденных случаев COVID-19 превысило 1,5 млн 

человек, в США — 1,3 млн, при этом в США с момента 
начала пандемии от инфекции уже умерло более 80 тыс. 
человек (https://coronavirus-monitor.ru/).

По мере распространения COVID-19 к февра-
лю 2020 г. эпицентр пандемии сместился в страны 
Евр о пы [4, 5]. К концу апреля самое большое чис-
ло подтвержденных случаев инфекции SARS-CoV-2 
(Severe Acute Respiratory Syndrome COronaVirus 2) было 
в Испании, а смертельных исходов — в Италии. В Рос-
сийской Федерации к этому времени подтвержденных 
случаев болезни было более 90 тыс., случаев смерти — 
около 900 (https://covid19.who.int).

По данным ВОЗ, на 13 апреля 2020 г. из общего числа 
зарегистрированных случаев COVID-19 (n = 715 130) паци-
ентов в возрасте от 1 года до 19 лет было 3,7% (3,4% по дан-
ным на 24 февраля 2020 г.) [4]. В Китае и Испании 
в структуре заболевших детей в возрасте до 18 лет было 
от 2,0 до 2,5% [2, 6, 7]. В США из 149 тыс. подтвержденных 
случаев COVID-19 в 1,7% были дети до 18 лет, которым 
в 29% случаев понадобилась госпитализация [8].
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ЭТИОЛОГИЯ КОРОНАВИРУСНОЙ ИНФЕКЦИИ 
Согласно данным Международного комитета по так-

сономии вирусов (International Committee on Taxonomy 
of Viruses, ICTV) [9], коронавирусы (Coronaviridae) относят-
ся к семейству вирусов, включающих на январь 2020 г. 
40 видов РНК-содержащих вирусов, объединенных в два 
подсемейства. Название вируса связано с его строени-
ем, напоминающим солнечную корону [10]. Известно, что 
при инфицировании коронавирусами животных (включая 
домашний скот, домашних животных и птиц) происхо-
дит развитие выраженной респираторной симптоматики, 
наблюдаются нарушения со стороны желудочно-кишеч-
ного тракта, сердечно-сосудистой системы, неврологиче-
ские  симптомы [11, 12].

Коронавирус впервые был выделен от цыплят 
в 1937 г., а в 1965 г. D. Tyrrell и M. Bynoe культивиро-
вали коронавирус человека из эмбрионального эпи-
телия слизистой оболочки носоглотки [13]. В настоя-
щее время известно, что в человеческой популяции 
циркулируют четыре коронавируса (HCoV-229E, -OC43, 
-NL63 и -HKU1), которые проникают в клетку-хозяина и, 
связываясь с рецептором бета-аланина, вызывают забо-
левания верхних дыхательных путей и желудочно-кишеч-
ного тракта [14–16].

ПАТОГЕНЕЗ ЗАБОЛЕВАНИЯ 
До 2002 г. считалось, что коронавирусы вызывают 

нетяжелые заболевания верхних дыхательных путей 

New Coronaviral Infection: Features of Clinical Course, 

Capabilities of Diagnostics, Treatment and Prevention 

in Adults and Children

Anna A. Starshinova1, Ekaterina A. Kushnareva1, Anna M. Malkova2, Irina F. Dovgalyuk3, Dmitry A. Kudlay4

1 Almazov National Medical Research Centre, Saint Petersburg, Russian Federation
2 Saint Petersburg State University, Saint Petersburg, Russian Federation
3 Saint Petersburg Research Institute of Phthisiopulmonology, Saint Petersburg, Russian Federation
4 NRC Institute of Immunology, Moscow, Russian Federation

First cases of new coronaviral infection were reported in Wuhan, Hubei Province, China in December 2019. The infection had caused the 
death of more than 100,000 people worldwide by the beginning of April 2020. This review analysed the characteristics of the infection 
course in adults and children, as well as capabilities of diagnostics, treatment and prevention of COVID-19. It is possible to allocate 
groups of high risk of development of severe forms of disease (elderly people, people with latent tuberculosis infection, adult patients 
with severe comorbidity) according to the published data. Currently there is limited epidemiological data on the prevalence, morbidity 
and mortality of COVID-19 in the child population. However, it is already possible to conclude that 90% of cases in children population 
have mild, moderate and asymptomatic course of the disease. Treatment of patients with COVID-19 is limited due to the lack of means 
for etiotropic therapy and the possibility of using of only symptomatic therapy. There are no vaccines for COVID-19 prevention.
Key words: new coronaviral infection, SARS-CoV-2, COVID-19, children, risk groups, treatment, vaccination, BCG vaccine, antiviral 
therapy
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Примечание. Источник: ВОЗ, https://covid19.who.int/.  
Note. Source: WHO, https://covid19.who.int/.

Рис. Распространение коронавирусной инфекции (по данным на 25.04.2020) 
Fig. Spread of coronaviral infection (situation on 25.04.2020)
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(с крайне редкими летальными исходами). Чаще все-
го респираторные заболевания у людей вызывает 
коронавирус человека OC43-OC43 (HCoV-OC43) [17]. 
В детской практике вирус HCoVs диагностируется 
у 4–6% детей, госпитализированных с респираторными 
заболеваниями [18, 19]. Однако при изучении штаммов 
 HCoV-OC43 была установлена возможность естествен-
ной рекомбинации вируса, приводящей к появлению 
нового генотипа, ассоциированного с развитием пнев-
моний у лиц пожилого возраста [16]. В 2002 г. были 
зарегистрированы первые случаи SARS-CoV-1 (род 
Betacoronavirus) — возбудителя атипичной пневмо-
нии [20, 21]. Природным резервуаром SARS-CoV-1 явля-
ются летучие мыши, промежуточные хозяева — верблю-
ды и гималайские циветы [20, 22]. Большинство случаев 
болезни, вызванных вирусом SARS-CoV-1, сопровожда-
лись легкими респираторными симптомами. Вместе 
с тем было отмечено, что люди с сопутствующими забо-
леваниями, особенно пожилые, более уязвимы к инфек-
ции и требуют дополнительного ухода. С 2004 г. новых 
случаев атипичной пневмонии, вызванной SARS-CoV-1, 
зарегистрировано не было [19].

В экспериментальных исследованиях было показано, 
что SARS-CoV-1 могут эффективно влиять на рецепто-
ры ангиотензинпревращающего фермента (angiotensin-
converting enzyme 2, ACE2), регулирующего функции 
органов сердечно-сосудистой системы и почек, и репли-
цироваться в первичных эпителиальных клетках бронхов 
человека [22].

В 2012 г. в мире появился новый коронавирус 
MERS-CoV (Middle East respiratory syndrome-related 
coronavirus) — возбудитель ближневосточного респи-
раторного синдрома (MERS), принадлежащего к роду 
Betacoronavirus. Основным природным резервуаром 
MERS-CoV являются верблюды. Появление SARS-CoV-1 
и MERS-CoV может быть подтверждением межвидовой 
трансмиссии, которая и является причиной появления 

новых коронавирусов, более агрессивных по своим свой-
ствам по сравнению с HCoV-OC43 [16, 22].

В 2019 г. мир столкнулся с новой коронавирусной 
инфекцией — SARS-CoV-2 [23, 24]. Сегодня известно, 
что заражение вирусом SARS-CoV-2 происходит в основ-
ном воздушно-капельным путем от человека к человеку, 
хотя вирус был выделен и из образцов кала [1, 2, 23]. 
Вместе с тем в последующем была показана возмож-
ность репликации вируса, выделенного из дыхательный 
путей, но не из крови, мочи и кала [24], что указывает 
на целесообразность изоляции больных [21]. Важно отме-
тить, что заражение может происходить не только от лиц 
с клиническими проявлениями заболевания, но и от бес-
симптомных носителей [7, 22, 25, 26]. Длительность выде-
ления вируса зависит от выраженности клинической сим-
птоматики и тяжести заболевания [6]. Cогласно данным 
ряда исследований, инкубационный период COVID-19 
может варьировать от 2 до 9 и 14–16 сут [27–29]. В усло-
виях изоляции частота инфицирования при контактах 
внутри семьи варьирует от 6 до 27% [28, 30, 31].

Согласно предварительным данным, вирусной инфек-
цией, вызванной SARS-CoV-2, с различной степенью тяже-
сти заболевания (от легких до тяжелых форм с развитием 
летальных исходов) чаще всего болеет взрослое населе-
ние в возрасте от 30 до 79 лет (86,6%) [7, 30]. Детское 
население инфицируется вирусом в 7–11% случаев и забо-
левает в 1,7–2,2% случаев [7, 8, 31]. Дети в 90% случаев 
переносят данное заболевание в легкой, средней тяжести 
и бессимптомной форме [2, 7], однако они могут участво-
вать в передаче вируса [27], что может быть крайне опас-
но для лиц с сопутствующей патологией и лиц пожилого 
возраста. Результатами проведенных исследований было 
доказано, что вирус SARS-CoV-2 связывается с рецепто-
рами ангиотензинпревращающего фермента 2 с помо-
щью поверхностного S (spike) белка [29, 31], что позво-
ляет вирусу проникать в клетки и вызывать, в конечном 
итоге, воспаление. Однако, в некоторых исследованиях 

№ Источник Страна
Число пациентов 

(� 18 лет), абс.

Пол (мужской), 

абс. (%)

Наличие 

симптомов, абс. (%)

1 Wang и соавт. [39] Китай 34 (34) 14 (41) 15 (50)

2 Dong и соавт. [2] Китай 2143 (2143) 1213 (57) 214 (10)

3 Huang и соавт. [21] Китай 41 (0) 30 (73) 40 (98)

4 Yan и соавт. [40] США 59 (0) 30 (51) 48 (81)

7 Moein и соавт. [41] Иран 60 (0) 40 (67) 46 (77)

8 Wang и соавт. [36] Китай 138 (0) 75 (54) 136 (99)

9 Lui и соавт. [37] Китай 137 (0) 61 (45) 112 (82)

10 Bi и соавт. [28] Китай 391 (32) 187 (48) 330 (84)

11 Tagarro и соавт. [6] Испания 41 (41) 18 (44) 41 (11)

12 Chen и соавт. [42] Китай 36 (0) 18 (50) 23 (64)

13 Zhu и соавт. [43] Китай 10 (10) 8 (80) 6 (60)

14 Lu и соавт. [44] Китай 171 (171) 104 (61) 144 (84)

15 Cao и соавт. [45] Китай 199 (0) 120 (60) 182 (92)

16 CDC [8] США 11 235 (291) н/д 8988 (80)

Всего 14 695 (18,5) 1918/3460 (55,4%) 10 325 (70,3)

Таблица 1. Характеристика исследований, в которых изучались клинические проявления новой коронавирусной инфекции
Table 1. Characteristics of researches that have studied clinical course of new coronaviral infection

Примечание. CDC (Centers for Disease Control and Prevention) — Центры по контролю и профилактике заболеваний, н/д — нет данных.  
Note. CDC — Centers for Disease Control and Prevention, н/д — no data available.
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показано, что связь с S-белком у вируса SARS-CoV-2 зна-
чительно слабее, чем у SARS-CoV-1 [32, 33]. На основании 
проведенного геномного анализа вируса SARS-CoV-2 был 
сделан вывод о его более низкой патогенности по сравне-
нию с SARS-CoV-1 [33].

КЛИНИЧЕСКИЕ ПРОЯВЛЕНИЯ COVID-19 
Клиническая симптоматика при COVID-19 может 

варьировать от бессимптомного течения заболевания 
до выраженной клинической картины [34, 35]. Леталь-
ность при COVID-19 варьирует от 4,3 до 15%  [36–38].

Нами проведен анализ исследований, опубликован-
ных за период с декабря 2019 г. по конец апреля 2020 г. 
в международных базах данных (Medline, Web of Science, 
Scopus). Обнаружено 16 уникальных публикаций (исклю-
чая исследования у беременных и больных с сопутствую-
щей патологией), в которых дано описание клинической 
картины у � 10 пациентов с лабораторно подтвержден-
ным COVID-19 (табл. 1). В работах представлены агре-
гированные данные > 68 тыс. больных (53% мужского 
пола, 6,3% дети). Основываясь на представленных дан-
ных, можно говорить о наличии тех или иных симптомов 
у 70% больных COVID-19: чаще всего у них отмечаются 

лихорадка (71%), кашель (78%), слабость (66%). Головная 
боль и миалгия имели место в половине случаев (табл. 2).

Важно отметить, что клинические проявления COVID-19 
у взрослых и детей неодинаковы (табл. 3). У взрослых 
чаще всего отмечаются лихорадка и кашель, у детей повы-
шение температуры наблюдалось в половине случаев, 
кашель — несколько реже. Остальные клинические про-
явления заболевания встречались у взрослых и харак-
теризовались появлением слабости, миалгии и одышки. 
В некоторых исследованиях у больных COVID-19 описаны 
нарушение обоняния (68%) вплоть до аносмии (25%) 
[40, 41], а также появление симптомов гастроэнтерита 
(у 23%) [34, 40, 42, 44]. Во многих исследованиях авторы 
обращают внимание на развитие тяжелых форм заболе-
вания у лиц пожилого возраста [26, 38], при этом группу 
риска (летальность до 15%) составляют пациенты старше 
� 80 лет [6].

Особого внимания заслуживают лица с сопутствую-
щей патологией [34, 38]. У больных COVID-19 чаще все-
го обнаруживают артериальную гипертензию (13–17%), 
сахарный диабет (5–35%), кардиоваскулярные заболе-
вания (3–4%), реже — хронические заболевания легких 
(2%) и онкологическую патологию (0,5–3%) [7, 2, 21, 46]. 

№
Иссле-

дование

Больные, 

абс.

Лихо-

радка, 

абс. (%)

Слабость, 

абс. (%)

Кашель, 

абс. (%)

Одышка, 

абс. (%)

Головная 

боль, 

абс. (%)

Миалгия, 

абс. (%)

Рвота 

и энтерит, 

абс. (%)

Аносмия, 

абс. (%)

1
Wang 

и соавт. [39]
34 15 (50) 13 (38) н/д н/д н/д н/д н/д

2
Dong 

и соавт. [2]
2143 н/д н/д н/д н/д н/д н/д н/д н/д

3
Huang 

и соавт. [21]
41 40 (98) 0 31 (76) 22 (55) н/д 18 (44) н/д н/д

4
Yan 

и соавт. [40]
59 41 (69) 48 (81) 39 (66) н/д 39 (66) 37 (63) 28 (47) 40 (68)

7
Moein 

и соавт. [41]
60 46 (77) 0 35 (58) 31 (52) 22 (37) 5 (8) н/д 15 (25)

8
Wang 

и соавт. [36]
138 136 (99) 96 (70) 82 (59) н/д н/д н/д н/д н/д

9
Lui 

и соавт. [37]
137 112 (82) н/д 66 (48) н/д 13 (9) 44 (32) 11 (8) н/д

10
Bi 

и соавт. [28]
391 330 (84) н/д н/д н/д н/д н/д н/д н/д

11
Tagarro 

и соавт. [6]
41 27 (11) н/д н/д н/д н/д н/д 2 (5) н/д

12
Chen 

и соавт. [42]
36 23 (64) 9 (25) 22 (61) 12 (33) 2 (6) 6 (17) 5 (14) 5 (14)

13
Zhu 

и соавт. [43]
10 2 (20) н/д н/д 6 (60) н/д н/д 1 (10) н/д

14
Lu 

и соавт. [44]
171 71 (42) н/д 83 (49) н/д н/д н/д 11 (6) н/д

15
Cao 

и соавт. [45]
199 182 (91) н/д н/д н/д н/д н/д н/д н/д

16 CDC [8] 11 235
7957 
(71)

н/д
8933 
(80)

4713 (42) 6416 (57) 6779 (60) 1777 (16) н/д

Всего 14 695
8982/

12 552 (72)
153/233 

(66)
9304/

11 911 (78)
4784/

11 382 (42)
6492/

11 527 (56)
6889/

11 568 (60)
1835/

11 827 (16)
60/11 706 

(0,5)

Таблица 2. Клинические симптомы у больных COVID-19
Table 2. Clinical signs in patients with COVID-19

Примечание. CDC (Centers for Disease Control and Prevention) — Центры по контролю и профилактике заболеваний, н/д — нет данных.  
Note. CDC — Centers for Disease Control and Prevention, н/д — no data available.
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В одном исследовании отмечено более тяжелое течение 
COVID-19 у лиц с латентной туберкулезной инфекци-
ей, т. е. с положительным IGRA-тестом (interferon gamma 
release assay), и у больных туберкулезом [42]. В частно-
сти, тяжелое течение COVID-19 наблюдали у 78% больных 
латентной туберкулезной инфекцией, что втрое превыша-
ло долю больных с таким течением в группе без латент-
ной туберкулезной инфекции (22%). Тяжелое течение 
COVID-19 у больных старшего возраста и с сопутствующей 
патологией некоторые исследователи объясняют разви-
тием макрофагального синдрома, цитокинового шторма, 
тяжелой лимфопении, нарушениями микроциркуляции 
за счет тромбообразования и гипоксемии [47, 48].

Опубликованы результаты единичных исследований 
о течении COVID-19 у беременных и развитии заболева-
ния у новорожденных, рожденных от больных матерей 
[1, 49, 50]. Заболевание у беременных протекает без 
существенных особенностей. Чаще всего отмечались 
гипертермия (78%), миалгия (33%) и кашель (11%) [49]. 
Материнская летальность составила 15%, а младенче-
ская — 2,6% [50]. У 10 новорожденных проявления 
COVID-19 характеризовались появлением одышки (6), 
лихорадки (2), учащенного сердцебиения (1), рвоты (1), 
тромбоцитопении с нарушением функции печени (2) 
и пневмотораксом (1). У новорожденных не наблюда-
лось асфиксии, а данные по шкале APGAR составили 
от 8–9 и до 5 баллов [1]. Большинство новорожден-
ных были выписаны в срок, четыре ребенка требовали 
дальнейшего наблюдения, и один новорожденный умер. 
По результатам лабораторного исследования амниотиче-
ской жидкости, пуповинной крови, мазка из горла ново-
рожденных, образцов грудного молока матерей у всех 
новорожденных с клиническими проявлениями инфек-
ции SARS-CoV-2 не обнаружен [1, 50].

Согласно представленным в табл. 1 данным, только 
в 7 исследованиях описаны клиническая симптоматика 
заболевания и результаты обследования детей различ-
ного возраста. Отмечено, что чаще всего болели дети 
в возрасте от 6 до 15 лет, средний возраст составил 
7 лет [2]. Отсутствие клинической симптоматики отмеча-
лось у 2335 детей (69%) из 3396 (см. табл. 1). У детей лег-
кие проявления заболевания отмечались в 26–50% слу-
чаев [2, 39]. Медиана времени от начала заболевания 
до постановки диагноза составляла 2 сут, которая в неко-
торых случаях увеличивалась до 42 сут [2]. В то же время 
развитие пневмонии отмечалось в 15–64% случаев, 
в 12% диагностирован бронхиолит [6, 44]. В 10% случаев 
было необходимо проведение лечения в условиях отде-
ления интенсивной терапии с подключением аппарата 
искусственной вентиляции легких, что предотвратило 
развитие летальных исходов [6].

ДИАГНОСТИКА КОРОНАВИРУСНОЙ ИНФЕКЦИИ 
Процесс диагностики COVID-19 существенно не отли-

чается от такового при «обычной» вирусной инфекции 
и включает сбор эпидемиологического анамнеза, ана-
лиз клинической (первые симптомы заболевания — 
ринит, лихорадка) и респираторной симптоматики 
(кашель, затрудненное дыхание, одышка), оценку гипок-
семии (уровня кислорода в крови), результатов исследо-
вания органов дыхания с применением компьютерной 
томографии (КТ; изменения, типичные для вирусной 
пневмонии, в частности изменения по типу «матового 
стекла»), а также взятие мазка из носоглотки для вери-
фикации диагноза с помощью метода полимеразной 
цепной реакции (ПЦР) [51, 52]. Алгоритм диагностики 
в полном объеме прописан и в отечественных рекомен-
дациях [53–57].

Основным методом верификации COVID-19 явля-
ется ПЦР с обратной транскрипцией. Положительный 
результат теста, по разным данным, удается получить 
в 34–62% случаев у больных с предположительным 
COVID-19 [2, 7, 36]. В 15% случаев у взрослых могут быть 
только клинические проявления заболевания, не под-
твержденные результатами ПЦР, в 1% имеет место бес-
симптомное течение заболевания (по данным китайского 
исследования более 72 тыс. пациентов) [7]. У детей число 
случаев, подтвержденных данными ПЦР-исследования, 
сокращается до 11%, что может быть обусловлено низкой 
чувствительностью применяемых методов [6].

В Российской Федерации к концу апреля 2020 г. 
было зарегистрировано четыре ПЦР-теста для диагно-
стики SARS-CoV-2 [58], разработанных научным цен-
тром «Вектор» (регистрационный номер РЗН 2020/9677), 
Центром стратегического планирования и управления 
медико-биологическими рисками Минздрава России 
(РЗН 2020/9765), ЦНИИ эпидемиологии Роспотреб над-
зора и компанией «Генериум». Последняя тест-сис тема, 
в отличие от других тестов, использует метод петлевой 
изотермальной амплификации, что заметно снижает 
время анализа образцов (более чем в 3 раза) за счет 
сокращения числа стадий предварительной подготовки. 
В настоящее время о диагностической ценности упомя-
нутых тестов практически ничего не известно. Очевидна 
необходимость проведения соответствующих клиниче-
ских  исследований.

Данные, полученные при КТ органов грудной клетки 
у больных COVID-19, подтверждаются результатами ПЦР-
диагностики в 66–80% случаев [36]. Среди пациентов 
с подозрением на COVID-19 первый ПЦР-тест может 
быть отрицательным, но при повторном исследовании 
в 23% случаев тест положительный. При этом уже имеют-
ся КТ-признаки пневмонии [39].

Симптомы Взрослые (n = 11 084), абс. (%) Дети (n = 444), абс. (%)

Лихорадка 8704 (79) 278 (62)

Кашель 9050 (82) 254 (57)

Миалгия 6823 (62) 66 (15)

Головная боль 6411 (58) 81 (18)

Одышка 4739 (43) 45 (10)

Тошнота, рвота, боль в животе 1790 (16) 45 (10)

Аносмия 60 (0,5) 0

Таблица 3.  Сравнительная характеристика клинических проявлений COVID-19 у взрослых и детей
Table 3. Comparative analysis of clinical signs of COVID-19 in adults and children



128

R
e

v
ie

w
О

б
з

о
р

 л
и

т
е

р
а

т
у

р
ы

ЛЕЧЕНИЕ НОВОЙ КОРОНАВИРУСНОЙ ИНФЕКЦИИ 
В настоящее время нет средств этиологической тера-

пии новой коронавирусной инфекции. Основные меро-
приятия направлены на проведение симптоматического 
и патогенетического лечения. В частности, рекомендова-
ны к применению более 20 противовирусных препара-
тов [54, 55]. Предположение об эффективности умифено-
вира в настоящее время не подтверждено. С 30 января 
было начато открытое рандомизированное контроли-
руемое исследование с изучением эффективности уми-
феновира в сравнении с лопинавиром/ритонавиром, 
в котором запланировано участие 125 пациентов с под-
твержденным анализом на COVID-19. Продолжительность 
наблюдения составляет 21 сут [59].

По данным D. Wang и соавт., у 138 больных COVID-19 
проводилась терапия с применением осельтамиви-
ра (89,9%), моксифлоксацина (64,4%), цефтриаксона 
(24,6%), азитромицина (18,1%) и глюкокортикостероид-
ных препаратов (44,9%). В 26% случаев пациенты были 
переведены в отделение интенсивной терапии из-за 
развившихся осложнений, в том числе в 61% случаев 
развился синдром диссеминированного внутрисосуди-
стого свертывания (ДВС-синдром) [36]. Многими авто-
рами обсуждается возможность применения гидрокси-
хлорохина сульфата и его комбинации с азитромицином, 
лопинавира + ритонавира, а также антибактериальных 
препаратов и глюкокортикостероидов, иммуносупрес-
сивной терапии [60–62]. В одном из исследований 
показана некоторая эффективность лечения больных 
COVID-19 на фоне применения гидроксихлорохина суль-
фата по 200 мг 3 раза в день. В 71% случаев отмечалось 
значительное улучшение состояния больных с уменьше-
нием вирусного носительства по сравнению с группой 
контроля при присоединении азитромицина [62]. Однако 
эффективность противомалярийного препарата гидро-
ксихлорохина сульфата не была подтверждена в иссле-
довании, где препарат получали 1376 больных [63].

Некоторые положительные результаты получены при 
лечении больных тоцилизумабом (рекомбинантные гума-
низированные моноклональные антитела к человечес-
кому рецептору IL6), который применяют для иммуносу-
прессивной терапии при лечении больных ревматоидным 
артритом. Препарат (400 мг) показал свою эффектив-
ность у больных с тяжелыми проявлениями COVID-19 
(n = 21), у которых после введения тоцилизумаба наблю-
дались улучшение функции дыхания и быстрая нормали-
зация температуры тела [64].

Согласно результатам проспективного рандомизиро-
ванного исследования, в котором 99 пациентов получали 
лопинавир + ритонавир (400 и 100 мг соответственно) 
2 раза в день в течение 14 сут, а в группе сравнения 
100 больных получали стандартное лечение, через 28 сут 
наблюдения летальность в группах не различалась 
(19,2 против 25,0%). Сопоставимым был также уровень 
вирусной нагрузки у больных. В 13,8% случаев в группе 
исследования лечение было завершено досрочно из-за 
развития нежелательных реакций [45].

Описано применение схем антибактериальной терапии 
с использованием цефтриаксона или амоксициллина + 
клавулановая кислота с азитромицином или левофлок-
сацином в комбинации с линезолидом и меропенемами. 
Однако эти схемы могут быть эффективны только при 
присоединении патогенной бактериальной инфекции [65].

В одном исследовании с участием пациентов с тяже-
лой формой COVID-19 изучалась эффективность ново-
го противовирусного препарата ремдесивира [66]. 
Извест но, что препарат, являясь пролекарством клас-

са нуклеотидных аналогов, ингибирует РНК-зависимую 
РНК-полимеразу и проявляет активность in vitro против 
SARS-CoV-2 [67]. Пациенты получали 10-дневный курс 
ремдесивира по 200 мг внутривенно в 1-е сут, а затем 
по 100 мг/сут. Во время наблюдения в течение 18 сут 
у 36 (68%) пациентов наблюдалось улучшение состоя-
ния, включая 17 из 30 пациентов (57%), находившихся 
на искусственной вентиляции легких. В общей сложности 
25 пациентов (47%) были выписаны, 7 (13%) пациен-
тов умерли. Летальность среди пациентов, получавших 
инвазивную вентиляцию, составила 18% (6 из 34), и 5% 
(1 из 19) среди тех, кто не получал инвазивной вентиля-
ции [66]. В дальнейшем при проведении уже клиническо-
го исследования (158 больных COVID-19 получали ремде-
сивир, 78 — плацебо), эффективность препарата не была 
подтверждена. Частота нежелательных явлений в груп-
пах сравнения была одинаковой (66 против 64%) [68].

Одним из возможных методов лечения больных 
COVID-19 можно считать иммунотерапию с применени-
ем плазмы от уже перенесших заболевание лиц [69]. 
Эффективность такой терапии оценивали по улучшению 
клинического состояния больных и рентгенологической 
динамике. Отмечено, что у каждого 2-го и 3-го пациентов 
имело место значимое повышение титра антител к виру-
су SARS-CoV-2, что коррелировало с положительным 
эффектом от лечения [70]. Данное исследование показы-
вает, что переливание плазмы от выздоровевших после 
COVID-19 доноров может рассматриваться в качестве 
одного их возможных методов эффективного лечения 
инфекции во время пандемии.

ВАКЦИНОПРОФИЛАКТИКА НОВОЙ 
КОРОНАВИРУСНОЙ ИНФЕКЦИИ 
Сегодня ученые всего мира озабочены разработ-

кой вакцины против новой коронавирусной инфек-
ции, которая может быть единственным эффективным 
средством в борьбе с распространением COVID-19. 
В феврале 2020 г. в Китае начали многоцентровое 
рандомизированное исследование I/II фазы вектор-
ной вакцины против новой коронавирусной инфек-
ции, которое продлится 6 мес [71]. В марте 2020 г. 
Великобритания также заявила о начале многоцентро-
вого слепого рандомизированного плацебоконтролиру-
емого исследования I/II фазы эффективности, безопас-
ности и иммуногенности потенциального вакцинного 
кандидата против COVID-19 (ChAdOx1 nCoV-19) у здоро-
вых добровольцев в возрасте 18–55 лет [72].

Роль BCG-вакцинации 

Ранее была высказана гипотеза о снижении риска 
развития тяжелых форм COVID-19 у детей после BCG-
вакцинации, что может быть связано с активацией 
иммунного ответа c первых дней жизни [73–75]. Неко-
торые ученые [38, 76, 77] предполагают, что вакцина 
против туберкулеза может защитить от вируса SARS-
CoV2, так как в отличие от других вакцин, стимулирует 
реакции врожденного иммунитета [75]. Было показано, 
что вакцинация дает положительный «гетерологичный», 
или неспецифический, иммунный эффект, приводящий 
к повышению иммунного ответа не только относитель-
но микобактерий туберкулеза, но и других микобак-
териальных патогенов. Это явление, предположитель-
но, вызванное метаболическими и эпигенетическими 
изменениями, приводящими к развитию генетических 
областей, кодирующих провоспалительные цитокины, 
было названо «тренированным иммунитетом» [78]. 
Подобный эффект был описан в экспериментальных 
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исследованиях, проведенных в 1976 г., в которых мыши, 
вакцинированные BCG, демонстрировали значительно 
более высокую устойчивость к вирусу герпеса типа 1, 
вирусу гриппа А2 по сравнению с группой контроля 
(общая выживаемость в контроле составила 18 против 
41% у вакцинированных BCG мышей) [79].

В исследовании, проведенном в Гвинее-Бисау, было 
показало, что у детей, вакцинированных BCG, наблюда-
лось снижение общей смертности на 50%, что объясня-
лось снижением заболеваемости острыми инфекциями 
нижних дыхательных путей [80]. Тем не менее влияние 
вакцины против туберкулеза на формирование общего 
иммунного ответа против новой коронавирусной инфек-
ции остается недоказанным. Вместе с тем не исключено, 
что активная иммунизация детского населения до семи-
летнего возраста, в том числе против туберкулеза, может 
быть одной из причин более легкого течения данной 
инфекции в детском возрасте. В настоящее время в стра-
нах Европы уже начаты рандомизированные контроли-
руемые исследования эффективности вакцинации BCG 
работников здравоохранения, контактирующих с больны-
ми COVID-19 [81].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Течение COVID-19 у детей имеет ряд специфических 

черт, в частности заболевание часто протекает бес-
симптомно или с невыраженной клинической картиной. 
Исходы заболевания у детей, как правило, благопри-
ятные. Обеспокоенность вызывает отсутствие средств 
этиотропного лечения и профилактики COVID-19. Врачам 
доступны лишь симптоматическая терапия и инструмен-
тальные средства для ведения больных с тяжелыми про-

явлениями данного заболевания. Вместе с тем активи-
зированы разработка и внедрение новых тест-систем, 
изучаются новые противовирусные фармакологические 
средства, вакцины. Разработка эффективных средств 
профилактики COVID-19 остается главной надеждой вра-
чебного сообщества в борьбе с новой коронавирусной 
инфекцией.
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К легким формам мукополисахаридоза I типа относятся синдромы Шейе и Гурлер–Шейе, которые характеризуются 
медленным прогрессированием, сохранным интеллектом и поражением преимущественно органа зрения, опорно-
двигательной и сердечно-сосудистой систем. Ранняя диагностика, мультидисциплинарный подход к обследованию 
и наблюдению, а также своевременно назначенная терапия играют важную роль для сохранения качества жизни 
пациентов, профилактики развития осложнений и ранней инвалидизации. В статье приведены обзор опубликован-
ных данных и описание 3 случаев легкого течения мукополисахаридоза I типа.
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Mucopolysaccharidosis type I mild forms include Scheie syndrome and Hurler–Scheie syndrome that are characterized by slow 
progression, intact intelligence, and primarily effect on visual organ, musculoskeletal and cardiovascular systems. Early diagnostics, 
multidisciplinary approach to examination and monitoring, timely management are crucial in maintenance of patients' quality of life, 
preventing complications development and early disability. The article provides the overview of published data and description of 
3 clinical cases with mild course of mucopolysaccharidosis type I.
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КЛИНИЧЕСКИЕ ФЕНОТИПЫ 
МУКОПОЛИСАХАРИДОЗА 
Мукополисахаридоз I типа (МПС I), как и многие 

другие лизосомные болезни накопления, характе-
ризуется разнообразием клинических проявлений. 

На основании возраста манифестации, скорости про-
грессирования и степени тяжести клинических симп-
томов выделяют 3 клинические формы заболевания: 
синдромы Гурлер (МПСI Г), Гурлер–Шейе (МПСI ГШ) 
и Шейе (МПСI Ш) [1].
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У пациентов с МПСI Г, самой тяжелой формой забо-
левания, в первые месяцы жизни выявляется задерж-
ка развития, формируются характерные грубые чер-
ты лица, контрактуры суставов, отмечаются задержка 
роста, деформация позвоночника, гепатоспленомега-
лия, наблюдаются частые респираторные заболевания 
(бронхиты, фарингиты, отиты, синдром обструктивно-
го апноэ сна), болезни сердечно-сосудистой системы 
(патология клапанов сердца, кардиомиопатия, наруше-
ние ритма и проводимости). На втором году жизни раз-
виваются когнитивные и двигательные нарушения [2]. 
МПСI Ш характеризуется легким течением, медленным 
прогрессированием и отсутствием нарушений интел-
лекта у пациента. Синдром МПСI ГШ представляет 
собой промежуточный фенотип со среднетяжелым 
течением заболевания. В ряде случаев разделение 
фенотипов МПСI ГШ и МПСI Ш затруднительно и носит 
субъективный характер, поэтому в большинстве совре-
менных публикаций принято выделять тяжелую (severe) 
и легкую (attenuated) формы МПС I [3, 4]. У некото-
рых пациентов с МПСI ГШ также может наблюдаться 
небольшая задержка психического развития, но ней-
ропсихологи в основном оценивают пациентов только 
МПСI Г и крайне редко консультируют детей с другими 
формами МПС I [5, 6].

ЭТИОЛОГИЯ И ПАТОГЕНЕЗ 
МУКОПОЛИСАХАРИДОЗА I ТИПА 
МПС I наследуется по аутосомно-рецессивному 

типу [4]. Заболевание возникает в результате недоста-
точности фермента альфа-L-идуронидазы вследствие 
мутаций в гене IDUA. Дефицит фермента приводит 
к накоплению в лизосомах гликозаминогликанов — 
гепарансульфата и дерматансульфата [2]. Частота МПС I 
составляет 0,7–1:100 000 новорожденных, однако при 
проведении скрининга в разных странах было показано, 
что МПС I встречается намного чаще: 1:14 567 в США 
и 1:17 643 в Тайване [7–9].

В настоящее время известны различные гипоте-
зы, объясняющие патогенез заболевания. Например, 
C. Simonaro и соавт. считают, что накопление гликоза-
миногликанов в лизосомах при МПС индуцирует вос-
паление и влияет на рост клеток соединительной ткани 
и других типов клеток, активируя сигнальный путь Toll-
подобного рецептора 4 (Toll-like receptor 4, TLR4) [10]. 
Активация этого пути может быть вызвана либо фраг-
ментами гликозаминогликанов, либо липополисахари-
дом [11, 12]. Известен факт повышенного содержа-
ния фактора некроза опухоли альфа (tumor necrosis 
factor alpha, TNF�) в суставной ткани животных при МПС 
и повышение секреции провоспалительных цитокинов 
типа TNF� и интерлейкина (interleukin, IL) 1�, а также 
оксида азота во внеклеточном матриксе [10]. На живот-
ных моделях было показано, что офтальмологическая 
патология при МПС возникает в результате накопления 
гликозаминогликанов, скорее всего, гепарансульфата 
в кератоцитах. По данным J. Ashworth и соавт., глико-
заминогликаны накапливаются в большинстве глазных 
тканей — в роговице, конъюнктиве, эпителиальных клет-
ках хрусталика, цилиарном теле, ганглиозных клетках, 
трабекулярном эндотелии. Избыточная кумуляция суб-
страта вызывает структурные и функциональные изме-
нения зрительного анализатора [13].

ТРУДНОСТИ ДИАГНОСТИКИ МЯГКИХ ФОРМ 
МУКОПОЛИСАХАРИДОЗА I ТИПА 
Своевременная диагностика легких форм МПС I 

затруднена медленным прогрессированием болезни, 
иногда диагноз устанавливается на 4–5-м десятилетии 
жизни [14, 15]. В дебюте у пациентов появляются гры-
жи и респираторные заболевания, которые не являются 
специфическими признаками и не привлекают внимание 
родителей и педиатров. У детей нормальное или немного 
сниженное интеллектуальное развитие. Долго не сни-
жается толерантность к физическим нагрузкам, сохра-
няется выносливость. Патология опорно-двигательного 
аппарата, помутнение роговицы, изменения фенотипа 
и поражение сердечно-сосудистой системы — наибо-
лее распространенные симптомы при легких фенотипах 
МПС I — прогрессируют также медленно [16, 17].

Нарушения опорно-двигательного аппарата. МПС 
характеризуется деформацией позвоночника и суста-
вов, контрактурами и анкилозами без признаков пред-
шествующего артрита. Степень проявлений  и возраст 
манифестации изменений  опорно-двигательного аппа-
рата разнятся в зависимости от типов МПС. Например, 
у больных МПС IV типа имеется тенденция к гипермобиль-
ности мелких суставов и отмечается килевидная дефор-
мация грудной клетки, что не характерно для других типов 
МПС [14, 15, 18]. Задержка роста у пациентов с МПС I 
чаще наблюдается после 2-го года жизни, но при легких 
формах рост может быть нормальным [19].

Офтальмологическая патология. Для пациентов 
с МПС I характерны помутнение роговицы, глауко-
ма, ретинопатия, гиперметропия, отек зрительного 
нерва, атрофия зрительного нерва, катаракта и дру-
гие патологии. Помутнение роговицы является наибо-
лее частым симптомом и может развиться в течение 
первого года жизни [20–22]. Нарушение рефракции 
(например, гиперметропия, астигматизм) также рас-
пространено среди пациентов с МПС I из-за утолщения 
слоев роговицы и связано с накоплением гликозамино-
гликанов [13, 23, 24]. Глаукома встречается у взрослых 
пациентов [25, 26]. При синдроме МПСI Ш реже, чем 
при синдроме Гурлер, встречаются атрофия и отек зри-
тельного нерва [13].

Кардиоваскулярная патология. Распространенность 
и тяжесть сердечно-сосудистых заболеваний при всех 
типах МПС составляет 60–100% [27]. При МПС I патоло-
гии клапанов сердца и другие кардиоваскулярные прояв-
ления болезни встречаются нередко [28–30]. Основным 
клиническим признаком является патология клапанного 
аппарата сердца (недостаточность и/или стеноз клапа-
нов, миксоматоз) [27]. Наиболее часто встречается пато-
логия митрального и аортальных клапанов (у 56 и 44% 
соответственно), реже (у 22%) — поражение трехствор-
чатого клапана [17]. В основном диагностируют недо-
статочность на клапанах, реже стеноз, иногда у пациента 
диагностируют оба состояния одновременно [17, 30, 31]. 
Развивается инфильтративная кардиомиопатия, отме-
чаются нарушения ритма сердца, реже — утолщение 
коронарных сосудов. Описаны единичные случаи раз-
вития ишемической болезни сердца у взрослых пациен-
тов, гипертрофии левого желудочка, дилатация левого 
желудочка, перегрузка левого предсердия и/или левого 
желудочка и, в конечном итоге, развитие диастолической 
и систолической дисфункций [17, 29].
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Ниже представлено описание трех пациентов с легким 
течением заболевания — МПСI ГШ и МПСI Ш, диаг нозы 
которым были установлены задолго до появления в России 
ферментозаместительной терапии. На их примере можно 
отследить историю естественного течения болезни.

КЛИНИЧЕСКИЕ ПРИМЕРЫ 
Клинический пример № 1 

Мария Б., 40 лет, русская. Предъявляет жалобы на 
нарушение функции верхних и нижних конечностей, сни-
жение остроты зрения.

Анамнез болезни 

В возрасте 4 лет родители заметили ограничение 
подвижности в кистях рук. В течение 3 лет наблюда-
лась с диагнозом «Ювенильный ревматоидный артрит? 
Склеродермия?». Проводилась терапия пенициллами-
ном, применяли физиопроцедуры, электрофорез и мас-
саж без существенного эффекта. Учитывая прогрес-
сирование тугоподвижности в кистях и присоединение 
контрактур в крупных суставах, девочка направлена 
в клинику для обследования, где впервые ортопедом 
было заподозрено генетическое заболевание. В 7-лет-
нем возрасте на основании клинической картины (огра-
ничение подвижности в кистях, уменьшение гибкости 
в позвоночнике), данных лабораторного исследования 
(низкая активность aльфа-L-идуронидазы в лейкоци-
тах периферической крови, высокие показатели экс-
креции гликозаминогликанов) и ДНК-диагностики уста-
новлен диагноз «Синдром Гурлер–Шейе. c.878_889dup 
(p.Thr293_Tyr296dup)/c.1598C>T (p.Pro533Leu)».

С 10 лет отмечает покалывание в пальцах и сниже-
ние чувствительности, связанные с синдромом запяст-
ного канала. В возрасте 20 лет в Германии проведена 

операция по поводу карпального синдрома с положи-
тельным эффектом. С 17 лет, со слов пациентки, посте-
пенно начала снижаться острота зрения, по данным эхо-
кардиографического (ЭхоКГ) исследования отмечались 
недостаточность митрального клапана 1–2-й степени, 
недостаточность трикуспидального клапана 1-й степени. 
В возрасте 26 лет по данным магнитно-резонансной 
томографии (МРТ) головного мозга и шейного отде-
ла позвоночника — выраженная гипертрофия связок 
в шейном отделе позвоночника с признаками абсолют-
ного спинального стеноза и компрессии спинного мозга. 
В возрасте 29 лет, учитывая медленное прогрессиро-
вание болезни, диагноз был изменен на синдром Шейе 
и рекомендована ферментозаместительная терапия пре-
паратом ларонидаза из расчета 100 ЕД/кг/введение. 
На фоне терапии отмечалась положительная динамика 
в виде увеличения объема движения в суставах, повы-
шения остроты зрения, повысились трудоспособность 
и выносливость (шестиминутный тест ходьбы — 550 м).

До начала терапии в возрасте 25 и 28 лет пациентка 
родила двух здоровых детей. Через 2 года от начала фер-
ментозаместительной терапии наступила третья беремен-
ность. Во время беременности и кормления грудью патоге-
нетическая терапия была отменена на 1,5 года, что привело 
к ухудшению состояния с появлением быстрой утомляемо-
сти, слабости, костных изменений, дальнозоркости, помут-
нения роговицы, снижения остроты зрения в темноте, пато-
логии клапанного аппарата сердца. Детям было проведено 
генетическое обследование, мутаций не выявлено.

Анамнез жизни 

Рождена от 2-й беременности, протекавшей без 
особенностей. При рождении масса 3300 г, длина 
52 см. Раннее психомоторное развитие по возрасту. 
Привита по индивидуальному графику.

Наследственный анамнез 

Наследственность по болезням накопления не 
 отягощена.

Физикальная диагностика 

В 40 лет — рост 165 см, масса тела 78 кг. Состояние 
удовлетворительное. Положение активное. Контактна. 
Голос низкий. Помутнение роговицы. Гиперстенического 
телосложения. Питание регулярное, полноценное. Кожа 
и видимые слизистые оболочки бледные. Мягкие фено-
типические особенности: широкая переносица, широкий 
рот с пухлыми губами, короткая шея. Суставы безбо-
лезненны при пальпации, деформация мелких суставов 
кистей, локтевых суставов, ограничение подвижности 
в плечевых суставах (не поднимает руки выше горизон-
тального уровня). Множественный дизостоз, тугоподвиж-
ность и болезненность суставов рук и стоп, сформировав-
шаяся «когтистая лапа» Ограничение движения головы 
в стороны. Грудная клетка правильной формы. Частота 
дыхания 18/мин. Перкуторный звук легочный. Дыхание 
везикулярное. Границы относительной сердечной тупо-
сти: правая — правый край грудины, левая — средне-
ключичная линия. Аускультация сердца: тоны звучные. 
Шумы: систолический в проекции митрального клапана, 
в точке Боткина, акцент 2-го тона на легочной артерии. 
Ритм правильный. Пульс 70 уд./мин, ритмичный, удов-
летворительного наполнения. Артериальное давление 

Рис. 1. Пациентка с синдромом Шейе, 40 лет 
Fig. 1. Female patient with Scheie syndrome, 40 years
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120/70 мм рт. ст. Язык влажный. Миндалины не увели-
чены. Живот не увеличен. При пальпации живот мяг-
кий, безболезненный. Печень и селезенка не увеличены. 
Сознание ясное. Память сохранена. Интеллектуальное 
развитие не страдает. Слух в норме. Парезы и параличи 
отсутствуют. Координация не нарушена.

Предварительный диагноз 

Клиническая картина, данные лабораторных, инстру-
ментальных исследований и генетического теста под-
тверждают мукополисахаридоз I типа, синдром Шейе.

Диагностические процедуры 

Ультразвуковое исследование (УЗИ) брюшной поло-
сти, почек, щитовидной железы, молочных желез — без 
патологии.

Рентгенологическое исследование органов грудной 
клетки — без патологии.

ЭхоКГ. Конечный диастолический размер 5,9 (нор -
ма 3,5–5,6), конечный систолический размер 4,0 (нор -
ма 2,5–3,8), конечный диастолический объем 172 
(норма 60–190), конечный систолический объем 68 мл 
(норма 30–65), ударный объем 104 мл (норма 30–125), 
фракция выброса 60 (норма 65–75), толщина межжелу-
дочковой перегородки 1,0 см (норма 0,6–1,2), толщина 
задней стенки левого желудочка 1,0 (норма 0,6–1,2), 
левое предсердие 4,9 см (норма 1,9–4,0). Правое пред-
сердие 5,0	4,5. Митральный клапан: створки фиброзиро-
ваны, регургитация 2-й степени. Стеноз и недостаточность 
аортального клапана 1-й степени. Легочная гипертензия. 
Легочный клапан: скорость кровотока 1,1 м/с, регургита-
ция 1–2-й степени, среднее давление в легочной артерии 
40–45 мм рт. ст. Эксцентрическая гипертрофия левого 
желудочка, дилатация левого предсердия, незначитель-
ное расширение левого и правого предсердия.

Холтеровское мониторирование электрокардиограм-
мы (ЭКГ). За весь период мониторирования регистри-
ровались синусовый ритм, синусовая аритмия, частота 
сердечных сокращений (ЧСС): среднее 74/мин, мини-
мальное 42/мин, максимальное 151/мин. Выявлено 
непатологическое число наджелудочковых экстраси-
стол — 27. Ишемических изменений сегмента ST и пауз 
более 2 сек не выявлено.

Суточное мониторирование артериального давления. 
Признаков артериальной гипертензии не выявлено.

МРТ головного мозга. Обращают на себя внима-
ние множественные зоны глиоза размерами до 11 мм 
в белом веществе больших полушарий, боковые желудоч-
ки увеличены в объеме, субарахноидальные простран-
ства расширены.

МРТ позвоночника. Шейный лордоз выпрямлен, 
на уровне С3–Th3 — кифотическая деформация. Тела 
позвонков деформированы краевыми остеофитами, 
сниженной высоты, замыкательные пластинки имеют 
выпуклую структуру. Межпозвонковые диски гипогидра-
тированы, без признаков избыточного пролабирова-
ния. На уровне С1–С3 отмечается сужение просвета 
позвоночного канала с сохранением просвета шириной 
2,8 мм. Спинной мозг прослеживается на всем протяже-
нии, истончен на уровне сужения, очаговых изменений 
не содержит. Мышечные структуры правильно сформиро-
ваны. Заключение: «Изменения соответствуют проявле-
ниям мукополисахаридоза. Микроангиоэнцефалопатия. 

Внутренняя гидроцефалия без наличия трансэпенди-
мального отека (без признаков окклюзии). Наружная 
заместительная гидроцефалия. Сужение позвоночного 
канала С1–С3 с гипотрофией структур спинного мозга 
на этом уровне».

МРТ шейного отдела позвоночника: протрузия меж-
позвоночных дисков С2–С6. Сужение позвоночного кана-
ла на уровне С1–Тh1, частичное стенозирование позво-
ночного канала на уровне С2–С4.

Консультация офтальмолога (заключение): «Гипер-
метропия средней степени, дистрофия сетчатки».

Клинический диагноз 

Мукополисахаридоз I типа, синдром Шейе. Контрак-
туры в мелких и крупных суставах конечностей. Стеноз 
позвоночного канала на шейном уровне. Гиперметропия 
средней степени, дистрофия сетчатки. Помутнение рого-
вицы. Инфильтративная кардиомиопатия. Стеноз и недо-
статочность митрального клапана, регургитация 2-й сте-
пени. Стеноз и недостаточность аортального клапана 
1-й степени. Недостаточность легочного клапана 1-й сте-
пени. Легочная гипертензия.

Исходы и прогноз 

В настоящее время работает старшим научным 
сотрудником, кандидат наук (рис. 1).

Клинический пример № 2 

Ирина Р., 21 год, русская. В настоящее время предъяв-
ляет жалобы на тугоподвижность в суставах, снижение 
остроты зрения, ухудшение способности видеть в  темноте.

Анамнез болезни 

На первом году жизни наблюдалась у офтальмолога 
с диагнозом «Врожденная глаукома OU?». В возрасте 
старше 2 лет появилось ограничение объема движения 
в кистях рук. Ревматолог установил диагноз «Ювенильный 
ревматоидный артрит». Рекомендованный метотрексат 
девочка принимала в течение одного года. В 3 года про-
ведено оперативное лечение по поводу пупочной грыжи. 
В 4 года — аденотомия. Из-за постепенно прогресси-
ровавшей контрактуры в верхних и нижних конечностях 
девочка была направлена на консультацию к генети-
ку. На основании клинической картины заболевания — 
особенности фенотипа (большие губы, короткая шея), 
изменения в суставах, небольшое помутнение роговицы 
и снижение активности фермента альфа-L-идуронидазы 
до 0,01 нМ/мг/ч (норма 61,7) — был поставлен диаг-
ноз «Мукополисахаридоз I типа, синдром Гурлер–Шейе». 
В 6 лет впервые выявлены изменения со стороны сер-
дечно-сосудистой системы: недостаточность митрально-
го клапана 1–2-й степени. В возрасте 9 лет ребенку 
поставлен диагноз «Мукополисахаридоз, тип I, предпо-
ложительно Шейе». В возрасте 12 лет пациентка прошла 
полное клиническое, лабораторное и инструментальное 
обследование. Перед инициацией ферментозаместитель-
ной терапии обращало внимание: особенности феноти-
па — широкая переносица, короткая шея, пухлые губы, 
задержка роста, контрактуры в крупных и мелких суставах 
конечностей; помутнение роговицы; по данным ЭхоКГ — 
недостаточность митрального клапана 2–3-й степени, 
недостаточность трикуспидального клапана 1-й степени; 
умеренная гепатомегалия. Через 7 лет после установ-
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ления диагноза, учитывая антропометрические данные 
(масса тела 23 кг, длина 120 см), было рекомендовано 
еженедельное введение препарата ларонидаза в дозе 
100 ЕД/кг/введение (2500 ЕД). Переносимость препара-
та хорошая. Перерыва в лечении не было.

Анамнез жизни 

Рождена от 1-й беременности, протекавшей без осо-
бенностей. От первых самостоятельных родов в срок. 
Масса тела при рождении 3360 г, длина — 51 см. Раннее 
психомоторное развитие по возрасту. Вакцинирована 
по возрасту.

Наследственный анамнез 

Наследственность по болезням накопления не 
отягощена.

Физикальная диагностика 

Масса 50 кг, рост 149 см. Умеренного питания. 
Низкого роста. Интеллект не страдает. Особенности 
фенотипа: широкая переносица, макроглоссия, корот-
кая шея, толстые губы, гипертрихоз на спине. Помутнение 
роговицы. Кожные покровы и видимые слизистые обо-
лочки чистые. Нарушение осанки. Сгибательные кон-
трактуры локтевых, лучезапястных, коленных, голено-
стопных суставов, мелких суставов кистей, вальгусная 
деформация нижних конечностей. В легких дыхание 
равномерно проводится во все отделы, везикулярное. 
Частота дыхания 17/мин. Границы относительной сер-
дечной тупости не увеличены. Сердечные тоны ритмич-
ные, систолический шум на верхушке и в V точке. ЧСС 
74 уд./мин, артериальное давление 105/60 мм рт. ст. 
Живот доступен глубокой пальпации, безболезненный 
при пальпации. Печень и селезенка не увеличены. 
Менархе с 13 лет.

Предварительный диагноз 

Мукополисахаридоз I типа, синдром Гурлер–Шейе. 
Недостаточность митрального и трикуспидального клапа-
нов. Контрактуры в мелких и крупных суставах  конечностей.

Диагностические процедуры 

Клинический и биохимический анализ крови — без 
патологии.

ЭКГ. ЧСС 65 уд./мин. Интервал QRS 0,09 сек. Элек-
трическая ось сердца не отклонена. Синусовая аритмия. 
Повышение электрической активности миокарда левого 
желудочка.

УЗИ брюшной полости. Печень повышенной эхоген-
ности, размеры в пределах нормы.

ЭхоКГ. Стеноз митрального клапана, недостаточность 
митрального клапана 2-й степени. Недостаточность три-
куспидального клапана 1-й степени. С момента начала 
патогенетической терапии существенная отрицательная 
динамика не отмечается.

МРТ головного мозга. Незначительное расширение 
наружных ликворных пространств лобной, теменной 
области. Умеренно выраженная асимметрия боковых 
желудочков с небольшим расширением височного рога 
правого бокового желудочка. Признаков гидроцефалии 
не выявлено.

МРТ шейного отдела. Признаки остеохондроза шейно-
го отдела позвоночника. Тела С3 и С4 имеют клиновидную 
деформацию за счет несращения апофизов.

Рентгенологическое исследование тазобедренных 
суставов. Уплотнение вертлужных впадин с двух сто-
рон. Определяется умеренный субхондриальный скле-
роз вертлужных впадин. Лонное сочленение расшире-
но. Суставные поверхности асимметричны. Заключение: 
«Рентгенологические признаки дисплазии лонного сочле-
нения и тазобедренных суставов».

Электромиография (ЭМГ) игольчатая. Гистограмма 
потенциала двигательных единиц соответствует I типу 
ЭМГ стадии дегенеративно-реиннервационного про-
цесса. Заключение: «ЭМГ-признаки морфофункцио-
нальной реорганизации двигательных единиц, свя-
занные с невритическими изменениями в мышце». 
Учитывая снижение чувствительности в кистях рук, 
периодические боли при письме, у девочки имеет 
место карпальный синдром, требующий хирургического 
 вмешательства.

Рис. 2. Пациентка с синдромом Гурлер–Шейе в возрасте 8 мес (А), 9 лет (Б), 20 лет (В) 
Fig. 2. Female patient with Hurler–Scheie syndrome at the age of 8 months (A), 9 years (Б), 20 years (В)

А Б В
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Консультация офтальмолога (заключение): «Глазные 
яблоки округлой формы. Толщина хориоретинального 
комплекса CD 2,8 мм, OS 2,0 мм. Помутнение рогови-
цы. В заднем отделе глазного яблока в проекции диска 
зрительного нерва визуализируется проминенция (?), 
состояние OU 1,9 мм. Продольный ультразвуковой срез 
зрительных нервов равномерный, контуры четкие».

Молекулярно-генетическое обследование. В гене 
IDUA выявлены мутации c.208C>T p.Q70* и c.826G>A 
(Glu276Lys) в компаунд-гетерозиготном состоянии. После 
генетического исследования (мутация c.208C>T p.Q70* 
неоднократно описана в гомозиготном состоянии у паци-
ентов с синдромом Гурлер) диагноз был пересмотрен.

Клинический диагноз 

Мукополисахаридоз I типа, синдром Гурлер–Шейе. 
Недостаточность митрального и трикуспидального клапа-
нов. Контрактуры в мелких и крупных суставах конечно-
стей. Нарушение функции кистей и тазобедренных суста-
вов. Карпальный синдром. Помутнение роговицы.

Исходы и прогноз 

В настоящее время учится в колледже по специаль-
ности «банковское дело» (рис. 2).

Клинический пример № 3 

Михаил Ш., 26 лет, русский. В настоящее время 
предъявляет жалобы на снижение остроты зрения, огра-
ничение подвижности в суставах конечностей.

Анамнез болезни 

С раннего возраста часто болел респираторными 
инфекциями, в т. ч. повторными отитами, бронхитами. 
В 6 мес осмотрен хирургом: диагностированы право-
сторонняя паховая и пупочная грыжи. Примерно в этом 
возрасте ребенок начал самостоятельно садиться, 
и мама обратила внимание на деформацию в пояснич-
ном отделе позвоночника. С раннего возраста (1,5 года) 
наблюдался у ортопеда с диагнозом кифосколиоза, 
получал курс физиопроцедур, гимнастики и массажа без 
эффекта. В возрасте 2 года 7 мес при плановой госпита-
лизации осмотрен невропатологом и направлен к гене-
тику для консультации. При осмотре обратили на себя 
внимание нарушение осанки, кифосколиоз, небольшое 
ограничение подвижности в мелких фалангах кистей 
рук. Диагноз «Мукополисахаридоз I типа, синдром 

Гурлер–Шейе» был подтвержден лабораторно: обна-
ружено повышение экскреции гликозаминогликанов 
с мочой (470 ед. цетилперидина хлорида/г креатинина, 
норма до 244), креатинина 0,1 г/л и снижение активно-
сти альфа-L-идуронидазы до 1,2 нмоль фенола/18 ч/мг 
белка. Ребенку проведено молекулярно-генетическое 
исследование: в гене IDUA выявлена мутация c.208C>T 
p.Q70* и c.1139A>G, p.Q380R в компаунд-гетерозигот-
ном состоянии.

Постепенно болезнь прогрессировала. К 6 годам 
появились фенотипические изменения (гипоплазия над-
бровных дуг, широкая запавшая переносица, утолщение 
крыльев носа, выступающий лоб, широкая и короткая шея, 
широкая грудная клетка, «крыловидные» лопатки). В 6 лет 
выполнено грыжесечение, в 9 лет — аденотомия. В воз-
расте 10 лет заключение офтальмолога: «Гиперметропия 
средней степени, диффузное помутнение роговицы». 
В 11 лет впервые выявлены недостаточность митрального 
клапана 1–2-й степени и умеренная гепатомегалия.

В возрасте 15 лет мальчик был госпитализирован для 
проведения обследования и инициации ферментозаме-
стительной терапии. При поступлении в клинику масса 
тела 40 кг, рост 154 см.

При УЗИ органов брюшной полости отмечено увеличе-
ние печени (правая 104 мм, левая 135 мм) и селезенки 
(132	65 мм).

На ЭхоКГ — недостаточность митрального клапана 
2-й степени.

ЭКГ — без патологии.
Рентгенологическое исследование органов грудной 

клетки: легочный фон симметричный, воздушность не сни-
жена. Острых очаговых и инфильтративных изменений 
не выявлено. Корни структурные. Деформация ребер, ско-
лиотические изменения грудного отдела позвоночника.

МРТ грудопоясничного отдела позвоночника: кифо-
сколиоз 2–3-й степени, полупозвонок L1 с левосторон-
ним поясничным кифосколиозом позвоночника, сужение 
спинномозгового канала на уровне L1–L2.

Консультация офтальмолога (заключение): «Помут-
нение всех слоев роговицы, гиперметропия высокой 
степени».

Учитывая интеллектуальное развитие, соответствую-
щее возрасту (мальчик посещал общеобразовательную 
школу, учился хорошо), и медленное прогрессирование 
болезни без патогенетической терапии, был назначен 
препарат ларонидаза из расчета 100 ЕД/кг/введение. 

Рис. 3. Пациент с синдром Гурлер–Шейе в возрасте 9 мес (А), 15 лет (Б) и 26 лет (В) вместе семьей 
Fig. 3. Patient with Hurler–Scheie syndrome at the age of 9 months (A), 15 years (Б) and 26 years (В) with family

А Б В
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В 2012 г. оперирован: установлен костный имплан-
тат L1 в поясничном отделе позвоночника. В 2015–
2017 гг. в терапии отмечались перерывы от 1 до 3 мес, 
что приводило к слабости, снижению аппетита, вялости, 
апатии; беспокоили боли в кистях рук, спине; постепен-
но уменьшился объем движения в кистях; наблюдалось 
ухудшение зрения.

Анамнез жизни 

Рожден от первой беременности, протекавшей с угро-
зой прерывания на 6–15-й нед. От первых самостоятель-
ных родов в срок. Масса тела при рождении 3100 г, длина 
52 см. Закричал сразу. Раннее психомоторное развитие 
по возрасту.

Наследственный анамнез 

Наследственность по болезням накопления не 
отягощена.

Физикальная диагностика 

На момент осмотра масса тела 60 кг, рост 
160 см. Интеллект сохранен. Общемозговой и менин-
геальной симптоматики нет. Умеренного питания. Лицо 
симметричное, несколько амимичное. Сила мышц 
в руках (пациента просят максимально сжать 2–3 паль-
ца врача поочередно каждой кистью) — 4–5 баллов 
(максимально — 5). Особенности фенотипа: высокий 
лоб, широкая переносица, короткая шея, большой 
язык. Носит очки, умеренное помутнение роговицы. 
Кифосколиоз. Контрактуры в крупных суставах и уме-
ренное ограничение подвижности в кистях пальцев 
рук. В легких дыхание проводится равномерно во все 
отделы, хрипов нет. Частота дыхания 18/мин. Границы 
относительной сердечной тупости не увеличены. ЧСС 
88 уд./мин. Артериальное давление 115/70 мм рт. ст. 
Сердечные тоны аритмичные, систолический шум 
на верхушке. Живот доступен глубокой пальпации, 
безболезненный. Печень и селезенка не увеличены. 
Физиологические отправления в норме.

Предварительный диагноз 

Мукополисахаридоз I типа.

Диагностические процедуры 

ЭКГ. Ритм 59–65 уд./мин. Ритм синусовый. Повыше-
ние электрической активности миокарда левого желудоч-
ка. Неполная блокада правой ножки пучка Гиса. Признаки 
нейрогенных вагусных влияний.

ЭхоКГ. Миксоматоз аортального клапана, регургита-
ция 1-й степени. Регургитация на митральном клапане 
2-й степени.

Консультация офтальмолога (заключение): «Тапето-
ретинальная абиотрофия; дегенерация роговицы; гипер-
метропия высокой степени».

УЗИ брюшной полости, почек — без патологии.

Клинический диагноз 

Мукополисахаридоз I типа, синдром Гурлер–Шейе. 
Недостаточность митрального и аортального клапанов. 
Контрактуры в мелких и крупных суставах конечностей. 
Кифосколиоз 2–3-й степени. Карпальный синдром. 
Помутнение роговицы. Тапеторетинальная абиотрофия; 
дегенерация роговицы; гиперметропия высокой степени.

Исходы и прогноз 

Закончил школу и колледж. В настоящее время женат, 
имеет двух детей (мальчик и девочка, здоровы, генетиче-
ское обследование проведено, мутаций нет) (рис. 3).

ОБСУЖДЕНИЕ 
Нами представлены клинические случаи легкого тече-

ния МПС I с сохраненным интеллектом. У одного паци-
ента (клинический пример № 1) первые проявления 
заболевания заметили после 4 лет, у двух других (при-
меры № 2 и 3) — на первом и втором году жизни. Все 
пациенты начали получать терапию достаточно поздно, 
что повлияло на скорость прогрессирования болезни. 
Несмотря на ранний дебют, болезнь у всех пациентов 
прогрессировала медленно. У пациентки № 1 огрубление 
черт лица практически не выражено, у двух других паци-
ентов — крайне незначительны. На легкое течение МПС I 
впервые обратили внимание H. Scheie и соавт., которые 
в 1962 г. опубликовали статью, где впервые описали 
несколько случаев «нового» фенотипа синдрома Гурлер. 
В числе пациентов были брат с сестрой (27 и 25 лет соот-
ветственно), которые жаловались на снижение остроты 
зрения (диффузное помутнение роговицы), с раннего воз-
раста имели ограничение подвижности в крупных и мел-
ких суставах, грыжи, шумы в сердце (ЭКГ было в норме), 
увеличение миндалин. В отличие от больных с типичным 
синдромом Гурлер, у них был нормальный интеллект 
и мягкие изменения фенотипа [32]. Легкие формы МПС 
не могут быть отнесены к «портретным» диагнозам, поэто-
му пациентов гораздо реже отправляют на консультацию 
к генетику, и врачи не насторожены при физикальном 
осмотре пациента в отношении именно МПС.

M. Beck и соавт. провели подробный анализ данных 
регистра пациентов с МПС I (n = 987), накопленных к 2013 г. 
[33]. Преобладали пациенты с МПСI Г (61%), реже встреча-
лись больные с синдромом МПСI ГШ (23%), еще реже — 
с МПСI Ш (13%). В 3% случаев тип МПС не был определен. 
Первые симптомы заболевания у пациентов с фенотипом 
МПСI ГШ появились в возрасте от 3 до 7 лет, у пациентов 
с МПСI Ш — от 5 до 13 лет [33]. Было отмечено, что при 
мягких формах заболевания задерживается диагностика и, 
соответственно, инициация терапии, что негативно влияет 
на качество жизни таких больных в  последующем [33].

Молекулярно-генетические особенности легких 

форм мукополисахаридоза I типа 

По данным L. Clarke и соавт., в международном реги-
стре пациентов с МПС I у половины больных (74/158) 
с легким фенотипом были обнаружены варианты 
в гене IDUA, влияющие на транскрипцию или транс-
ляцию гена в сочетании с «легкой» миссенс-мутацией 
[34]. Наиболее частыми генотипами при легкой форме 
МПС I являются р.L490P/L490P (у 13%), р.P533R/P533R 
(у 11%) и р.L238Q/W402X (у 4%) [34].

В представленных нами клинических случаях паци-
енты были компаунд-гетерозиготами по одной тяжелой 
(c.208C>T p.Q70*) и второй легкой мутации (c.826G>A 
(Glu276Lys). Поскольку в Российской Федерации, в отли-
чие от европейских стран, наиболее частой мутацией 
является p.Q70* [35], не удивительно, что двое из наших 
пациентов (клинические примеры № 2 и 3) являются 
компаунд-гетерозиготами по этой мутации в сочетании 
с другим, более легким аллелем [35].
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По данным международного регистра, кифоз был 
единственной аномалией, присутствовавшей у большин-
ства (70%) пациентов с фенотипом МПСI Г, и гораздо 
реже у пациентов с МПСI ГШ (34%) и МПСI Ш (21%). 
И наоборот, контрактуры в суставах и синдром запяст-
ного канала присутствовали у большинства пациен-
тов с МПСI Ш (69 и 51% соответственно) и МПСI ГШ 
(57 и 28% соответственно), реже — у больных МПСI Г 
(38 и 8% соответственно). Средний возраст появления 
при МПСI Ш симптома запястного канала в виде боли, 
покалывания, онемения, слабости, жжения составил 
13 лет [33]. У наших пациентов с раннего возраста 
наблюдались изменения со стороны костно-суставного 
аппарата: контрактуры в суставах, нарушение осанки, 
у двоих задержка роста. Одна из наших пациенток опе-
рирована по поводу синдрома запястного канала, другой 
эта операция  планируется.

По данным регистра, патологии сердечных клапанов 
чаще наблюдаются у больных МПСI Ш (68% случаев), 
чуть реже — у пациентов с МПСI ГШ (59%) [33]. M. Page 
и D. Campbell описали два случая, когда МПСI Ш у взрос-
лых пациентов был заподозрен только после выявления 
кардиоваскулярной патологии [36]. В первом случае 
56-летний мужчина был госпитализирован из-за судорог 
и правостороннего гемипареза. При проведении ком-
пьютерной томографии (КТ) головы выявлен левосторон-
ний ишемический очаг и заподозрена эмболия, что под-
толкнуло врачей провести дополнительное обследование 
пациента на предмет сердечной патологии. При осмотре 
обращали внимание особенности фенотипа (широкая 
переносица, короткая шея), деформация грудной клетки, 
ограничение подвижности в суставах и помутнение рого-
вицы. Мужчина от близкородственного брака, старшие 
брат и сестра умерли от сердечной недостаточности. 
На ЭКГ — признаки ранее перенесенного инфаркта. 
Эмиссионная КТ выявила ишемию миокарда, хотя паци-
ент никогда не испытывал дискомфорта в грудной клетке. 
По данным лабораторной диагностики (увеличение содер-
жания гликозаминогликанов в моче и энзимодиагности-
ка) подтвердился диагноз МПСI Ш [36]. Второй пациент, 
52-летний мужчина, госпитализирован из-за компрес-
сионного перелома поясничного отдела позвоночника. 
Перед подготовкой к операции на ЭКГ обнаружена гипер-
трофия левого желудочка. При ЭхоКГ выявлена тяже-
лая гипертрофия левого желудочка (критерии тяжести 
авторами не указаны) с умеренным стенозом аорты 
и митрального клапана. Аортальный клапан был умерен-
но кальцинирован и утолщен, а листочки митрального 
клапана были узловыми и сильно утолщенными. Из физи-
кальных данных обращали на себя внимание низкие рост 
(136 см) и масса тела (38,5 кг), контрактуры в крупных 
суставах и Гурлер-подобный фенотип. Диагноз МПСI Ш 
был подтвержден после проведения энзимодиагности-
ки (обнаружен дефицит фермента альфа-L-идуронидазы) 
и генетического исследования (обнаружена мутация 
в гене IDUA) [36]. У описанных нами пациентов также 
были выявлены изменения со стороны сердца (патология 
клапанного аппарата сердца, инфильтративная кардио-
миопатия), которые прогрессировали. Последнее могло 
быть связано с поздним началом терапии и перерывами 
в лечении (у пациентки № 1 во время третьей беремен-
ности и у пациента № 3 из-за нарушения организации 
терапии). В частности, известно, что ферментозамести-

тельная терапия улучшает проявления инфильтративной 
кардиомиопатии, прогрессирование патологии клапанов 
сердца замедляется [17, 27]. Негативно на состояние 
сердечно-сосудистой системы влияют отмена или пере-
рывы в терапии [37].

Патология глаз развивается при всех подтипах МПС I 
и является патогномоничным симптомом. По данным 
международного регистра, помутнение роговицы — наи-
более распространенный симптом у пациентов с феноти-
пом МПСI Ш (встречается у 70–82%), который впервые 
диагностируется в возрасте 9–11 лет. Степень помутнения 
не коррелировала с возрастом [33]. K. Newkirk и соавт. 
сравнивали накопление гликозаминогликанов в рогови-
це на фоне проведения ферментозаместительной тера-
пии в разных дозах или без лечения. Выяснилось, что 
только высокодозная ферментозаместительная терапия 
привела к снижению накопления гликозаминогликанов 
в роговице [38]. Помимо нее, для устранения офтальмо-
логической патологии пациентам выполняется пересадка 
роговицы. В будущем возможна и прямая пересадка 
стволовых клеток в глаз [39]. Трансплантация роговицы, 
к сожалению, осложняется высоким риском отторжения, 
поэтому поиск новых методов терапии этого осложне-
ния является актуальным [39]. Сравнительно недавно 
на животных моделях МПС была показана успешность 
применения генной терапии с использованием адено-
ассоциированного вируса (AAV8G9-IDUA) для лечения 
помутнения роговицы [40].

Другие клинические проявления легких форм 

мукополисахаридоза 

При анализе данных международного регистра 
показано, что грубые черты лица более характерны 
для пациентов с тяжелым и среднетяжелым типом МПС 
(обнаруживают у каждого второго ребенка в 8-летнем 
возрасте). Средний возраст дебюта изменений фенотипа 
при МПСI ГШ составил 3,5 года. Однако следует отме-
тить, что огрубление черт лица при мягких формах МПС I 
не такое выраженное, как при МПСI Г, а у пациентов 
с МПСI ГШ может практически отсутствовать [21].

Гепатомегалия присутствовала у большинства паци-
ентов с фенотипами МПСI Г (70%) и МПСI ГШ (67%), реже 
(48%) — у пациентов с МПСI Ш. Примерно с такой же 
частотой обнаруживаются и грыжи [33]. Интересные 
данные представлены в двух публикациях O. Gabrielli 
и соавт., которые наблюдали брата и сестру в течение 
длительного времени. Мальчик, 12 лет, с мягким тече-
нием заболевания начал получать ферментозамести-
тельную терапию с 5-месячного возраста, в отличие 
от родной сестры (17 лет), которой ферментозамести-
тельная терапия была отсрочена до 5-летнего возраста 
в связи с поздней диагностикой синдрома Гурлер–Шейе. 
Углубленное клинико-лабораторное диагностическое 
обследование мальчика в возрасте 12 лет показало, 
что на фоне раннего начала терапии, еще до появления 
симптомов заболевания, степень поражения суставов, 
позвоночника и сердечно-сосудистой системы у него 
была минимальной в сравнении с сестрой, хотя оба име-
ли одинаковую мутацию в гене и снижение активности 
фермента. При этом у сибсов были установлены разные 
диагнозы: у брата — МПСI Ш, у сестры — МПСI ГШ. 
Очевидно, что ферментозаместительная терапия позво-
ляет модифицировать клинический фенотип, перевести 
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его из тяжелой формы в более легкую и замедлить про-
грессирование болезни [41, 42].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Ранняя диагностика МПСI ГШ и МПСI Ш затруднена 

по нескольким причинам: редкость заболевания, широ-
кая вариабельность клинической картины, легкое тече-
ние болезни, а также неспецифический характер неко-
торых ранних проявлений (грыжи, частые респираторные 
заболевания). Специфичные фенотипические изменения, 
помутнение роговицы, начальные проявления патологии 
сердечно-сосудистой системы не всегда привлекают вни-
мание родителей, чаще они обращаются к врачам по пово-
ду патологии опорно-двигательного аппарата. Поэтому 
важно, чтобы врачи-ортопеды знали клинические при-
знаки МПС и могли отправить пациента на генетическую 
диагностику. Последняя дает возможность не только уста-
новить диагноз МПС I, но и в некоторых случаях уточнить 
его клиническую форму, а, следовательно, тяжесть тече-
ния болезни и прогноз качества жизни пациентов. Вместе 
с тем для правильной классификации клинических форм 
МПС I в мультидисциплинарную команду целесообразно 
подключить нейропсихолога. Специалисты этого профиля 
необходимы для ежегодной оценки DQ (индекс, отража-
ющий долю нормального развития у ребенка в данном 
возрасте) в раннем возрасте и далее IQ (умственное 
развитие) не только у пациентов с синдромом Гурлер, 
но и у пациентов с МПСI ГШ и МПСI Ш.
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Врожденная расщелина губы и нёба — один из наиболее распространенных пороков развития у детей, имеющих зна-
чимое медико-социальное влияние на самореализацию таких пациентов в обществе. Представленный обзор данных 
результатов исследований в разных странах и на территориях Российской Федерации (по базам MEDLINE и eLIBRARY.RU) 
дает представление о современном состоянии проблемы распространенности патологии среди детского населения 
нашей страны и в мире. Из всех представленных результатов исследований о влиянии групп факторов риска на раз-
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средой, неизученным остается влияние организации медицинской помощи.
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ВВЕДЕНИЕ 
Здоровье детей — это будущее государства, потен-

циал развития общества. Однако, несмотря на успехи 
в укреплении и защите здоровья детей, врожденные 
аномалии в структуре детской заболеваемости, инва-
лидности и смертности все также занимают лидирующие 
позиции [1]. Особое место среди врожденных анома-
лий у детей занимают врожденные пороки развития 
челюстно-лицевой области — расщелины губы и/или 
нёба: такая патология считается одной из самых рас-
пространенных и тяжелых среди врожденных аномалий 
и занимает 3–4-е место в их структуре [2]. Так, напри-

мер, врожденные пороки развития челюстно-лицевой 
области составляют от 13 до 30% числа всех врож-
денных аномалий и сопровождаются анатомически-
ми и функциональными нарушениями зубочелюстной 
системы [3–5]. Следует отметить, что изолированная 
форма данной патологии встречается в 7,6–41,4% слу-
чаев, в то время как в составе симптомокомплексов 
(вместе с пороками развития сердца и другими врож-
денными аномалиями развития), которые обусловлены 
различными мутациями, хромосомными нарушениями 
(например, делецией 22 хромосомы) расщелины губы 
и/или нёба описаны в 21,1–61,2% [6, 7, 8].
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Врожденные пороки развития человека обуслов-
ливают не только медицинские, но и социальные про-
блемы: у пациентов наряду с выраженными нарушени-
ями функций пораженных органов и систем организма 
возникают сложности с адаптацией в обществе. Они 
сталкиваются в дальнейшем с проблемой получения 
профессии и трудоустройства (35,2% пациентов указы-
вают на то, что с врожденной расщелиной губы и нёба 
трудоустроиться практически невозможно), что опреде-
ляет медико-социальную значимость проблемы и акту-
альность проведения исследовании в этом направлении 
[8, 9]. Кроме того, многие пациенты с врожденным поро-
ком развития челюстно-лицевой области имеют группу 
инвалидности, обусловленную трудностями восстанов-
ления нарушенных жизненно важных функций — пита-
ния, дыхания, речи. А учитывая, что на долю врожденной 
расщелины губы и нёба приходится 18% всех случа-
ев врожденных аномалий, проблемы анатомической 
реконструкции верхней губы, носа и верхней челюсти 
в детском возрасте приводят к инвалидности каждого 
пятого ребенка [10–12].

Всемирная организация здравоохранения опреде-
ляет решение проблемы инвалидности при врожден-
ной расщелине губы и нёба как стратегическую задачу: 
в первую очередь, это разработка системы оценки каче-
ства комплексной медико-психолого-педагогической 
и социальной реабилитации пациентов в медицинских 
 организациях [13].

РАСПРОСТРАНЕННОСТЬ ВРОЖДЕННОЙ 
РАСЩЕЛИНЫ ГУБЫ И НЁБА У ДЕТЕЙ 
В РОССИИ И В МИРЕ 
Врожденная расщелина губы и нёба у новорожден-

ных — актуальная проблема для систем здравоохранения 
всего мира, поэтому представляет собой приоритетную 
задачу по реализации комплексной реабилитации таких 
пациентов. Всемирная организация здравоохранения 
отмечает высокий уровень частоты рождения детей 
с врожденной расщелиной губы и нёба в мире — 0,6–
1,6 случаев на 1000 живорожденных. В России показа-
тель заболеваемости колеблется от 3,5 до 5 тыс. [14, 15], 
в Великобритании — до 1200 случаев в год [16, 17]; 
в Бразилии распространенность патологии составляет 
1 случай на каждые 673, а в Соединенных Штатах — 
1 на 500–700 живорожденных; в Италии и Иране 65% 
всех деформаций челюстно-лицевой области приходится 
на врожденную расщелину губы и нёба. Причем разли-
чия в распространенности патологии могут наблюдаться 
даже в одной стране в зависимости от территории: так, 
в США, в штате Нью-Йорк, этот показатель составляет 
0,78, на Гавайях — до 1,82, в Алабаме — до 1,94, Нью-
Мехико — до 2,5 на 1000 живорожденных; в Германии — 
1:1200 в Мюнстере и 1:1000 в Лейпциге. По данным 
зарубежных исследователей, встречаемость врожден-
ной аномалии во Франции, в Париже, достигает 1:942, 
в Венгрии — в среднем 1:7000, в Чехословакии — 1:750, 
в Польше, в Лодзи, — 1:502 [18]. По данным регистра 
EUROCAT, в Европе в период с 2011 по 2017 г. распро-
страненность рождения детей с расщелиной губы с/без 
расщелины нёба составила 7,83, с расщелиной нёба — 
5,64 на 10 000 живорождений [19].

Проблемой врожденных пороков развития челюст-
но-лицевой области занимаются также исследователи 
из стран СНГ. Так, ученые Республики Беларусь предста-
вили данные национального генетического мониторинга 
за последние 10 лет, где выявлен рост частоты рождения 
детей с расщелиной губы и нёба со средним темпом 

0,025 случаев на 1000 живорожденных в год. На осно-
вании результатов исследования отмечены следующие 
тенденции: в Беларуси каждые 10 лет следует ожидать 
увеличение частоты встречаемости врожденной расщели-
ны губы и нёба в среднем на 0,25 случаев на 1000 живо-
рожденных [20].

Анализ проблемы частоты рождения детей с ано-
малиями челюстно-лицевой области обнаружил также, 
что, например, в Российской Федерации региональные 
показатели частоты врожденной аномалии колеблются 
от 1:630 до 1:1280, а в некоторых регионах Республики 
Узбекистан — от 1:745 до 1:510 [21]. В Республике 
Татарстан средний уровень распространенности врожден-
ной расщелины губы и нёба составил 22 на 1000 живо-
рождений [22], в Чувашской Республике — 1:741 в 2012 г. 
[17]; в Удмуртской Республике частота врожденной рас-
щелины губы и/или нёба среди новорожденных соста-
вила 1,5 на 1000 живорожденных и распространенность 
зубочелюстных аномалий у детей с врожденной рас-
щелиной губы и нёба была достоверно выше — 71,3% 
(в группе сравнения 36,6%, р < 0,01) [23, 24]. Кубанская 
межрегиональная медико-генетическая консультация 
представила данные Краснодарского края, в которых 
частота рождения детей с расщелиной губы и/или нёба 
составила 1,01 на 1000 живорожденных, при этом было 
выявлено гендерное различие: у мальчиков пример-
но в 2 раза преобладает расщелина губы, расщели-
на нёба чаще встречается у девочек; также примерно 
в 2 раза чаще наблюдаются левосторонние расщелины 
[7, 25]. В Кыргызстане рождаемость таких детей осо-
бенно высока в Южном регионе, в Ошской области, — 
0,52 на 1000 живорожденных [26].

ФАКТОРЫ РИСКА ВРОЖДЕННОЙ РАСЩЕЛИНЫ 
ГУБЫ И НЁБА 
По данным разных исследований, факторы риска 

развития патологии врожденной расщелины губы и нёба 
имеют значительную вариабельность. Выделяют 4 груп-
пы факторов риска: генетические факторы, окружающая 
среда, образ жизни, организация медицинской помощи 
[27]. При этом изучению факторов риска посвящены мно-
гочисленные исследования, которые дают свои классифи-
кации. Например, выделяют экзогенные факторы риска 
(неблагополучные материальные, социальные, бытовые 
условия); медико-биологические факторы (антропоген-
ное воздействие среды обитания, профессиональные 
вредности у родителей, ксенобиальная нагрузка); меди-
ко-организационные факторы. К эндогенным факторам 
относят вредные привычки, нарушение репродуктивной 
функции, венерические заболевания, резус-конфликт, 
генетические факторы, соматические и инфекционные 
болезни у родителей ребенка. Некоторые российские 
исследователи также отмечают воздействие места про-
живания на увеличение числа рождения детей с врож-
денной расщелиной губы и нёба: в частности, в семьях, 
проживающих в промышленно-развитых районах России, 
за последние 15 лет отмечается рост частоты рождения 
детей с данной патологией [28, 29]. Интересны резуль-
таты исследования, проведенного в Краснодарском 
крае, по группе факторов риска окружающей среды. 
Обнаружено, что средняя частота случаев врожденной 
расщелины губы и нёба статистически достоверно свя-
зана с ростом степени экологического неблагополучия 
территории — уровнем загрязнения атмосферного воз-
духа, сточных вод и почв: средняя частота врожденных 
аномалий развития в таких условиях на 20% превышает 
уровень заболеваемости в наименее загрязненных рай-
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онах [7]. Многочисленные исследования подтверждают 
значимость группы генетических факторов риска, таких, 
например, как наличие врожденных пороков развития 
у родственников, возраст родителей к моменту зачатия, 
порядковый номер беременности, родов, количество 
детей в семье, сезон зачатия [21, 28], и группы «образ 
жизни», а именно профессиональные вредности (напри-
мер, работа в контакте с детергентами и пестицидами, 
контакт с химикатами), вредные привычки родителей 
(алкоголизм, курение, наркомания, прием некоторых 
лекарств, например противосудорожных препаратов 
или наркотиков), избыток или недостаток витамина A 
и фолиевой кислоты (как в составе мультивитаминов, так 
и в диете) [16, 28].

Обзор исследований, проведенных в Южной Африке, 
продемонстрировал вклад в рождение детей с порока-
ми развития челюстно-лицевой области, кроме группы 
генетических факторов, также факторов риска группы 
«образ жизни» — курение матери, потребление алкоголя 
матерью, дефицит фолиевой кислоты [29]. Как отече-
ственные, так и зарубежные исследователи отводят груп-
пе факторов риска «образ жизни» ведущую роль: так, 
результатами исследования Мичиганского университета 
подтверждено, что курящие во время беременности жен-
щины на 50–70% чаще, чем некурящие, рожают ребенка 
с врожденной расщелиной губы и нёба [7].

Исследований по группе факторов риска «организа-
ция медицинской помощи» при оказании медицинской 
помощи детям с врожденной расщелиной губы и нёба 
и их семьям практически не встречается. В единичных 
исследованиях обращается внимание на несовершен-
ную организацию оказания медицинской помощи таким 
пациентам. Например, в исследованиях отмечается, что 
отсутствие единой системы регистрации, недостаточная 
информированность врачей и родителей обусловливают 
несвоевременное оказание специализированной помо-
щи детям с врожденной расщелиной губы и нёба [17]. 
Проблема комплексного подхода к организации специ-
ализированной медицинской помощи и реабилитации 
детей с врожденной расщелиной губы и нёба продолжает 
оставаться недостаточно разработанной [22].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Врожденные пороки развития челюстно-лицевой 

области имеют высокий уровень распространенности 
у детей, занимают значимые места в структуре забо-
леваемости и смертности; взрослые пациенты с такой 
патологией часто имеют сложности с получением профес-
сии и трудоустройством, что обосновывает медико-соци-
альную значимость проблемы не только в Российской 
Федерации, но и для здравоохранения других стран мира. 
Многочисленные исследования изучают влияние факто-
ров риска по группам «генетические факторы», «окружа-
ющая среда» и «образ жизни», но практически не изучена 
группа факторов «организация медицинской помощи» 
и влияние этой группы на вероятность рождения ребенка 
с такой аномалией. Это определяет значимость исследо-
ваний современной организации медицинской помощи 
детям с врожденной расщелиной губы и нёба с целью 
дальнейшей разработки программ для предотвращения 
распространенности врожденной патологии в популяции, 
повышения качества комплексной медико-социальной 
реабилитации таких пациентов и работы с семьями детей 
с врожденной расщелиной губы и нёба.
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Генетические факторы, ассоциированные 
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В статье представлено описание генетических факторов, ассоциированных с ходьбой на носках у детей. Описана ассо-
циация патологической походки с вариантами генов PMP22 (peripheral myelin protein 22), EGR2 (early growth response 
protein 2), AIFM1 (apoptosis inducing factor mitochondria associated 1), MORC2 (member of the Microrchidia family 
CW-type zinc finger 2), DHTKD1 (dehydrogenase E1 and transketolase domain containing 1), GDAP1 (ganglioside induced 
differentiation associated protein 1), KIF1B (kinesin family member 1B), FGD4 (FYVE, RhoGEF and PH domain containing 4), 
SBF2 (SET binding factor 2), SH3TC2 (SH3 domain and tetratricopeptide repeats 2), NAGLU (N-acetyl-alpha-glucosaminidase), 
NEFL (neurofilament light) и PRX (periaxin). Генетическое тестирование пациентов с ходьбой на носках в дополнение 
к клиническому обследованию необходимо для более точной диагностики патологии.
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ВВЕДЕНИЕ 
Термин «ходьба на носках» описывает аномалию 

походки, при которой пациенты ходят, опираясь на перед-
нюю часть стопы, не наступая на всю подошву [1]. 
Обычно специалисты ведут поиск неврологических или 
ортопедических причин нарушения походки, однако 
нередко он оказывается безрезультатным. Если меди-
цинские причины аномальной походки у детей в воз-
расте до 2 лет [2, 3], а по некоторым данным — до 3 лет 
[4–6], не обнаруживаются, и они продолжают ходить 
на носках более 50% времени, устанавливается диаг-
ноз идиопатической или привычной ходьбы на носках. 
Таким образом, идиопатическая ходьба на носках явля-
ется диагнозом исключения и ставится только в том слу-
чае, если все альтернативные причины патологической 
походки не находят подтверждения [7].

По разным данным, ходьба на носках обнаруживается 
у 2–5% детей [8, 9]. В России крупные эпидемиологиче-

ские исследования по данной проблеме не проводились. 
Патологический характер состояния обусловлен тем, что 
оно может стать причиной развития вторичной плоской 
стопы (pes planovalgus), недифференцированной боли 
в ногах, хромоты и усталости в подростковом и взрослом 
возрасте [10–12]. Также вероятно дальнейшее развитие 
патологических вариантов походки с возможными трав-
мами в результате спотыкания и падения [12].

ЭТИОЛОГИЯ ХОДЬБЫ НА НОСКАХ 
Этиология ходьбы на носках — по-прежнему дискус-

сионный вопрос. В 1967 г. J. Hall и соавт. сообщили о двух 
семьях, в которых было 2 и более ребенка, страдающих 
ходьбой на носках [13]. В 1973 г. M. Levin описал семью 
из 5 человек, все члены которой ходили на носках [14]. 
В 1984 г. M. Katz и S. Mubarak опубликовали сведения 
о 7 пациентах с отягощенным семейным анамнезом 
по ходьбе на носках, где высказывалось предположе-

1  Часть этой статьи была опубликована ранее на английском языке [1].
1  Part of this article has been published in English before [1].
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ние аутосомно-доминантного типа наследования с вари-
абельной экспрессией признака [15]. По данным различ-
ных авторов, вклад наследственных факторов в развитие 
ходьбы на носках варьирует в диапазоне от 30 до 71% 
[16–18]. Однако, во всех описываемых исследованиях 
выборки пациентов были малочисленными.

Для уточнения этиологии ходьбы на носках может 
быть использован метод секвенирования экзома, кото-
рый позволяет определять нуклеотидную последователь-
ность 1–2% генома человека, содержащей около 85% 
всех генетических вариантов, ассоциированных с разви-
тием болезней [19, 20]. Секвенирование экзома весьма 
полезно для выявления причин неспецифических симпто-
мов даже при предшествующих многолетних безуспеш-
ных попытках поставить диагноз пациенту на основании 
клинических данных [21]. Кроме того, секвенирование 

экзома позволяет обнаруживать впервые возникшие 
изменения нуклеотидной последовательности генов, так 
называемые мутации de novo [21]. Однако, на сегод-
няшний день метод секвенирования экзома у пациентов 
с ходьбой на носках еще не нашел широкого применения. 
Нам он представляется весьма перспективным, посколь-
ку позволит проводить дифференциальную диагностику 
синдрома идиопатической ходьбы на носках и выявлять 
генетические аномалии и истинные причины предполага-
емой патологии на ранних стадиях заболевания.

ГЕНОТИП-ФЕНОТИПИЧЕСКИЕ АССОЦИАЦИИ 
У ПАЦИЕНТОВ С ХОДЬБОЙ НА НОСКАХ 
В результате поиска источников литературы2 уста-

новлено (здесь и далее подробнее см. табл.), что у детей 
с ходьбой на носках по данным полноэкзомного сек-

2  Поиск проводился по базам Научной электронной библиотеки eLIBRARY.RU (https://www.elibrary.ru/) и PubMed (https://www.
ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/), Google Scholar (https://scholar.google.com/) с использованием следующих ключевых слов: «ходьба 
на носках», «идиопатическая ходьба на носках», «привычная ходьба на носках», «toe walking», «idiopathic toe walking», «habitual toe 
walking». Период поиска: с 1980 г. по настоящее время.

Гены Варианты Фенотипические признаки

AIFM1 (apoptosis inducing factor 
mitochondria associated 1)

c.727G�T Val243Leu
Нарушение походки, развитие pes cavus, задержка 
и нарушение речевого развития [22–25]

EGR2 (early growth response protein)
Arg359Trp
c.1226G�A (p.R409Q)
c.1160C�A Thr387Asn

Гипотрофия мускулатуры нижних конечностей, 
нарушение походки, развитие pes cavus, задержка 
и нарушение речевого развития, утрата рефлексов 
на нижних конечностях [22–24, 26, 27]

PMP22 (peripheral myelin protein 22)

C�G Ala67Pro
C�G Ser79Cys
T�G Leu147Arg
IVS3+1, splice site
T�C Leu16Pro
G�T Gly107Val
G�C Gly93Arg 
C�T Thr118Met

Гипотрофия дистальной мускулатуры нижних 
конечностей, деформация стоп, нарушение походки, 
развитие pes cavus, задержка и нарушение речевого 
развития [22–24, 28]

MORC2 (member of the Microrchidia 
family CW-type zinc finger 2)

p.S87L
p.R252W

Свисание стопы, нарушение походки [22, 23, 29]

DHTKD1 (dehydrogenase E1 and 
transketolase domain containing 1)

c.1455T�G (p.Tyr485)
Нарушение моторного развития, свисание стопы, 
нарушение походки [22, 24, 30]

NAGLU (N-acetyl-alpha-glucosaminidase) p.I403T Свисание стопы, нарушение походки [22, 23]

SH3TC2 (SH3 domain and 
tetratricopeptide repeats 2)

p.R954X
p.E657K 
p.R1109
p.R954
p.Q892
c.805+2T�C
p.K93K
p.F491Lfs*32

Нарушение моторного развития, деформация стоп, 
нарушение походки, задержка речи в семейном 
анамнезе, порок развития позвоночника и мышечная 
слабость [22, 23, 30]

GDAP1 (ganglioside induced 
differentiation associated protein 1)

Ser194stop hmz
c.445 G�T (p.D149Y)
c.C625 C�G (p.Q218E)
p.R120W

Нарушение моторного развития, деформация стоп, 
нарушение походки, мышечная слабость, отсутствие 
рефлексов и скелетные деформации [22–24,31, 32]

FGD4 (FYVE, RhoGEF and PH domain 
containing 4)

1192–48_1233del
1304_1305delinsAA (Arg435Gln)
p.Arg442His PMID 22734899

Нарушение моторного развития, деформация стоп, 
нарушение походки, pes calvus [22, 33]

SBF2 (SET binding factor 2)
Gln513Stop hmz
Tyr1594Stop
Leu1316PhefsX9 + Arg1433Ser

Нарушение моторного развития, деформация стоп, 
нарушение походки, мышечная слабость, отсутствие 
рефлексов и скелетные деформации [22, 34]

NEFL (neurofilament light) c.628G�T (p.E210X)
Нарушение моторного развития, общая гипотония 
мышц, свисание стопы, нарушение походки [22, 35, 36]

PRX (periaxin) c.3208-C�T (p.R1070X)
Нарушение моторного развития, общая гипотония 
мышц, свисание стопы, нарушение походки, отсутствие 
рефлексов и скелетные деформации [22, 23, 30]

Таблица. Генотип-фенотипические ассоциации у пациентов с ходьбой на носках
Table. Genotype-phenotype correlations in patients with toe walking
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венирования обнаруживали изменения в генах AIFM1 
(apoptosis inducing factor mitochondria associated 1), EGR2 
(early growth response protein 2) и PMP22 (peripheral myelin 
protein 22). В частности, описана ассоциация гипотро-
фии мускулатуры и патологической походки с вариантами 
генов PMP22 и EGR2 [22], деформации стоп и слабости 
мышц дистальных отделов конечностей — с геном PMP22 
[28], поздние (с 6–9 лет) нарушения походки — с измене-
ниями в генах PMP22, EGR2 и AIFM1 [23].

Опубликованы данные о пациентах с редкими вари-
антами этих генов, у которых наблюдалось развитие 
полой стопы (pes cavus), двусторонней аномалии стопы 
и нарушений походки [25, 26, 36]. M. Luigetti и соавт. 
наблюдали у одного из пациентов легкий тремор, ассо-
циированный с pes cavus и двусторонним свисани-
ем стопы. У пациента была диагностирована болезнь 
Шарко–Мари–Тута — генетическая невропатия, вызы-
ваемая генетическими дефектами [36]. Утрата ахилловых 
рефлексов на ранних стадиях патологии и отсутствие 
коленных рефлексов, рефлексов с бицепса и трицепса 
при прогрессировании заболевания также могут быть 
связаны с изменением нуклеотидной последовательно-
сти гена EGR2 [27]. Y. Parman и соавт. описали пациентов 
с pes cavus, скелетными деформациями и мышечной 
слабостью, у которых был диагностирован дефект гена 
EGR2 [24]. J. Baets и соавт. связывают патологические 
варианты генов NEFL (neurofilament light) и PRX (periaxin) 
с общей гипотонией как симптомом наследственной 
невропатии [22]. T. Loennqvist и H. Pihko описали пациен-
та с наследственной невропатией, у которого наблюдали 
гипертрофию икроножных мышц [30]. S. Yum и соавт. так-
же выявили мутацию гена NEFL при исследовании семьи 
из двух поколений из Палестины, у которых болезнь 
Шарко–Мари–Тута затрагивала 4 из 5 детей кровных 
родителей (двоюродных брата и сестры). У всех 4 детей 
в младенчестве и раннем детстве наблюдались ходьба 
на носках, гипотония, умеренная задержка моторного 
развития, медленно прогрессирующая атрофия и сла-
бость в дистальных мышцах стоп и кистей рук, а также 
двусторонний pes cavus [35].

P. Sancho и соавт. сообщают о 31 семействе, у кото-
рых причиной развития болезни Шарко–Мари–Тута были 
мутации в гене MORC2 (member of the Microrchidia family 
CW-type zinc finger 2) [29].

J. Baets и соавт. с деформациями стоп, возникающи-
ми в раннем детстве, связывают патологические вариан-
ты генов FGD4 (FYVE, RhoGEF and PH domain containing 4), 
PRX, SBF2 (SET binding factor 2), SH3TC2 (SH3 domain and 
tetratricopeptide repeats 2) и GDAP1 (ganglioside induced 
differentiation associated protein 1) [22].

В другом исследовании описан вариант гена GDAP1 
у женщины и ее восьмилетнего племянника, ассоци-
ированный с нарушением походки у тети и задержкой 
в обучении ходьбе у мальчика [31]. Среди других симпто-
мов нарушения походки в раннем детстве, в литературе 
описаны билатеральное свисание стопы и pes cavus 
легкой степени, связанные с патологическим вариантом 
гена FGD4 [33], а также аномалии походки и деформации 
стоп, ассоциированные с вариантом гена SBF2 [34].

T. Bird обнаружил изменения в генах GDAP1, 
SH3TC2, DHTKD1 (dehydrogenase E1 and transketolase 
domain containing 1), MORC2, NAGLU (N-acetyl-alpha-
glucosaminidase), NEFL, PRX и SBF2, ассоциированные 
с такими симптомами, как свисание стопы и наруше-
ние походки, наблюдавшимися сразу у нескольких чле-
нов семьи [23]. Кроме того, в литературе описываются 
мышечная слабость, отсутствие рефлексов и скелетные 

деформации, связанные с изменениями в генах GDAP1, 
PRX и SBF2 [27].

M. Luigetti и соавт., описывая клиническую картину 
при патологическом варианте гена NEFL, упоминают 
такие симп томы, как билатеральное свисание стопы, 
медленно развивающийся pes cavus, мышечная слабость 
и снижение мышечных рефлексов [36].

R. Sivera и соавт. описали пациента с наследственной 
невропатией с характерной ходьбой на носках и ограни-
чениями подвижности позвоночника. У больного обнару-
жен патологический вариант гена GDAP1 [32].

Вышеприведенный анализ генотип-фенотипических 
ассоциаций у детей с ходьбой на носках показывает, 
что генетическое тестирование пациентов с ходьбой 
на носках может способствовать более точной диа-
гностике патологии и, соответственно, более быстрому 
началу терапии. Особенно значимо это в связи с тем, 
что единый оптимальный алгоритм лечения пациентов 
с ходьбой на носках до сих пор не выработан [8]. Вместе 
с тем следует отметить, что в настоящее время невоз-
можно однозначно утверждать, что знание этиологии 
ходьбы на носках повлияет на исходы этого состоя-
ния по причине недостатка данных о функциональных 
результатах лечения [37]. В ряде обсервационных иссле-
дований с участием детей с идиопатической ходьбой 
на носках показана возможность спонтанного разреше-
ния проблемы [38], в других отмечается, что отсутствие 
раннего вмешательства приводит к прогрессирующей 
потере дорсифлексии [17]. Соответственно, генетиче-
ское тестирование актуально, в частности, для детей 
с предполагаемой идиопатической ходьбой на носках, 
в отношении которых клинического обследования для 
полноценной дифференциальной диаг ностики недоста-
точно. Проведение генетического теста может помочь 
своевременно выявить истинную причину нарушений 
походки и приступить к лечению, не теряя драгоценного 
времени в надежде на самоизлечение.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Все чаще высказываются предположения о воз-

можном генетически обусловленном характере ходьбы 
на носках у детей. Таким пациентам может быть рекомен-
довано генетическое тестирование, которое позволит 
установить природу ходьбы на носках и обеспечит воз-
можность выработки обоснованной стратегии лечения.
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Локализованная склеродермия есть клинический вариант ювенильной склеродермии — третьего по частоте рев-
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АКТУАЛЬНОСТЬ 
Ювенильная склеродермия включает в себя систем-

ную и локализованную формы и является третьим 
по частоте хроническим ревматическим заболевани-
ем в педиатрической популяции после ювенильного 
идиопатического артрита и системной красной вол-
чанки [1–3]. Ювенильная локализованная склеродер-
мия — группа заболеваний, проявления которых, как 
правило, ограничиваются поражением кожи, подкож-
ной клетчатки, редко — костных структур, преимуще-
ственно без органного вовлечения [4].

Как правило, ювенильная локализованная склеро-
дермия длительное время остается нераспознанной: 
от первых проявлений заболевания до постановки диаг-
ноза проходит в среднем 11–13 мес, а в 20% слу-
чаев — более 2 лет [3, 5, 6]. В 70% случаев при пер-

вичном обращении выставляется ошибочный диагноз, 
в 44% случаев — атопический дерматит [4]. В совокуп-
ности с тем, что заболевание носит медленно прогресси-
рующий характер, эти факторы могут привести к значи-
тельной задержке в постановке диагноза, что, вероятно, 
влияет на исход заболевания [7]. Окно терапевтических 
возможностей, в течение которого предпринятые меры 
приводят к наилучшему результату, может быть упущено, 
когда степень воспаления уменьшается, и появляются 
необратимые признаки повреждения кожи (атрофия 
кожи и подкожно-жировой клетчатки, диспигментация). 
Варианты лечения (местное, системное, ультрафиолето-
вая терапия) долгое время не были стандартизированы 
в мире, и остаются не стандартизированными в России, 
и, как правило, отличаются в практике детских дермато-
логов и  ревматологов [6, 8].
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Основными проблемами диагностики и лечения 
юве нильной локализованной склеродермии в России, 
по нашему мнению, являются:
• отсутствие клинических рекомендаций и протоколов 

лечения для детей: последние российские клиниче-
ские рекомендации по локализованной склеродермии 
датированы 2016 г. и в большинстве своем освещают 
локализованную склеродермию взрослых [9]. При этом 
терапевтический алгоритм, изложенный в рекомен-
дациях, включает в качестве терапии первой линии 
препараты с сомнительной эффективностью (бензил-
пенициллин и ангиопротекторы);

• отсутствие мультидисциплинарного подхода к ведению 
пациентов с ювенильной локализованной склеродер-
мией. В частности, согласно последним российским 
клиническим рекомендациям, консультация ревмато-
лога рекомендована только при подозрении на систем-
ную склеродермию [9];

• низкая информированность врачей первичного звена 
и, как следствие, поздняя диагностика заболевания 
[3, 5, 6];

• приверженность к топической терапии в тех случаях, 
когда показано применение системной цитостатиче-
ской терапии [10];

• отсутствие общедоступного всероссийского регистра 
больных ювенильной локализованной склеродермией.
В настоящее время разработан целый ряд рекомен-

даций: Европейский консенсус детских ревматологов [4], 
немецкие [11] и японские национальные рекоменда-
ции [12]. Отдельные положения указанных документов 
будут освещены в данной статье.

ЭПИДЕМИОЛОГИЯ 
Согласно международным данным, заболеваемость 

ювенильной локализованной склеродермией составляет 
0,3–3 на 100 тыс. населения [2, 8, 13]. В России забо-
леваемость в общей популяции за 2012–2016 гг. соста-
вила 3,3–3,7 на 100 тыс. с наибольшей частотой в груп-
пе 15–17-летних — 4,3–5,9 на 100 тыс. [14]. В одном 
из самых масштабных исследований случаев ювенильной 
локализованной склеродермии (n = 750), проведенных 
F. Zulian и соавт. (2006) [3], было показано, что 65% всех 
случаев болезни составляет линейная склеродермия, 
26% — ограниченная склеродермия, 7% — генерали-
зованная склеродермия, 2% — глубокая склеродермия. 
Также отмечено, что девочки болеют в 2,4 раза чаще, 
средний возраст дебюта — 7 лет вне зависимости от под-
типа болезни [1, 3]. Описаны случаи врожденной локали-
зованной склеродермии по типу линейной склеродермии 
с поражением лица («удар саблей») [3].

ЭТИОЛОГИЯ И ПАТОГЕНЕЗ 
Предрасполагающими факторами локализованной 

склеродермии могут выступать внешние факторы (низ-
кие температуры, инсоляция, ионизирующее излучение), 
инфекции (цитомегаловирус, ветряная оспа, вирус имму-
нодефицита человека) и травма [1, 15, 16].

В ряде исследований изучали этиологическую связь 
Borrelia burgdorferi (Лайм-боррелиоз) и локализован-
ной склеродермии, однако эта связь не была подтверж-
дена [17–19].

Генотипирование пациентов с локализованной скле-
родермией (взрослые и дети) выявило наиболее сильные 
ассоциации с аллельными вариантами HLA-DRB1*04:04 
и HLA-B37 [20], причем вариант DRB1*04:04 также ассо-
циирован с повышенным риском развития ревматоидного 
артрита взрослых [21]. Взаимосвязь развития локализо-

ванной склеродермии со специфическими аллелями HLA-I 
поддерживает мнение о нарушении иммунного ответа, 
связанного с CD8+ Т-лимфоцитами и натуральными кил-
лерами [22].

Согласно одной из гипотез, склеродермия развива-
ется в результате повреждения микрососудов и актива-
ции Т-клеток, что приводит к выбросу молекул клеточной 
адгезии (vascular cell adhesion molecule 1, intercellular 
adhesion molecule 1) [22, 23]. Это, в свою очередь, сти-
мулирует высвобождение профибротических медиато-
ров (transforming growth factor beta, TGF�; platelet-derived 
growth factor; connective tissues growth factor; интерлей-
кинов, IL, 4, 6 и 8) [24]. Активация последних приводит 
к чрезмерной выработке коллагена и снижению актив-
ности матриксных металлопротеиназ, ответственных за 
деградацию коллагена [24].

В последних исследованиях было выявлено преоблада-
ние различных подтипов Т-хелперов в зависимости от ста-
дии локализованной склеродермии — воспалительной 
(активной) или фибротической (неактивной). Начальная 
(активная) стадия заболевания характеризуется преоб-
ладанием воспаления и высоким уровнем цитокинов 
(IL2, IL12, TNF�, TGF�, MCP-1), CXCL9 (монокин, индуци-
рованный гамма-интерфероном [MIG]), CXCL10 (интерфе-
рон гамма-индуцированный белок 10 [IP-10]) и CXCL11 
(ин терферон-индуцируемый альфа-хемоаттрактант Т-кле-
ток [I-TAC]), CXCR3 (рецептор хемокина IFN�), продуциру-
емых Th1-лимфоцитами [22]. В фибротическую стадию 
основная роль в гиперпродукции коллагена принадлежит 
молекулам, синтезируемым Th2-лимфоцитами (IL4, IL6, 
IL13) [25, 26]. Анализ цитокинового профиля перифериче-
ской крови и биопсии кожи детей с ювенильной локали-
зованной склеродермией показал, что в активной стадии 
болезни по сравнению с неактивной были выше уровни 
CXCL9, CXCL10, CXCL11, MIP-3b (macrophage inflammatory 
protein 3b), IL9 и IL2, т. е. эти молекулы могут рассматри-
ваться как маркеры активности заболевания [27].

Выработка аутоантител у пациентов с локализован-
ной склеродермией, а также схожие кожные проявления 
при хронической реакции «трансплантат против хозяи-
на» указывают на патогенетическое значение в развитии 
ювенильной локализованной склеродермии аутоиммунных 
механизмов [1, 28]. Клиническое и гистопатологическое 
сходство локализованной склеродермии и хронической 
реакции «трансплантат против хозяина» дают основания 
предполагать, что в патогенез заболевания вносит вклад 
феномен «химеризма», или обмена клетками между мате-
рью и плодом. В частности, исследование биоптатов оча-
гов склеродермии показало присутствие химерных (у муж-
чин — материнских, у женщин — фетальных) клеток, 
окруженных CD4+, CD8+ Т-клетками и В-лимфоцитами [29]. 
Феномен «химеризма» описывался и при ряде других ауто-
иммунных заболеваний — ювенильном дерматомиозите, 
неонатальной красной волчанке [30, 31].

Показано, что у 12% больных локализованной скле-
родермией был отягощен семейный анамнез по ревмати-
ческим или аутоиммунным заболеваниям [32]. Пациенты 
с локализованной склеродермией могут иметь сопутству-
ющую аутоиммунную патологию — тиреоидит Хашимото, 
сахарный диабет 1-го типа [33, 34].

КЛАССИФИКАЦИЯ И КЛИНИЧЕСКАЯ КАРТИНА 
Согласно классификации, разработанной Европейским 

сообществом детских ревматологов (Paediatric Rheuma-
tology European Society, PRES) [35], локализованная склеро-
дермия подразделяется на 5 типов в зависимости от клини-
ческих проявлений и тяжести (табл. 1). В нее не включены 
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м эозинофильный фасциит, склерозирующий лихен, атрофо-
дермия Пасини и Пьерини, представленные в других клас-
сификациях [11, 36]. Следует отметить, что в России часто 
используются термины «очаговая склеродермия», «огра-
ниченная склеродермия» или «морфея», указывающие на 
отсутствие органного вовлечения, т. е. системной склеро-
дермии. Однако, «ограниченная склеродермия» является 
лишь одним из 5 подтипов локализованной склеродермии, 
и, на наш взгляд, использовать термин в качестве синонима 
«локализованной склеродермии» некорректно.

Ограниченная форма (морфея, поверхностная форма) 
является самой частой формой локализованной скле-
родермии у взрослых, у детей — лишь в 30% случа-
ев [3]. Характеризуется овальными или круглыми очагами 
с уплотнением в центре, в дебюте — эритематозным, 
в развитии — цвета слоновой кости. Активный очаг харак-
теризуется пурпурным ореолом — фиолетовым венчи-

ком, окружающим фиброзирующий центр очага. В течение 
болезни склеротические очаги часто становятся мягче, 
иногда появляется зона атрофии с гипо- или гиперпиг-
ментацией. При локализации фиброза в волосистой части 
может быть потеря волос. Как правило, поражена кожа 
туловища, субмаммарной и ягодичной областей (рис. 1). 
Это самая доброкачественная (как правило, не приводя-
щая к деформациям, не требующая агрессивной терапии, 
с благоприятным исходом) форма локализованной склеро-
дермии [1, 4, 11].

Глубокая форма локализованной склеродермии диаг-
ностируется намного реже (< 5% всех случаев ювениль-
ной локализованной склеродермии [4]). Процесс фиброза 
охватывает глубоко подлежащие структуры соединитель-
ной ткани — подкожно-жировую клетчатку, фасцию, под-
лежащие мышечные структуры. Поражаются преимуще-
ственно конечности, области ягодиц, очаги могут быть 
симметричными. Глубокая форма может протекать без 
видимого поражения поверхностных структур кожи [4].

Генерализованная форма характеризуется наличием 
� 4 очагов склеродермии размерами > 3 см, которые 
дебютируют с бляшечных форм и могут объединяться, 
поражая как минимум 2 из 7 анатомических областей (лицо-
шея, правая и левая верхние конечности, правая и левая 
нижние конечности, передняя и задняя сторона туловища). 
Очаги могут быть как поверхностными, так и глубокими [1]. 
Согласно классификации Петерсона, одной из форм глубо-
кой склеродермии является эозинофильный фасциит [35]. 
В немецких клинических рекомендациях [4] данную форму 
относят к генерализованной. Поражаются конечности, 
очаги имеют вид апельсиновой корочки. Отличительными 
признаками являются эозинофилия и гипергаммаглобули-
немия. Иногда поражение может быть распространенным. 
В отличие от системной склеродермии при эозинофильном 
фасциите картина капилляроскопии не изменена, отсут-
ствуют феномен Рейно и склеродактилия [4, 37].

Линейная склеродермия — самая частая форма лока-
лизованной склеродермии у детей. Проявляется само-
стоятельно или как часть смешанной формы [3, 34, 38]. 

Тип Подтип Характеристика

Ограниченная 
форма (морфея)

Ограниченная 
поверхностная 
склеродермия

Округлые, овальные участки индурации кожи, ограниченные эпидермисом 
и дермой. Часто с измененной пигментацией и фиолетовым, эритематозным 
венчиком. Моно- или мультифокальные. Туловище поражается чаще, чем 
конечности [1]

Ограниченная глубокая 
склеродермия

Округлые, овальные участки глубокой индурации кожи с поражением 
подкожной клетчатки вплоть до фасции и мышц. Иногда поражение в дебюте 
ограничено подкожной клетчаткой без изменений кожи

Линейная форма Склеродермия туловища 
и конечностей

Линейная индурация, поражающая кожу, подкожную клетчатку, иногда 
подлежащие мышцы и кости конечностей или туловища

Склеродермия головы, 
тип «удар саблей» 
(en coup de sabre)

Линейная индурация кожи лица и/или волосистой части головы, иногда 
с вовлечением мышц и костей

Прогрессирующая 
гемиатрофия лица 
(синдром Парри–Ромберга)

Минус-ткань на одной части лица с вовлечением дермы, подкожной клетчатки, 
мышц и костей. При этом эпидермис не поражен и мобилен

Генерализованная 
форма

Отсутствует � 4 очагов индурации кожи размерами > 3 см как минимум в двух 
анатомических областях. Возможно слияние очагов в развитии

Пансклеротическая 
форма

Отсутствует Ограниченное поражение конечности с вовлечением кожи, подкожной 
клетчатки, мышц и костей. Очаги могут быть на других участках, но без 
органного вовлечения. Редкая и самая тяжелая форма [7]

Смешанная форма Отсутствует Комбинация � 2 упомянутых выше подтипов локализованной склеродермии, 
часто линейной и ограниченной, линейной и генерализованной [7]

Таблица 1. Классификация локализованной склеродермии (с дополнениями, выделено курсивом) [35]
Table 1. Classification of localized scleroderma (as supplemented, in italics) [35]

Рис. 1. Ограниченная форма локализованной склеродермии 
Fig. 1. Circumscribed scleroderma

Примечание. А — очаг склеродермии под мечевидным 
отростком слева, с минимально выраженными эритематозными 
изменениями; Б — распространенный очаг склеродермии 
с депигментацией, наличием эритематозных изменений. 
Источник: Раупов Р.К. и соавт., 2020.  
Note. A — scleroderma focus under the metasternum on the left 
with minimal erythematous lesions; Б — spread scleroderma focus 
with depigmentation and erythematous lesions. 
Source: Raupov R.K. et al., 2020.
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Характеризуется линейным, полосообразным, иногда 
генерализованным поражением кожи (рис. 2). В дебюте 
очаги могут представлять отдельные поражения, которые 
позже сливаются в непрерывное длинное поражение. Эти 
очаги следуют линиям Блашко — эмбриональный паттерн, 
представляющий генетический мозаицизм [4, 39]. При 
поражении конечностей направление очагов продольное, 
тогда как при поражении туловища — поперечное. Очаги 
в 85–95% имеют одностороннюю локализацию и часто 
затрагивают подлежащие подкожные ткани и мышцы, 
ограничивая подвижность и приводя к контрактурам суста-
вов. При поражении головы линейная форма носит назва-
ние «удар саблей» (en coup de sabre). Очаг, как правило, 
распространяется от бровей к волосистой части головы, 
вызывая рубцовую алопецию [4, 11].

Прогрессирующая гемиатрофия лица (синдром 
Парри–Ромберга) — состояние, родственное типу «en 
coup de sabre». Характеризуется первичной атрофической 
трансформацией вовлеченных в патологический процесс 
подкожной клетчатки, мышц и костей. Иногда сопрово-
ждается гиперпигментацией вышележащей кожи. Фиброз 
возникает редко или вообще не возникает. В случаях 
синдрома Парри–Ромберга и типа ювенильной локали-
зованной склеродермии «удар саблей» часто встречают-
ся сопутствующие патологические изменения со стороны 
центральной нервной системы (судороги, головные боли, 
синкопальные состояния), органов зрения и зубов, челю-
стей [40–42].

Пансклеротическая склеродермия — крайне редкая, 
но самая тяжелая форма локализованной склеродермии, 
которая характеризуется генерализованным поражением 
всех слоев кожи туловища, конечностей, кожи лица и голо-
вы, интактными остаются кончики пальцев рук и ног [4]. 
Вовлечение всего тела без поражения внутренних орга-
нов помогает отличить пансклеротическую склеродер-
мию от системной. Частым осложнением пансклеротиче-
ской склеродермии являются хронические язвы, которые 
могут трансформироваться в плоскоклеточную карцино-
му — жизнеугрожающее состояние, описанное также при 
системной склеродермии [43, 44].

Смешанная локализованная склеродермия являет-
ся сочетанием двух или более подтипов. При постановке 
диагноза в скобках стоит указывать преобладающую фор-
му. Например, смешанная локализованная склеродермия 
(линейно-ограниченная) [3, 45].

Локализованная склеродермия является клиническим 
диагнозом. Несмотря на развитие инструментальных спо-
собов диагностики, основным как в постановке диагноза, 
так и при динамическом наблюдении является оценка 
кожного поражения — определение активности и повреж-
дения (склероза), поскольку иммуносупрессивное лечение 
эффективно именно для активной, но не склеротической 
фазы болезни [45].

Динамика поражения кожи 

При развитии заболевания поражение кожи имеет 
несколько стадий. Эритема и фиолетовый ореол явля-
ются ранними признаками активности, эритема про-
является от светло-розового до темно-красного цвета. 
Дополнительными признаками активности являются вос-
кообразный или желтоватый цвет кожи (связаны с изме-
нением структуры кожи), тактильное ощущение повыше-
ния температуры в области очага [34]. Утолщение кожи 
на ранних стадиях можно рассматривать как признак 
активности — отек, индурация, которые в последующем 
трансформируются в склероз — признак повреждения. 
Поскольку толщина кожи варьирует в разных анатоми-

ческих областях, сопоставление с кожей непораженной 
стороны может помочь в оценке. Воскообразный белый 
или желтый цвет кожи указывают на среднюю степень 
активности процесса, демонстрируя отек, воспаление 
и отложение коллагена, которые вызывают утолщение 
кожи. Эти очаги часто окружены венчиком гиперемии или 
фиолетовым ореолом [7, 46].

В развитии болезни кожа все более утолщается и при-
знаки повреждения доминируют над признаками актив-
ности. Они включают гипо- и гиперпигментацию, атро-
фию. Признаками эпидермальной и дермальной атрофии 
являются более блестящая и гладкая истонченная кожа, 
видимые подкожные вены, потеря волосяных фоллику-
лов. Подкожная атрофия проявляется как более глубо-
кое, обширное, менее разграниченное западение ткани 
в области очага. Пациенты, как правило, одновременно 
имеют признаки активности и признаки повреждения. 
Развитие заболевания чаще медленное, сопровождаю-
щееся безболезненным увеличением очагов, появлением 
новых элементов, изменение имеющихся очагов происхо-
дит в течение несколько месяцев и лет [7, 47].

Оценка активности кожного процесса 

Для оценки активности и повреждения кожи при 
склеродермии разработано множество шкал. Наиболее 
известной и часто используемой является шкала оцен-
ки кожи при локализованной склеродермии LoSCAT 
(Localized Scleroderma Cutaneous Assessment Tool), кото-
рая включает в себя индекс повреждения кожи при 
локализованной склеродермии (Localized Scleroderma 
Skin Damage Index, LoSDI) и индекс активности кож-
ного поражения при локализованной склеродермии 
(Localized Scleroderma Skin Activity Index, LoSSI) [48] 
(см. Приложение). Активность кожного поражения оцени-
вается по появлению новых очагов, выраженности эри-
темы и степени утолщения кожи. Параметры активности 
включают появление новых очагов — эритему (от блед-
но-розового до фиолетовых цветов) и утолщение кожи 
различной степени. Параметры повреждения: атрофия, 
подкожная атрофия и диспигментация (гипер-/гипопиг-
ментация). В шкале представлены 18 зон поверхности 

Рис. 2. Линейная склеродермия 
Fig. 2. Linear scleroderma

Примечание. А — «активный» очаг линейной склеродермии 
с эритематозной окраской; Б — «активный» очаг линейной 
склеродермии с утолщением кожи и фиолетовым ореолом, 
вовлечением подкожной клетчатки с западением ткани, 
участками гипо- и гиперпигментации. Источник: Раупов Р.К. 
и соавт., 2020.  
Note. A — «active» focus of linear scleroderma with erythema; 
Б — «active» focus of linear scleroderma with skin thickening 
and violet halo, involvement of subcutaneous tissues with tissue 
depression, areas of hypo- and hyperpigmentation.
Source: Raupov R.K. et al., 2020.

А Б



154

E
x

c
h

a
n

g
e

 o
f 

E
x

p
e

ri
e

n
c

e
О

б
м

е
н

 о
п

ы
т
о

м

тела. В зависимости от пораженной области в каждой 
ячейке ставится определенный балл, в последующем бал-
лы суммируются. В работах C. Kelsey и K. Torok показано, 
что модифицированный индекс LoSSI позволяет в дина-
мике оценить эффективность терапии и разграничить 
активную и неактивную фазы болезни [48].

Внекожные проявления ювенильной 

локализованной склеродермии 

Внекожные проявления ювенильной локализованной 
склеродермии регистрируют у 22–71% пациентов. Такие 
проявления чаще ассоциированы с линейной формой 
и являются одной из основных причин инвалидизации 
больных [7]. Наиболее распространенными среди внекож-
ных проявлений ювенильной локализованной склеродер-
мии являются поражения опорно-двигательного аппара-
та — артралгии, артриты, контрактуры суставов, миозиты, 
миалгии, мышечные спазмы, сколиоз, гемиатрофия [49]. 
В большинстве случаев ювенильная локализованная 
склеродермия дебютирует до пубертатного скачка роста 
(8–13 лет у девочек, 10–15 лет у мальчиков [3]), что опре-
деляет высокий риск развития укорочения конечностей 
в детском возрасте [49]. Гемиатрофия конечности может 
заметно ограничить двигательную функцию и потребо-
вать хирургического вмешательства, гемиатрофия лица 
может ухудшить зрение, функцию жевания [7, 33]. На долю 
артритов приходится до 20% всех внекожных проявле-
нии. У 1/4 детей артрит локализуется отдельно от очага 
склеродермии [1, 33]. Нередко у таких детей определяется 
положительный ревматоидный фактор (25–40%), иног-
да — увеличение скорости оседания эритроцитов [3, 34].

Неврологические нарушения, как правило, встречают-
ся у детей со склеродермией, локализованной в области 
лица. В числе таких нарушений отмечают появление судо-
рог, головной боли, поведенческих нарушений [1, 45].

Патологии зубочелюстной системы нередки у детей 
со склеродермией лица, в особенности при развитии 
болезни в возрасте до 10 лет из-за продолжающегося 
развития нижней и верхней челюстей и зубных рядов [45]. 
Гипо плазия верхней и нижней челюсти на пораженной 
стороне описана при синдроме Парри–Ромберга [50]. При 
прогрессировании заболевания все отчетливее проявля-
ются асимметрия лица, формирование неправильного при-
куса. Рентгенографически могут быть выявлены атрофии 
корней зубов, задержка прорезывания, скученность зубов 
[51, 52]. Осмотр стоматологом и использование ортодон-
тических аппаратов являются обязательным компонентом 
ведения больных со склеродермией с поражением в обла-
сти лица [45, 53].

Поражения глаз описаны у 3% детей с ювенильной 
локализованной склеродермией [3]. Интересно, что 
1/3 этих пациентов не имели очагов склеродермии 
на лице. Наиболее часто (42%) поражаются веки и ресни-
цы, у 1/3 пациентов обнаруживается воспаление перед-
него отдела глаза — передний увеит или эписклерит [54]. 
Согласно T. Constantin и соавт. [45], осмотр с использова-
нием щелевой лампы 1 раз в 6 мес показан детям с пора-
жением лица, остальным детям с ювенильной локализо-
ванной склеродермией — 1 раз в 12 мес в первые 4 года 
заболевания.

Поражения внутренних органов при ювенильной лока-
лизованной склеродермии редки. В частности, гастроэзо-
фагеальный рефлюкс с клиническими проявлениями опи-
сан у 1,6% детей, что совпадает с частотой заболевания 
в популяции [33, 55]. Кроме того, описано всего несколько 
случаев, когда локализованная склеродермия прогресси-
ровала в системную форму заболевания [56, 57].

ЛАБОРАТОРНАЯ ДИАГНОСТИКА 
Диагноз локализованной склеродермии устанавли-

вается на основании клинических проявлений болезни 
[1, 45]. Специфических лабораторных маркеров, под-
тверждающих диагноз, на сегодняшний день не обнару-
жено [4, 11]. Как правило, значения показателей клиниче-
ского и биохимического анализа крови, а также анализа 
мочи у детей с локализованной склеродермией в норме. 
Острофазовые белки, скорость оседания эритроцитов 
и С-реактивный белок, количество эозинофилов могут 
повышаться при генерализованной и глубоких формах 
склеродермии, в 20% случаев — при линейной склеродер-
мии [3, 45]. Ферменты мышечного распада (аланинами-
нотрансфераза, аспартатаминотрансфераза, креатинфос-
фокиназа, лактатдегидрогеназа) повышаются примерно 
в 10% случаев, что может указывать на вовлечение мышц 
при линейной склеродермии [3, 58]. Может обнаруживать-
ся (чаще при глубоких формах) поликлональная гипергам-
маглобулинемия [2, 3].

Ревматоидный фактор определяется у 25–40% пациен-
тов и, как правило, ассоциирован с поражением суставов [3]. 
Аутоантитела обнаруживаются у части пациентов с локали-
зованной склеродермией. Положительный антинуклеарный 
фактор, по разным данным, встречается в 23–73% случаев 
[1, 3]. Корреляции между наличием антинуклеарного факто-
ра и типом локализованной склеродермии, а также актив-
ностью болезни не выявлено [3]. Антитела, специ фичные 
для системной склеродермии, у детей с локализованной 
склеродермией встречаются крайне редко [59]. Антитела 
к топоизомеразе I (Аnti-Scl 70) — маркеру системной скле-
родермии взрослых — были обнаружены у 2–7% детей 
с локализованной формой, но не обнаруживались у взрос-
лых с локализованной склеродермией [1, 3]. Антитела к цен-
тромерам были положительны у 12% взрослых с лока-
лизованной склеродермией и только у 1,7% детей [1, 3], 
при этом вовлечение внутренних органов не выявлено 
ни в одном случае [3]. Антигистоновые антитела были пози-
тивны у 47% (23/49) взрослых пациентов с локализованной 
склеродермией, с преобладанием у пациентов с генера-
лизованной формой (80%) [19, 60]. Антигистоновые анти-
тела были обнаружены у детей с локализованной скле-
родермией, однако их распространенность и значимость 
остаются неясными [61, 62]. В исследовании M. Horger 
и соавт. антикардио липиновые антитела были обнаружены 
у 46% взрослых с локализованной склеродермией, волча-
ночный антигоагулянт — в 24% случаев, тогда как антитела 
к �2-гликопротеину отсутствовали [63]. По данным F. Zulian 
и соавт. [3], антикардиолипиновые антитела присутствовали 
у 12,6% детей с локализованной склеродермией.

ИНСТРУМЕНТАЛЬНАЯ ДИАГНОСТИКА 
Распространение повреждений на коже можно оце-

нить сравнительно легко с помощью макроскопических 
данных и пальпации, но визуализирующие тесты необхо-
димы для оценки распространения повреждений на жиро-
вую ткань, мышцы, сухожилия и кости.

Ультразвуковое исследование (УЗИ) позволяет диффе-
ренцировать активную склеродермическую бляшку от неак-
тивной, а также верифицировать склеротическую фазу 
локального проявления склеродермического процесса. 
Эхосемиотика поражения кожи складывается из сочетания 
следующих признаков — утолщения дермы (1), фокаль-
ного или диффузного снижения эхогенности дермы (2), 
повышения эхогенности подкожной клетчатки и/или мягких 
тканей (3), гиперваскуляризации дермы и/или подкожной 
клетчатки (4) (рис. 3) [60]. Наличие двух и более из пер-
вых трех критериев является признаком активной склеро-
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дермической бляшки. Динамика степени васкуляризации, 
а также состояния периферического сосудистого сопро-
тивления в зоне воспаления позволяет оценивать эффек-
тивность проводимой терапии. Атрофическая бляшка пред-
ставляет собой участок истончения дермы и/или подкожной 
клетчатки. Кроме перечисленного, УЗИ позволяет выявить 
вовлеченность в воспалительный процесс структур, сосед-
ствующих с бляшкой: вторичный воспалительный процесс 
в суставах, железах (щитовидная, слюнная). Это позволит 
скорректировать терапию и уменьшить степень последую-
щего прогрессирования процесса в тканях, вовлеченных 
в воспалительный процесс [60–62]. Достоинствами УЗИ 
являются относительная дешевизна и доступность выполне-
ния в рутинной клинической практике, что делает его тестом 
первой линии для оценки распространенности очагов.

Магнитно-резонансная томография (МРТ) с контрасти-
рованием может быть использована для оценки распро-
странения повреждений у пациентов с локализованной 
склеродермией [4, 11]. При помощи МРТ с контрастирова-
нием можно точно оценить очаги, распространяющиеся 
на кожу, жировую ткань, мышцы, сухожилия и кости, в том 
числе субклинические и в ранних стадиях. Так, по резуль-
татам МРТ у 43 взрослых пациентов (средний возраст 
42 года) с локализованной склеродермией (9 с очаговой 
или глубокой формой, 19 с линейной, 12 с распространен-
ной, 3 с пансклеротической склеродермией) поражения 
опорно-двигательного аппарата обнаружены в 74% случаев 
(у 96% пациентов с суставными или мышечными симп-
томами, у 38% пациентов без таких симптомов) [63, 64]. 
Аналогичных исследований с участием детей с ювенильной 
локализованной склеродермией не проводили.

Остается неясным, в какой момент заболевания могут 
поражаться глубокие структуры, но очевидно [4], что при 
более глубоких поражениях тканей тактика ведения боль-
ных значительно меняется. На наш взгляд, МРТ с контра-
стированием показана детям в случаях линейной скле-
родермии, локализованной в проекции сустава, и при 
глубоких и пансклеротических формах склеродермии, ког-

да вероятность повреждения глубинных структур значи-
тельно повышается [3].

У детей со склеродермией краниофациальной области 
чаще развиваются неврологические нарушения (судоро-
ги, головные боли, сосудистые аномалии, поведенческие 
изменения), регистрируются патологические отклонения 
по данным нейровизуализационных исследований и элек-
троэнцефалограммы [3]. NB! Всем детям со склеродер-
мией по типу «удар сабли», синдромом Пари–Ромберга 
показана МРТ головного мозга при постановке диагноза 
и при развитии неврологических симптомов. На МРТ могут 
выявляться кальцификаты, изменения белого вещества 
головного мозга, сосудистые мальформации, описаны слу-
чаи васкулита сосудов головного мозга (рис. 4) [65]. При 
развитии судорог показана электроэнцефалограмма [45].

Для оценки активности кожного поражения может 
быть использована инфракрасная термография. Метод 
имеет высокую чувствительность (92%), но средний уро-
вень специфичности (68%) при определении активности 

Рис. 3. Ультразвуковая картина активных очагов ювенильной 
локализованной склеродермии 
Fig. 3. Ultrasound picture of active foci of juvenile localized 
scleroderma 

Примечание. А — фокус активной склеродермической бляшки, 
представленный утолщением гипоэхогенной дермы (выделено 
желтым), в сравнении с интактным участком кожного покрова. 
Отмечается содружественное изменение структуры подкожной 
клетчатки в виде дезорганизации эхоструктуры (выделено 
красным), истончение последней на фоне умеренного 
повышения эхогенности. Б — спектральные характеристики 
потока в сосудах воспалительной гиперемии дермы 
и подкожной клетчатки соответствуют профилю с низкой 
резистивностью. Потоки в руслах с низкой резистивностью 
характеризуются сохранением диастолического компонента 
в кривой потока, в то время как в сосудах с высоким 
периферическим сопротивлением в диастолу поток отсутствует 
или имеет ретроградное направление. В — выраженная 
воспалительная гиперемия подкожной клетчатки (выделено 
красным) в режиме цветного допплеровского картирования 
в фокусах склеродермии. Источник: Раупов Р.К. и соавт., 2020.   
Note. А — focus of active scleroderma patch presented as 
hypoechogenic derma thickening (marked in yellow) in comparison 
with intact skin. There is consensual change of subcutaneous fat 
structure as echostructure disorganization (marked in red), and 
thinning of it following of modest echogenicity rise. Б — spectral 
characteristic of the flow in vessels of inflamed derma and 
subcutaneous fat are typical for the profile with low resistance. 
Flows with low resistance are characterized with preservation of 
diastolic component in glow curve, while flows with high peripheric 
resistance in diastole have no stream at all or it is retrograde. 
В — significant inflammatory hyperemia of subcutaneous fat 
(marked in red) on Doppler color flow mapping of scleroderma 
focuses. Source: Raupov R.K. et al., 2020.
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кожного поражения у детей [66]. Ложноположительные 
результаты были связаны с тем, что длительно существую-
щие очаги с выраженной атрофией кожи, подкожно-жиро-
вой клетчатки и мышц обладают большей теплопроводно-
стью из более глубоких тканей и ложно расцениваются как 
нормальные [67].

Данные клинического обследования могут быть архи-
вированы для последующей количественной оценки 
в динамике методом компьютерного подсчета баллов 
(computer scoring system) [68]. При этом производится 
измерение каждого очага склеродермии. При расчете 
площади пораженной области учитывается рост ребен-
ка, что позволяет контролировать активность и динамику 
повреждения с течением времени [68].

Биопсия и гистологическое исследование кожи, 
как правило, не требуются для установления диагноза 
локализованной склеродермии. Тем не менее в ати-
пичных случаях рекомендована пункционная биопсия 
диаметром от 3 до 6 мм, предпочтительно на гра-
нице эритематозных изменений [45]. При глубокой 
генерализованной линейной склеродермии или при 
подозрении на эозинофильный фасциит рекомендова-
на эксцизионная биопсия кожи с подкожно-жировой 
клетчаткой. Гистологическую картину всегда следует 
интерпретировать с учетом клинических проявлений, 
т. к. микроскопические изменения при локализованной 
склеродермии могут напоминать таковые при систем-
ной форме. Гистологическое исследование позволяет 
оценить фазу заболевания (ранняя = воспалительная, 
поздняя = фибротическая) и глубину поражения. Ранняя 
фаза характеризуется плотной периваскулярной вос-
палительной инфильтрацией сетчатого (ретикулярного) 

слоя дермы, иногда с распространением на подкожную 
клетчатку. Инфильтраты в основном представлены лим-
фоцитами, при этом часто присутствуют плазматические 
клетки, гистиоциты, могут обнаруживаться эозинофилы 
[4, 69]. Ювенильные формы склеродермии характе-
ризуются отсутствием дермальных CD34+ дендритных 
клеток и повышенным количеством фактора XIIIa1+ ден-
дроцитов в зоне фиброза [70]. Также отмечаются утол-
щение коллагеновых волокон и отек в верхней части 
дермы. Поздняя фаза характеризуется склерозирова-
нием дермы с разрежением структур придатков кожи. 
Эккриновые потовые железы атрофичны и «замурова-
ны» коллагеном. Стенки мелких кровеносных сосудов 
утолщены. Воспалительная инфильтрация не выражена, 
коллагеновые волокна  уплотнены [4].

ДИФФЕРЕНЦИАЛЬНАЯ ДИАГНОСТИКА 
Системная склеродермия 

Несмотря на значительные различия, часто у пациентов 
с локализованной склеродермией необоснованно исклю-
чается системная склеродермия и выполняется большое 
количество избыточных диагностических процедур [45]. 
Наиболее ранними признаками, характерными для систем-
ной склеродермии, являются изолированный феномен 
Рейно (рис. 5), положительный титр антинуклеарного фак-
тора и изменения капилляроскопии ногтевого ложа. Спустя 
месяцы и годы развиваются отек фаланг кистей с последу-
ющим утолщением и стягивание кожи пальцев рук, вовле-
чением лица, появлением телеангиэктазий и вовлечением 
внутренних органов. Из-за неспецифичности проявлений 
болезни и медленно прогрессирующего течения постанов-
ка диагноза может затянуться на годы [67].

Рис. 4. Очаговое поражение белого вещества головного мозга 
у пациента с локализованной склеродермией 
в периорбитальной области: результаты МРТ 
Fig. 4. Local lesion of the white matter of the brain in patient with 
localized scleroderma in periorbital area: MRI results

Примечание. Стрелкой отмечено изменение белого вещества 
головного мозга. Источник: Раупов Р.К. и соавт., 2020.  
Note. Arrow shows changes of the white matter of the brain.
Source: Raupov R.K. et al., 2020.

Рис. 5. Проявления системной склеродермии (синдром Рейно) 
Fig. 5. Signs of systemic sclerosis (Raynaud's phenomenon)

Примечание. А — феномен Рейно, Б — изъязвления кончиков 
2-го и 3-го пальцев. Источник: Раупов Р.К. и соавт., 2020.  
Note. A — Raynaud's phenomenon, Б — ulceration of the 2nd and 
3rd finger tips. Source: Raupov R.K. et al., 2020.
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Иногда ранние проявления системной склеродермии 
могут маскироваться под ювенильный полиартрит: паци-
енты имеют отечность кистей и стоп. Эти симптомы перси-
стируют до появления индурации кожи и более специфич-
ных признаков.

Кожные изменения развиваются в определенной 
последовательности, начиная с отека, за которым следуют 
уплотнение и, в конечном счете, атрофия. Во время скле-
ротической фазы кожа приобретает восковую текстуру, 
становится плотной и связанной с подкожными структура-
ми. Это особенно заметно на пальцах кистей (склеродак-
тилия) и на лице (маскообразное лицо). Телеангиэктазии 
менее характерны для детей, чем для взрослых [67]. При 
пансклеротической и глубоких формах локализованной 
склеродермии пациенты очень редко имеют феномен 
Рейно и не развивают поражения внутренних органов 
в отличии от системной склеродермии [45]. Изменения 
при капилляроскопии ногтевого ложа включают расшире-
ние капилляров, «потерю» капилляров, микрогеморрагии 
и разветвление капилляров (рис. 6) [71, 72].

На кончике пальцев в результате ишемии дистальной 
артерии возникают точечные язвы, изъязвления и ган-
гренозные изменения (см. рис. 5, Б). Подкожные кальци-
фикаты, особенно над локтевыми, пястно-фаланговыми 
и коленными суставами, встречаются у 1/5 пациентов [73].

Утренняя скованность, артралгии и артрит часто явля-
ются начальными проявлениями болезни. Артрит и миозит 
выявляются у 1/3 больных в дебюте и могут предшество-
вать диагностике системной склеродермии [67]. Основные 
различия локализованной и системной склеродермии 
представлены в табл. 2.

Ювенильный идиопатический артрит 

Иногда глубокие формы локализованной склеродермии 
проявляются контрактурами суставов, артралгиями, синови-
том, в некоторых случаях имеют положительный ревматоид-

ный фактор и могут ошибочно трактоваться как ювенильный 
идиопатический артрит [74]. В таких случаях обнаружение 
антигистоновых антител, гипергаммаглобулинемии и эози-
нофилии, характерных для глубоких типов локализованной 
склеродермии [4], поможет подтвердить диагноз.

Примечание. Визуализируются петли сформированных 
капилляров, единичные гигантские капилляры, множественные 
расширенные капилляры, единичные геморрагии, 
неоангиогенез, участки аваскуляризации в тех местах, где есть 
гигантские капилляры. Источник: Раупов Р.К. и соавт., 2020.  
Note. Сapillary loops, single large capillaries, multiple dilatated 
capillaries, single haemorrhages, neoangiogenesis, 
neovascularization areas near the large capillary were revealed.
Source: Raupov R.K. et al., 2020.

Рис. 6. Капилляроскопия ногтевого ложа пациента 
с ювенильной системной склеродермией 
Fig. 6. Nail fold capillaroscopy in the patient with juvenile systemic 
sclerosis

Микрогеморрагии

Неоангиогенез

Потеря
капилляров

Гигантские
капилляры

Признаки Локализованная склеродермия Системная склеродермия

Характер 
кожного 
поражения

Унилатеральное (для линейной склеродермии)
Двустороннее и распространяющееся вовлечение при 
пансклеротической и генерализованной склеродермии
Очаги дискретны, за исключением тяжелых 
пансклеротической и генерализованной форм
Очаги следуют линиям Блашко

Билатеральное, симметричное
Поражаются дистальные конечности, очаги непрерывны
Редко поражается кожа спины

Изменения 
кожи

Утолщение
Эритема и фиолетовый венчик
Диспигментация
Изменение по типу воска, гладкая текстура
Местное повышение температуры
Атрофия в области очагов:
• кожи
• подкожной клетчатки
Очаговая потеря волос

Утолщение
Возможно появление эритемы, зуда с отеком кистей
Диспигментация
Телеангиэктазии 
Кальциноз
Атрофия:
• диффузная атрофия кожи
• дигитальные язвы
Феномен Рейно
Изменения капилляров ногтевого ложа (капилляроскопия)

Аутоантитела АНФ повышен в 50% случаев АНФ повышен у всех пациентов
Выявляются специфические антитела с прогностическим 
значением

Внекожные 
проявления

Поражение суставов. Артрит может локализоваться 
отдельно от очага склеродермии
При очагах в области головы повышен риск поражения 
глаз, головного мозга, зубочелюстной системы
Нейропатия, головные боли, судороги

Поражение суставов, в особенности пальцев
Ограничение открывания рта
Гипо-/амимия
Поражение внутренних органов (легкие, сердце, ЖКТ, почки)
Редко неврологические нарушения

Таблица 2. Отличия локализованной и системной склеродермии у детей (адаптировано из [7])
Table 2. Differences between localized scleroderma and systemic sclerosis in children (adopted from [7])

Примечание. АНФ — антинуклеарный фактор, ЖКТ — желудочно-кишечный тракт.  
Note. АНФ — antinuclear antibody, ЖКТ — gastrointestinal tract.
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Склерозирующий лихен 

У девочек проявляется болью, зудом и жжением в обла-
сти промежности (генитальный лихен). Дизурия и мест-
ное кровотечение могут возникать из-за трещин кожи 
вдоль пораженных участков. Очаги располагаются в обла-
сти малых половых губ, клиторального капюшона и пери-
анальной области и представляют собой белесоватые 
папулы, тонкие бляшки и атрофические пятна. На вульве 
часто обнаруживаются экхимозы. В дальнейшем могут 
развиваться гиперпигментация, эрозии и изъязвления. 
У мальчиков проявляется как фимоз. Экстрагенитальный 
лихен (20% всех случаев склерозирующего лихена) может 
поражать любую часть тела, но чаще локализуется в обла-
сти спины, груди. Очаги имеют вид блестящих фарфоро-
во-белых плоских папул, которые сливаются в бляшки. Очаг 
может быть окружен фиолетовым ореолом. В дальней-
шем очаги могут приводить к рубцовым изменениям. При 
локализованной склеродермии редко поражается область 
промежности, и очаги имеют белесовато-желтый цвет. 
Сообщалось о случаях сосуществования локализованной 
склеродермии и склероатрофического лихена [75, 76].

Витилиго 

Витилиго представляет собой симметричные депиг-
ментированные пятна молочно-белого цвета с четкими 
границами, которые могут увеличиваться в размерах 
и сливаться. От локализованной склеродермии витилиго 
отличает отсутствие уплотнения и атрофии кожи [77].

Хронический атрофический акродерматит 

Хронический атрофический акродерматит являет-
ся поздним проявлением Лайм-боррелиоза. Чаще всего 
наблюдается несимметричное поражение разгибательных 
поверхностей конечностей. Воспалительная стадия прояв-
ляется эритемой и отеком, а в последующем сопровожда-
ется прогрессирующим фиброзом и атрофией кожи. Кожа 
становится тонкой, лишенной придатков, с фиолетовым 
оттенком. Могут отмечаться парестезии. Диагноз устанав-
ливается на основании анамнеза (укус клещей, мигриру-
ющая эритема) и результатов лабораторных исследований 
(серологическое исследование и вестерн-блот) [78].

Волчаночный панникулит 

Волчаночный панникулит следует дифференцировать 
от линейной и глубоких форм склеродермии. Он ассоци-
ирован с атрофией подкожной клетчатки и индурацией 
кожи. Может располагаться на лице, разгибательных 
поверхностях предплечий и ягодицах. Если панникулит 
сопровождается изменениями на коже, сходными с дис-
коидной красной волчанкой, он легко отличим от лока-
лизованной склеродермии. При отсутствии кожных 
элементов отличительными признаками являются болез-
ненные подкожные образования, отсутствие пораже-
ния мышц и костей, очаги не следуют линиям Блашко. 
Гистологическая картина представляет собой воспаление 
и некроз жировой ткани, нейтрофильную и лимфоцитар-
ную инфильтрацию, утолщение сосудистых стенок, отложе-
ния гиалинизированного коллагена, более старые очаги 
могут содержать кальцификаты. При иммуногистохимиче-
ском исследовании в 60–70% выявляются волчаночные 
антитела и С3-комплемент [11, 79].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
В статье отражены современные представления об 

этиопатогенезе, диагностике, дифференциальной диаг-
ностике ювенильной локализованной склеродермии. 

Важным аспектом при ведении детей с ювенильной 
локализованной склеродермией является коллабора-
ция детских ревматологов и дерматологов. Диагностика 
ювенильной локализованной склеродермии основана 
на клинических данных, в редких случаях требуется биоп-
сия кожи и прилегающих тканей. Лабораторные исследо-
вания для подтверждения диагноза обычно не требуются. 
При отклонении результатов лабораторных исследова-
ний от референсных пределов рекомендуется контроль 
в динамике. Определение аутоантител в рутинной практи-
ке не показано, т. к. они не являются специфичными для 
ювенильной локализованной склеродермии, и не суще-
ствует доказательств связи между наличием антител 
и активностью болезни. Нет и доказательств патогене-
тической роли боррелии, поэтому рутинное обследова-
ние на боррелиоз, как и лечение антибиотиками пени-
циллинового ряда, не показано. Органное вовлечение 
не характерно для ювенильной локализованной склеро-
дермии, в отличие от системной склеродермии, и не тре-
бует постоянного скрининга, в отличие от поражений 
сустава, глаз, головного мозга (при склеродермии лица). 
Оценка активности заболевания критически важна при 
динамическом наблюдении, для чего могут быть исполь-
зованы шкала LOSCAT и инструментальные методы диа-
гностики (УЗИ, МРТ).

ИНФОРМИРОВАННОЕ СОГЛАСИЕ 
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mLoSSI — Localized Scleroderma Skin Activity Ind LoSDI — Locailized Scleroderma Skin Damage Index

Индекс активности кожного поражения 

при локализованной склеродермии                                                           

Индекс повреждения кожи 

при локализованной склеродермии

Локализация Новый очаг / 
увеличение 
размера 
очага

0 = нет
3 = да

Эритема

0 = нет
1 = бледно-
розовая
2 = розово-
красная
3 = темно-
красная /
фиолетовая

Утолщение кожи

0 = нет
1 = легкая
2 = умеренная
3 = выраженная

Атрофия дермы

0 = нет
1 = блеск кожи
2 = видимые 
сосуды
3 = западение 
по типу 
«отвесной 
скалы»

Подкожная атрофия

0 = нет
1 = легкая (потеря 
1/3 подкожно-
жировой клетчатки)
2 = очевидно 
западение (1/3–2/3 
подкожно-жировой 
клетчатки)
3 = глубокие впадины 
(> 2/3)

Гипо- / 
гиперпигментация

0 = нет
1 = легкая
2 = умеренная
3 = выраженная

Лицо

Шея

Грудь

Живот

Верхняя часть 
спины

Нижняя часть 
спины

С
п

р
ав

а

Плечо

Предплечье

Кисть

Бедро

Голень

Стопа

С
ле

в
а

Плечо

Предплечье

Кисть

Бедро

Голень

Стопа

ПРИЛОЖЕНИЕ

Шкала, оценивающая кожу при локализованной склеродермии 

(Localized Scleroderma Cutaneous Assesment Tool, LoSCAT)

Общий балл _______   mLoSSI (активность)_______   LosDI (повреждение) _______ 

ВАШ активности по оценке врача 

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Активности нет                                                                                                                                                             Max активность 

ВАШ повреждения по оценке врача 

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Повреждения нет                                                                                                                                                    Max повреждение 

Комментарий:
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Менингококковая инфекция является актуальной проблемой здравоохранения в связи с повсеместным распро-
странением, сохраняющейся высокой заболеваемостью, тяжелым течением и высоким риском летального исхода. 
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АКТУАЛЬНОСТЬ 
Проблема распространения менингококковой ин -

фекции остается актуальной во всем мире. Это обу-
словлено трудностями эпидемиологического надзора, 
лабораторного контроля, серологической разнород-
ностью возбудителя, многообразием источников инфек-
ции и интенсивными миграционными процессами [1]. 
Характерной особенностью течения менингококковой 
инфекции является высокий риск развития критиче-
ских состояний в первые часы ее манифестации [2]. 
При этом состояние большинства (86%) больных гене-
рализованными формами менингококковой инфекции 
требует интенсивной терапии в условиях отделений 
реанимации [2, 3]. В настоящее время в мире реги-

стрируется порядка 5 млн случаев менингококковой 
инфекции в год и около 300 тыс. смертельных исходов 
от этой причины [4]. У 10–20% пациентов, перенесших 
менингококковый менингит, формируются необратимые 
нарушения зрения, слуха, ментального развития, эпи-
лептический синдром и другие расстройства нервной 
системы [6], приводящие к стойкому снижению качества 
их жизни [5]. Обширные геморрагические высыпания 
при менингококкемии могут осложниться развитием 
некрозов, требующих в некоторых случаях ампутации 
конечности [6]. В современных условиях наиболее дей-
ственной мерой по борьбе с тяжелыми формами менин-
гококковой инфекции является специфическая иммуни-
зация населения.
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ХАРАКТЕРИСТИКА ВОЗБУДИТЕЛЯ 
Менингококк (Neisseria meningitidis) — грамотри-

цательный диплококк, защищенный от факторов окру-
жающей среды цитоплазматической мембраной, сло-
ем пептидогликана, наружной клеточной мембраной, 
состоящей из белков и липополисахаридов. Некоторые 
менингококки дополнительно покрыты полисахаридной 
капсулой, которая и обусловливает основные различия 
между серогруппами N. meningitidis [7]. На сегодняшний 
день известно по меньшей мере 13 серогрупп воз-
будителя, из них 6 — A, B, C, W135, Y, X — чаще других 
вызывают инвазивные менингококковые заболевания 
у человека [5].

ЭПИДЕМИОЛОГИЯ МЕНИНГОКОККОВОЙ 
ИНФЕКЦИИ 
Выделяют 3 группы источников инфекции: больные 

генерализованными формами менингококковой инфек-
ции (менингококкемия, менингит, менингоэнцефалит, 
смешанная форма), больные острым менингококковым 
назофарингитом и «здоровые» носители — лица без 
клинических проявлений, установленные только при бак-
териологическом обследовании [7]. Для эпидемического 
процесса при менингококковой инфекции характерно 
широко распространенное носительство (на 1 больного 
приходится 2–3 тыс. носителей) и малая частота клини-
чески выраженных форм заболевания (0,7 на 100 тыс. 
населения в 2017 г. в Российской Федерации) [6].

В Российской Федерации (РФ) после эпидемии 
1970-х гг., вызванной менингококками серогруппы А, 
и второй эпидемической волны в 1980-х гг., вызванной 
менингококками серогруппы В, заболеваемость гене-
рализованными формами менингококковой инфекции 

стабилизировалась на уровне 1,6–2,3 на 100 тыс. насе-
ления [8]. В последние годы заболеваемость менинго-
кокковой инфекцией на территории РФ приблизительно 
в равном соотношении обусловлена менингококками 
3 серогрупп — А, В и С [9]. Как правило, наибольший 
уровень спорадической заболеваемости регистрируется 
у детей в возрасте от 3 до 12 мес [3, 6]. В то же время при 
эпидемиях менингита заболеваемость возрастает среди 
детей старших возрастных групп, а также лиц молодого 
возраста [8]. Менингит и менингококкемия составляют 
более 80% всех зарегистрированных случаев менин-
гококковой инфекции: так в 2017 г. на долю генерали-
зованных форм менингококковой инфекции пришлось 
82% случаев всех форм заболевания, в том числе у детей 
до 17 лет — 85% [6].

Летальность при менингококковой инфекции в РФ 
по-прежнему остается высокой. Так, в 2018 г. в России 
зарегистрировано 169 смертельных исходов из 790 слу-
чаев генерализованных форм менингококковой инфек-
ции, т. е. летальность составила 21% [10]. Показатель 
смертности при генерализованных формах менингокок-
ковой инфекции максимален в группе детей в возрас-
те до 5 лет. В 2018 г. он превысил средний показатель 
детской смертности в 7,3 раза и составил 0,8 на 100 тыс. 
детского населения [10]. Более чем в половине случаев 
(63%) смерть наступает в первые сутки в результате раз-
вития молниеносной формы заболевания [11]. С учетом 
пересмотра Международных медико-санитарных пра-
вил, вступивших в силу в июне 2007 г. [8], в 2008 г. 
менингококковая инфекция была внесена в Перечень 
инфекционных (паразитарных) болезней, требующих про-
ведения мероприятий по санитарной охране территории 
Российской Федерации [12, 13].
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Эпидемиология менингококковой инфекции 

в Тюменской области 

По данным за 2013–2019 гг., в Тюменской обла-
сти (в 9 из 38 административных территорий области) 
ежегодно регистрировалось от 6 до 13 случаев менин-
гококковой инфекции. Соответственно, заболева е-
мость варьировала в диапазоне от 0,17 до 0,36 слу-
чая на 100 тыс. населения в год (табл. 1) [14]. 
Пик заболеваемости менингококковой инфекцией 
пришелся на 2014–2016 гг. В большинстве случа-
ев (в 2013–2014, 2016, 2018 гг. — 100% случаев, 
в 2015 г. — 90%) диагностировали генерализован-
ную форму менингококковой инфекции. Из 69 боль-
ных, зарегистрированных в последние 7 лет, детей 
было 51 (74%), из них в возрасте до 2 лет — 35 (69%), 

3–6 лет — 10 (20%), 7–17 лет — 6 (12%). В пери-
оды 2013–2015 и 2017–2018 гг. случаи менинго-
кокковой инфекции среди подростков (15–17 лет) 
не зарегистрированы.

Эпидемиология менингококковой инфекции 

в Ямало-Ненецком автономном округе 

Оценивая данные за последние 7 лет, можно сде-
лать выводы, что заболеваемость менингококковой 
инфекцией на территории Ямало-Ненецкого автоном-
ного округа (ЯНАО) была выше, чем таковая на тер-
ритории Тюменской области (табл. 2) [14]. Пик забо-
леваемости приходится на 2018 г. Генерализованные 
формы менингококковой инфекции были установлены 
у 20 (49%) из 41 заболевшего. Среди заболевших 

Показатели

Период оценки, годы

2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019

Население области, абс. 3 510 683 3 546 345 3 581 293 3 615 485 3 660 030 3 692 400 3 723 969

Число заболевших, абс. 6 12 12 13 7 9 10

Заболеваемость, 
на 100 тыс. населения 

0,17 0,34 0,34 0,36 0,19 0,24 0,27

Возрастные группы (дети), лет, абс.

0–2 3 9 5 6 2 7 3

3–6 1 2 4 2 1

7–14 1 1 2

15–17 1 1

Показатели

Период оценки, годы

2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019

Население автономного 
округа, абс.

541 612 539 671 539 985 534 104 536 049 538 547 541 479

Число заболевших, абс. 8 4 8 1 7 11 2

Заболеваемость, 
на 100 тыс. населения 

1,48 0,74 1,48 0,19 1,31 2,04 0,37

Возрастные группы (дети), лет, абс.

0–2 5 1 5 2 4 1

3–6 1 1 1 1 1 3

7–14 1 1

15–17 

Таблица 1. Заболеваемость менингококковой инфекцией в Тюменской области (2013–2019 гг.)
Table 1. Meningococcal disease morbidity in Tyumen region (2013–2019 yy.)

Таблица 2. Заболеваемость менингококковой инфекцией в Ямало-Ненецком автономном округе (2013–2019 гг.)
Table 2. Meningococcal disease morbidity in Yamalo-Nenets autonomous district (2013–2019 yy.)

Примечание. Источник: http://iminfin.ru.  
Note. Source: http://iminfin.ru.

Примечание. Источник: http://iminfin.ru.  
Note. Source: http://iminfin.ru.
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было 28 (68%) детей, из них в возрасте до 2 лет — 
18 (64%), 3–6 лет — 8 (29%), 7–17 лет — 2 (7%). 
В 2015 г. был зарегистрирован случай летального 
исхода от менингококковой инфекции у ребенка в воз-
расте 4 мес. В ходе лабораторного обследования 
контактных лиц выявлен бессимптомный носитель 
N. meningitidis [15].

РЕГИОНАЛЬНЫЕ ПРОГРАММЫ СПЕЦИФИЧЕСКОЙ 
ИММУНОПРОФИЛАКТИКИ 
Тюменская область 

Вакцинация детей против менингококковой инфек ции 
в Тюменской области проводится в соответствии с регио-
нальным календарем иммунопрофилактики (утвержден 
совместным приказом Департамента здравоохранения 
Тюменской области и Управления Роспотребнадзора 
по Тюменской области 19 марта 2018 г. [16]). Согласно 
документу, вакцинации подлежат дети в возрасте старше 
9 мес в группах риска:
• лица, проживающие в учреждениях круглосуточного 

пребывания (дома ребенка, детские дома, интернаты);
• лица с иммунодефицитными состояниями;
• лица с функциональной и анатомической аспленией;
• лица, перенесшие операцию кохлеарной импланта-

ции; пациенты с ликвореей;
• дети с ВИЧ-инфекцией.

Кроме этого, вакцинируются лица, подлежащие при-
зыву на военную службу в ряды вооруженных сил Рос-
сийской Федерации на территории Тюменской области. 
Вакцинация проводится конъюгированными менинго-
кокковыми вакцинами, разрешенными к применению 
у детей данной возрастной группы в соответствии с ин -
струкцией к вакцине.

Ямало-Ненецкий автономный округ 

Учитывая напряженную эпидемиологическую обста-
новку в регионе, с 2015 г. вступили в силу следующие 
постановления Главного государственного санитарно-
го врача ЯНАО, определяющие региональную политику 
в области вакцинопрофилактики:
• № 1 от 20.01.2015 «Об иммунизации призывников 

ЯНАО против менингококковой, пневмококковой 
инфекций, гриппа и ветряной оспы»;

• № 11 от 23.11.2015 «О мерах по профилактике 
менингококковой инфекции и бактериальных менин-
гитов на территории Ямало-Ненецкого автономно-
го  округа»;

• № 14 от 14.12.2015 «О внесении изменений в поста-
новление № 11 от 23.11.2015 «О мерах по профилак-
тике менингококковой инфекции и бактериальных 
менингитов на территории Ямало-Ненецкого авто-
номного округа»;

• № 9 от 18.04.2017 «О вакцинации против гриппа, 
пневмококковой и менингококковой инфекций лиц, 
осуществляющих трудовую деятельность вахтовым 
методом на территории Ямало-Ненецкого автоном-
ного округа».
Кроме того, изданы совместные приказы Управле ния 

Роспотребнадзора по ЯНАО и Департамента здравоохра-
нения ЯНАО:

• № 926-о/139-г/115 от 29.08.2016 «Об организации 
вакцинации лиц, подлежащих призыву на военную 
службу на территории ЯНАО против менингококко-
вой и пневмококковой инфекций, гриппа и ветря-
ной оспы»;

• совместный приказ Управления Роспотребнадзора 
по ЯНАО, Департамента здравоохранения ЯНАО, 
ФБУЗ «Центр гигиены и эпидемиологии в ЯНАО» 
№ 926-о/139-г/115 от 29.08.2016 «Об организации 
вакцинации лиц, подлежащих призыву на военную 
службу на территории ЯНАО, против менингококко-
вой и пневмококковой инфекций, гриппа и ветря-
ной оспы».
В настоящее время региональная программа специ-

фической иммунопрофилактики менингококковой 
инфекции в ЯНАО реализуется согласно перечисленным 
документам. И основным контингентом, подлежащим 
ежегодной вакцинопрофилактике, являются дети в воз-
расте от 9 мес до 7 лет, впервые поступающие в орга-
низованные детские коллективы; лица, подлежащие 
призыву на военную службу в ряды вооруженных сил 
Российской Федерации на территории ЯНАО; лица, осу-
ществляющие трудовую деятельность вахтовым методом 
на территории ЯНАО; контактные лица в очагах менинго-
кокковой инфекции.

Экономический ущерб от менингококковой инфекции 
в 2018 г. в РФ составил 338,5 млн рублей. В результате 
инфекция заняла 20-е ранговое место в структуре инфек-
ционных заболеваний с наибольшим экономическим 
бременем [17]. Вместе с этим менингококковая инфек-
ция и ее осложнения существенно влияют на качество 
жизни пациентов и членов их семьи, что подтверждает 
описанный ниже клинический случай.

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ 
О пациенте 

Пациент Б., 2 года, заболел остро, с повышения тем-
пературы тела до 38,8°С, появления рвоты, вялости, 
высыпаний на теле. Родители за медицинской помощью 
не обратились, самостоятельно в терапии использовали 
антипиретики. На второй день болезни — повторная рвота, 
повышение температуры тела до 40,3°С. Ребенок госпита-
лизирован в отделение реанимации ГБУЗ ТО «Областная 
инфекционная клиническая больница» (Тюмень).

Из анамнеза 

При поступлении состояние тяжелое. Высыпания 
звездчатые, геморрагического характера до 3–4 см 
в диаметре на лице, туловище, ягодицах, в паховых склад-
ках, нижних конечностях. Неврологической симптоматики 
не выявлено. Получал терапию по поводу менингококко-
вой инфекции, менингококкемии, септического шока 3, 
синдрома диссеминированного внутрисосудистого свер-
тывания крови (цефтриаксон по 100 мг/кг/сут в тече-
ние первых суток, затем смена на меропенем в дозе 
90 мг/кг в течение 14 сут). Состояние ребенка в первые 
сутки пребывания в стационаре прогрессивно ухудша-
лось, переведен на искусственную вентиляцию легких. 
Учитывая большую площадь поражения кожного покро-
ва (65–70%), ДВС-синдром, поражение почек (анурия, 
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гиперкалиемия, пятикратное увеличение уровня креа-
тинина), была проведена гемоультрафильтрация. После 
стабилизации состояния на 5-е сут больной переве-
ден в ГБУЗ ТО «Областная клиническая больница № 1» 
(Тюмень). При бактериологическом исследовании крови 
выявлена N. meningitidis, чувствительная к меропенему, 
цефотаксиму. Из анамнеза жизни известно, что беремен-
ность протекала без особенностей, на учете у узких спе-
циалистов ребенок не состоял, вакцинировался по месту 
жительства. От менингококковой инфекции привит 
не был. Установлено, что у брата больного (проживают 
совместно) имелись признаки острого респираторного 
заболевания (ринорея, затрудненное носовое дыхание).

На 15-е сут заболевания с учетом площади пораже-
ния кожного покрова, формирования глубоких некро-
зов в области крупных суставов, ягодиц, дистальных 
фаланг пальцев верхних и нижних конечностей, призна-
ков нарастающей интоксикации (тахикардия, лихорадка 
с ознобом, нейтрофильный лейкоцитоз) выполнено опе-
ративное вмешательство. Площадь некротизированной 
кожи, эквивалентная ожоговым ранам, составляла око-
ло 30%, была представлена сформированным, местами 
формировавшимся струпом. На кистях и стопах мумифи-
кация концевых фаланг пальцев без четкой демаркации, 
некроз тканей правой стопы выше уровня 5-го плюс-
нефалангового сустава. Острым путем рассечен струп, 
а также иссечен на площади около 15%. Ткани под стру-
пом (клетчатка, фасции, мышцы) тусклые, ишемизирова-
ны, кровоточивость скудная. После операции ребенок 
переведен в палату интенсивной терапии ожогового 
отделения. Пациенту выполнялись некрэктомии с даль-
нейшей аутодермопластикой, всего проведено 5 опера-
ций. У ребенка сформировался некроз берцовых костей 
(обеих лодыжек), справа некроз костей предплюсны 
и плюсны с обнажением полости голеностопного суста-
ва, аналогичная картина голеностопного сустава слева, 
некроз ахиллова сухожилия. Надколенники нежизне-
способные, некротизированы собственные связки над-
коленника. Слева иссечен надколенник со вскрытием 
в полость коленного сустава слева. В области локтевых 
суставов явных некрозов нет, однако отмечается выделе-
ние синовиальной жидкости из ран. Несмотря на обшир-
ные костные поражения правого голеностопного сустава 
и стопы, от ампутации решено воздержаться, продол-
жены этапные некрэктомии с последующей аутодермо-
пластикой.

Исходы и прогноз 

Ребенок провел в стационаре 134 койко-дня, получал 
посиндромную терапию, а также хирургическое лечение 
в условиях ожогового отделения с диагнозом «Сухая ган-
грена пальцев кистей и стоп». Обширные некрозы кожи 
туловища и конечностей на площади 30%, целлюлит, фас-
циит, миозит, остеомиелит костей обеих лодыжек голено-
стопных суставов, костей плюсны и предплюсны правой 
стопы, надколенников. После выписки из Областной кли-
нической больницы № 1 ребенок был неоднократно 

консультирован специалистами ФГБУ «НМИЦ ТО имени 
академика Г. А. Илизарова» Минздрава России (г. Курган). 
Принято решение вести ребенка консервативно и воз-
держаться от реконструктивных мероприятий до пол-
ного разрешения воспалительного процесса в костной 
ткани. Иммунологом рекомендована терапия внутри-
венным иммуноглобулином из расчета 1 г/кг, ежемесяч-
но. На фоне длительной (6 мес) иммунозаместительной 
терапии отмечались уменьшение отделяемого из свища, 
эпителизация раны.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Заболеваемость менингококковой инфекцией в Тю -

менской области и ЯНАО составляет менее 2 на 100 тыс. 
населения и свидетельствует об эпидемиологическом 
благополучии этих территорий. Вместе с тем установ-
лено, что более 2/3 случаев инфекции диагностируют 
у детей. В этих условиях использование эффективных 
и безопасных вакцин является единственным рацио-
нальным подходом к борьбе с распространением менин-
гококковой инфекции, в том числе в группах риска. 
Возможности региональных программ по иммунизации 
против менингококковой инфекции предусматривают 
индивидуальные стратегии регионов с учетом эпидемио-
логической ситуации.
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РЕЗОЛЮЦИЯ

ХХII Конгресса педиатров России 

с международным участием 

«Актуальные проблемы педиатрии» 

21–23 февраля 2020 года, г. Москва

Информация Союза педиатров России

В ходе заседаний ХХII Конгресса педиатров России с участием более 9000 педиатров, организаторов детского здра-
воохранения, ученых, обсуждались наиболее актуальные проблемы охраны здоровья детей.

Решения, принятые по результатам работы Конгрес-
са, нашли свое отражение в следующей резолюции.
1.  Просить Государственную Думу Российской Феде-

ра ции и Министерство здравоохранения Россий-

ской Федерации:
1.1.  Разработать и принять закон «Об охране здо-

ровья детей», предусмотрев в нем действен-
ные меры государства по защите жизни и здо-
ровья детей, а также условия, гарантирующие 
гармоничное психическое, репродуктивное 
и физическое развитие ребенка.

1.2. Внести изменения в Федеральный закон от 
17.09.1988 № 157-ФЗ (ред. от 28.11.2018) 
«Об иммунопрофилактике инфекционных бо -
лезней», предусмотрев в нем меры по уси-
лению ответственности родителей (за отказ 
от прививок) и недобросовестных медицин-
ских работников (выступающих против вакци-
нации или рекомендующих необоснованный 
отвод от прививок).

1.3. Внести изменения в Федеральный закон 
«Об обращении лекарственных средств» от 
12.04.2010 № 61-ФЗ (ред. 27.12.2019), преду-
смотрев в нем создание дополнительных усло-
вий для проведения клинических исследова-
ний лекарственных препаратов для детей.

2.  Просить Правительство Российской Федерации:
2.1.  При формировании бюджетов здравоохране-

ния всех уровней предусмотреть финансиро-
вание службы охраны материнства и детства 
в объемах не менее 30% от консолидирован-
ного бюджета здравоохранения.

2.2.  Принять меры к организации отечественного 
производства современных лекарственных 
препаратов для детей, включая иммунобиоло-
гические (в том числе комбинированные вак-
цины), а также специальных лекарственных 
форм для детей, в том числе в период ново-
рожденности (витамин К и др.).

2.3.  Включить в перечень индикаторов эффектив-
ности деятельности исполнительной власти 
субъектов Российской Федерации показа-
тели смертности детей в возрасте до 5 лет 
и смертности детей всех возрастов от внешних 
и инфекционных причин, уровень инвалидно-
сти детского населения, уровень фактической 

привитости детского населения от вакцино-
предотвратимых болезней, а также уровень 
заболеваемости от вакцинопредотвратимых 
инфекционных болезней среди детей.

2.4.  Восстановить в здравоохранении вертикаль 
управления, обеспечив тем самым единые 
подходы в развитии здравоохранения и рав-
ные права детей на получение высококвали-
фицированной медицинской помощи, незави-
симо от региона проживания.

2.5.  В целях решения проблемы повышения уком-
плектованности медицинскими кадрами педи-
атрической службы навести порядок в оплате 
труда медицинских кадров всех категорий. 
Внедрить справедливый принцип: за равный 
труд — равная заработная плата, не завися-
щая от уровня развития региона.

3.  Просить Министерство здравоохранения Россий-

ской Федерации:
3.1.  Продолжить работу по совершенствованию 

системы вакцинопрофилактики инфекционных 
болезней у детей в Российской Феде рации: 
расширить Национальный календарь профи-
лактических прививок за счет введения вак-
цинации против инфекций, вызванных ротави-
русом, папилломавирусом, вирусом ветряной 
оспы, гепатита А, менингококком, гемофильной 
палочкой типа b (для всей когорты новорож-
денных), дополнительных ревакцинаций про-
тив коклюша в дошкольном и подростковом 
возрасте, а также прописать в нем значимую 
роль многокомпонентных вакцин (5 и более) 
и иммунопрофилактики против респираторно-
синцитиальной вирусной инфекции.

3.2.  Повысить доступность и качество комплекс-
ной реабилитационной помощи детям с хрони-
ческой патологией и детям-инвалидам:
3.2.1. Обратиться в Правительство Россий-

ской Федерации с предложением раз-
работать и принять программу госу-
дарственных гарантий бесплатного 
оказания гражданам реабилитацион-
ной помощи.

3.2.2. Укомплектовать учреждения медицин-
ской реабилитации современным реа-
билитационным оборудованием.
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3.2.3. Разработать, согласовать и предста-
вить на утверждение в установленном 
порядке проект государственной про-
граммы «Профилактика инвалидности 
среди детей в Российской Федерации».

3.3.  Ввести в институт главных специалистов 
главного внештатного детского специалиста 
аллерголога-иммунолога, главного внештат-
ного детского специалиста дерматолога, глав-
ного внештатного детского специалиста гине-
колога; привести в соответствие перечень 
главных внештатных специалистов и номен-
клатуру специальностей в детском здравоох-
ранении, гармонизировав их с уровнем забо-
леваемости детей.

3.4.  В связи с широким внедрением в практику 
вспомогательных репродуктивных технологий 
(ВРТ), включающих интенсивное использова-
ние эстрогенов в период подготовки с целью 
стимуляции овуляции, внести в статистиче-
скую форму № 32 «Сведения о медицинской 
помощи беременным, роженицам и родиль-
ницам (Форма № 32 (годовая))», утвержден-
ную приказом Росстата от 27.11.2015 (ред. 
24.12.2018) «Об утверждении статисти-
ческого инструментария для организации 
Министерством здравоохранения Россий-
ской Федерации статистического наблюде-
ния в сфере здравоохранения», раздельную 
отчетность по беременностям, наступившим 
естественным путем и с использованием 
ВРТ. Кроме этого, ввести графу «кратность 
проведенных процедур» с указанием исхода 
предыдущих.

4.  Просить Министерство здравоохранения Рос сий-

ской Федерации и Федеральный фонд обязатель-

ного медицинского страхования:
4.1.  В целях дальнейшего развития стационароза-

мещающих технологий пересмотреть тарифы 
финансирования пребывания детей в днев-
ных стационарах и привести их в соответствие 
с фактическими затратами.

4.2.  Предоставить детям право получать медицин-
скую помощь в любом федеральном учрежде-
нии в соответствии с профилем заболевания.

4.3.  При составлении стандартов и протоко-
лов лечения пациентов учитывать не только 
основную, но и коморбидную патологию, рас-
ширив финансирование на лечение сложных 
пациентов.

5.  Просить Министерство здравоохранения Россий-

ской Федерации, Министерство науки и выс-

шего образования, Академию наук Российской 

Федерации:
5.1.  Увеличить финансирование научных иссле-

дований, направленных на выполнение 
национальных проектов «Здравоохранение», 

«Демография», «Наука», обратив особое вни-
мание на проведение фундаментальных 
и поисковых научных работ по профилактике 
инвалидности детей и по теме инфекционных 
болезней.

5.2.  Продолжить совершенствование педиатри-
ческого образования и подготовки научных 
кадров по педиатрии, актуализировав феде-
ральные государственные образовательные 
и профессиональные стандарты педиатров 
и детских специалистов.

5.3.  Предусмотреть механизм выделения дополни-
тельных финансовых средств для организации 
научных исследований по темам, имеющим 
ургентную актуальность (в случае возникнове-
ния пандемий, техногенных катастроф и т. д.), 
не входящих в государственное задание по 
науке текущего года.

6.  Просить Министерство просвещения Россий ской 

Федерации:
6.1.  Шире привлекать профессиональное меди-

цинское сообщество к подготовке учебных 
программ по формированию здорового 
и безо пасного образа жизни учащихся.

6.2.  Продолжить работу по созданию школ здоровья, 
предусмотрев в них создание условий для 
сохранения и укрепления здоровья учащихся.

7.  Рекомендовать органам управления здравоохра-

нением субъектов Российской Федерации:
7.1.  Создать условия для расширения сети и орга-

низации работы отделений медико-социаль-
ной помощи.

7.2.  Принять меры по развитию в регионе реаби-
литационной помощи детям.

7.3. Провести работу по совершенствованию сес-
тринской службы. Ввести в структуру органов 
управления здравоохранением должность 
главного специалиста по сестринскому делу.

8.  Поручить Президенту и Наблюдательному совету 

Союза педиатров России:
8.1.  Использовать интернет-ресурсы Союза педи-

атров России:
• открыть на сайте Союза педиатров России 

раздел для вопросов, связанных со страхо-
вой медициной, активно вовлекая в ответы 
компетентных экспертов;

• проводить регулярные онлайн-опросы 
педиатров и детских медицинских сестер 
страны по вопросам, связанным с модер-
низацией здравоохранения.

8.2.  Разработать концепцию закона «Об охране 
здоровья детей» и направить ее для обсужде-
ния в региональные отделения Союза педи-
атров России для дальнейшего утверждения 
региональными органами законодательной 
власти субъектов РФ.



Сохраним здоровье детей – Сохраним здоровье детей – 
сохраним Россию!сохраним Россию!
Региональные мероприятия

под эгидой Союза педиатров России в 2020 г.

Название конференции
Дата 

проведения
Организаторы

Место 
проведения

Контакты организаторов

XIII Всероссийская научно-
практическая конференция 
с международным участием 
«Воронцовские чтения.
Санкт-Петербург-2020».
Посвящается 85-летию со дня 
рождения проф. И.М. Воронцова

28–29 
февраля 

Санкт-Петербургское региональное 
отделение 

Санкт-
Петербург

Шабалов Николай Павлович: 
aleks-shabalov2007@yandex.ru

Научно-практическая 
конференция «Актуальные 
вопросы педиатрии»

26–27
марта 

Региональное отделение
в Республике Коми

Сыктывкар 
Кораблева Наталья Николаевна:
kemcard@yandex.ru

Школа педиатра:
орфанные заболевания

27 марта
Иркутское областное региональное 
отделение

Иркутск
Рычкова
Любовь Владимировна: 
rychkova.nc@gmail.com

Республиканская 
образовательная и научно-
практическая конференция 
«Приоритетные направления 
в сохранении и укреплении 
здоровья детей Республики 
Башкортостан»

9 апреля Башкирское республиканское отделение Уфа
Яковлева Людмила Викторовна:
fock20051@mail.ru

Республиканская научно-
практическая конференция 
«Избранные вопросы детской 
гастроэнтерологии»

16 апреля
Удмуртское республиканское 
региональное отделение

Ижевск
Вихарева Елена Геннадьевна: 
avihareva@yandex.ru 

XIV Всероссийский форум 
«Здоровье детей. Современная 
стратегия профилактики 
и терапии ведущих заболеваний»

24–25 
апреля

Санкт-Петербургское региональное 
отделение 

Санкт-
Петербург

Шабалов Николай Павлович: 
aleks-shabalov2007@yandex.ru

Школа педиатра: орфанные 
заболевания

27 апреля
Региональное отделение 
в Республике Северная Осетия-Алания

Владикавказ
Бораева
Татьяна Темирболатовна: 
23510krok@mail.ru

Региональная образовательная 
и научно-практическая 
конференция «Актуальные 
вопросы педиатрии»

17 мая Башкирское республиканское отделение Стерлитамак
Яковлева Людмила Викторовна: 
fock20051@mail.ru

VI Междисциплинарный 
медицинский форум 
«Актуальные вопросы врачебной 
практики. Марьямоль» 
(симпозиум «Современные 
аспекты педиатрии 
и неонатологии»)

6 июня
Региональное отделение
в Республике Коми

Сыктывкар 
Кораблева Наталья Николаевна: 
kemcard@yandex.ru



Конференция «Актуальные 
вопросы педиатрии 
и неонатологии»

18–19
июня

Мордовское региональное отделение Саранск
Балыкова
Лариса Александровна:
larisabalykova@yandex.ru

V Всероссийский форум 
с международным участием 
«Современная педиатрия.
Санкт-Петербург-Белые 
ночи-2020»

19–20
июня

Санкт-Петербургское региональное 
отделение 

Санкт-
Петербург

Шабалов Николай Павлович: 
aleks-shabalov2007@yandex.ru

Школа педиатра:
орфанные заболевания

 I полугодие
Костромское региональное отделение  
Общественной организации
«Союз педиатров России»

Кострома
Мавренкова Анна Николаевна: 
DetOtdel@mail.dzo-kostroma.ru

Школа педиатра:
орфанные заболевания

I полугодие
Калининградское региональное 
отделение Общественной организации 
«Союз педиатров России»

Калининград
Шуляк Галина Алексеевна: 
sekretar_terem@mail.ru

Школа педиатра:
орфанные заболевания

II полугодие Курское региональное отделение Курск
Горяинова Ирина Леонидовна: 
komzdrav@rkursk.ru

Всероссийская научно-
практическая конференция 
«Фармакотерапия и диетология
в педиатрии»

Сентябрь
Общероссийская общественная 
организация «Союз педиатров России» 

Санкт-
Петербург

Новик Геннадий Айзикович: 
ga_novik@mail.ru

XII Всероссийский форум 
«Педиатрия Санкт-Петербурга: 
опыт, инновации, достижения»

25–26 
сентября 

Санкт-Петербургское региональное 
отделение 

Санкт-
Петербург

Шабалов Николай Павлович: 
aleks-shabalov2007@yandex.ru

I Всероссийский форум 
с международным участием 
«Антибиотикорезистентность — 
актуальная проблема педиатрии 
XXI века»

9–10
октября 

Башкирское республиканское отделение Уфа
Яковлева Людмила Викторовна: 
fock20051@mail.ru

Школа педиатра:
орфанные заболевания

16–17 
октября

Региональное отделение
в Республике Татарстан

Казань
Мальцев
Станислав Викторович:
maltc@mail.ru

IV Научно-практическая 
конференция «Заболевания 
органов дыхания. Актуальные 
вопросы. Современные 
решения»

30 октября 
Региональное отделение
в Республике Коми

Сыктывкар
Кораблева Наталья Николаевна: 
kemcard@yandex.ru

XV Российский форум 
«Здоровое питание 
и нутриционная поддержка: 
медицина, образование, 
инновационные технологии»

6–7
ноября

Санкт-Петербургское региональное 
отделение 

Санкт-
Петербург

Шабалов Николай Павлович: 
aleks-shabalov2007@yandex.ru

Школа педиатра:
орфанные заболевания

7 ноября Башкирское республиканское отделение Уфа
Яковлева Людмила Викторовна: 
fock20051@mail.ru

Республиканская 
образовательная научно-
практическая конференция 
«Здоровье ребенка 
и современные подходы
к его сохранению»

25 ноября Башкирское республиканское отделение Уфа
Яковлева Людмила Викторовна: 
fock20051@mail.ru

XII Всероссийская научно- 
практическая конференция 
«Аллергические и иммуно- 
патологические заболевания — 
проблема XXI века»

11–12 
декабря 

Санкт-Петербургское региональное 
отделение 

Санкт-
Петербург

Шабалов Николай Павлович: 
aleks-shabalov2007@yandex.ru



ООО Издательство «ПедиатрЪ»
Извещение

Извещение

Кассир

Кассир

В Сбербанке России ОАО, г. Москва

к/с 30101810400000000225

БИК 044525225

40702810738110016525

7728798571

ООО Издательство «ПедиатрЪ»

В Сбербанке России ОАО, г. Москва

к/с 30101810400000000225

БИК 044525225

40702810738110016525

7728798571

Предлагаем подписку на официальные издания Союза педиатров России. Все журналы входят 

в Перечень ведущих научных журналов и изданий ВАК. Адрес редакции: 117335, г. Москва, ул. Вавилова, 

д. 81, корп. 1, офис 2–8. Телефон: +7 (499) 132-02-07, +7 (916) 650-01-27, e-mail: sales@spr-journal.ru

* Стоимость указана для физических лиц. Доставка журналов включена в стоимость.

Цена подписки*:
полгода (3 номера) — 450 руб.,

год (6 номеров) — 900 руб.

Цена подписки*:
полгода (3 номера) — 450 руб.,

год (6 номеров) — 900 руб.

Редакционная 

подписка — это:

• подписка с любого номера

Теперь подписаться можно

с любого номера на год

или на полгода

• удобство оплаты 

По квитанции в любом отделении 

Сбербанка РФ. 

Разборчивым почерком впишите 

в квитанцию свои личные данные: 

ФИО получателя, адрес для 

доставки журналов с индексом, 

контактный телефон. Отметьте 

нужный журнал и период 

подписки и укажите ее стоимость. 

Информация 

для юридических лиц

Для оформления платежных 

документов необходимо прислать 

заявку на подписку (наименование 

журнала и срок подписки) 

и реквизиты организации 

по эл. почте sales@spr-journal.ru

Электронные версии журналов 

Союза педиатров России 

на сайте www.spr-journal.ru



© ООО Издательство «ПедиатрЪ», 2019  •  www.spr-journal.ru РЕКЛАМА

 УВАЖАЕМЫЕ ЧИТАТЕЛИ!

Издательство «ПедиатрЪ» выпустило 
 третью книгу серии «Основы иммуноло-
гии» — учебно-методическое пособие для 
студентов-стоматологов «Основы имму-
нологии для стоматологов» под редакци-
ей Л.В. Ганковской, Л.С. Намазовой-
Барановой, М.А. Стениной.

В первом разделе Третий раздел

Во втором разделе
Ранее выпущенные

книги серии

По вопросам приобретения можно обращаться 

в издательство «ПедиатрЪ»

Е-mail: sales@spr-journal.ru, Тел.: +7 (916) 650-01-27.

Вильма Саакян

освещаются основы общей иммунологии: струк-

тура иммунной системы и общие закономерности 

ее функционирования. Дана характеристика 

основных механизмов врожденного и адаптивно-

го иммунитета. Отдельные главы посвящены 

характеристике клеток иммунной системы, про-

цессам дифференцировки Т- и В-лимфоцитов, 

структуре и функциям антител, системе цитоки-

нов. Рассматриваются строение и функции глав-

ного комплекса гистосовместимости человека.

ознакомит читателей c проявлениями нарушений 

иммунной системы при первичных и вторичных 

иммунодефицитах, аллергических и аутоиммун-

ных болезнях. В пособии приведен перечень 

вопросов для самоконтроля.

Предложенная структура пособия поможет сту-

дентам выделить принципиальные аспекты изу-

чаемых процессов, организовать и конкретизи-

ровать изучение дисциплины.

изучаются особенности ответа иммунной систе-

мы на микробиоту ротовой полости. Проведен 

анализ иммунопатогенеза хронических воспали-

тельных процессов в пародонте, а также ослож-

нений вне ротовой полости, вызываемых обитаю-

щими в ней бактериями. 



Уважаемые читатели! 

Предлагаем вашему

вниманию новинки издательства «ПедиатрЪ»

Серия «Болезни детского возраста от А до Я». Основана в 2012 году.

МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ СЛУХА У ДЕТЕЙ
Авторы: А.В. Пашков, И.В. Наумова, И.В. Зеленкова

В брошюре представлен обзор наиболее востребованных методов исследования слуха у детей. 
Последовательность описания методик соотносится с возрастом ребенка начиная с периода новорожденности. 
Первый раздел посвящен вопросу аудиологического неонатального скрининга. Также приведены другие 
актуальные аудиологические методы, позволяющие получать информацию о состоянии органа слуха и 
слухового анализатора и применять полученные данные для лечения и слухоречевой реабилитации детей с 
тугоухостью. В заключительных разделах описаны субъективные аудио-логические тесты. Методика тональной 
пороговой аудиометрии является базовым тестом для оценки слуховой функции. Описанные речевые тесты 
позволяют оценивать коммуникативные навыки и показывать эффективность проведенного слухопротезирования 
или кохлеарной имплантациии с последующей слухоречевой реабилитацией пациента. 
Брошюра предназначена для врачей сурдологов-оториноларингологов, отоларингологов, неонатологов и 
педиатров, а также для студентов медицинских вузов и ординаторов.

БРОНХИАЛЬНАЯ АСТМА 
Под редакцией: А.А. Баранова, Л.С. Намазовой-Барановой, Р.М. Хаитова

В руководстве изложены принципы диагностики и лечения бронхиальной астмы у детей, представлена 
стратегия ведения пациентов с острой астмой, коррекция базисной терапии в зависимости от уровня контроля 
болезни. Руководство основано на современных международных и клинических рекомендациях Союза 
педиатров России, полностью отражает текущие подходы к диагностике и терапии бронхиальной астмы у детей 
согласно принципам доказательной медицины.
Книга предназначена для врачей аллергологов, педиатров, пульмонологов и ординаторов, обучающихся по 
специальности «педиатрия» и «аллергология и иммунология».
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Издания для родителей 

ПЕРВАЯ ПОМОЩЬ ДЕТЯМ. 
Советы для тех, кто хочет помочь, когда ребенку плохо
Под редакцией: А.А. Баранова, Л.С. Намазовой-Барановой

В данной брошюре описаны способы оказания первой помощи детям при неотложных состояниях, таких как 
потеря сознания, остановка дыхания и кровообращения, кровотечения, травмы, ожоги, отравления и др.
Издание рассчитано на широкий круг читателей и будет полезно не только медицинским работникам, педагогам 
и родителям, но и подросткам с активной жизненной позицией. Оно позволит расширить кругозор в области 
оказания первой помощи пострадавшему и необходимых действий в конкретной сложившейся ситуации. Мы 
очень надеемся, что, изучив нашу книгу и став случайным свидетелем экстренной ситуации, и вы своими 
действиями спасете жизнь какому-то конкретному человеку.


