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В с т у п и т е л ь н о е  с л о в о
Уважаемые читатели!

Настоящий номер представляет собой подборку достаточно разнооб-
разных статей, посвященных педиатрическим проблемам медикамен-
тозного лечения. Несмотря на многопрофильность, все эти статьи в той 
или иной степени демонстрируют важность максимально тщательной 
координации диагностики и лечения. Отличительной чертой совре-
менной педиатрии является то, что к настоящему времени накоплено 
огромное количество знаний о  клеточных и  молекулярных основах 
патогенеза детских болезней. Соответственно растут возможности 
лечебного воздействия на ключевые для того или иного заболевания 
патологические и/или защитные процессы. Для специфичного выбо-
ра и наиболее эффективного применения лекарственного препарата 
врач должен иметь полноценные представления обо всех особенностях 
патологических нарушений в организме ребенка. Отсюда в разных об-
ластях медицины возникают повышенные требования к диагностике, 
которая должна все больше опираться на высокотехнологичные мето-
ды, позволяющие детально охарактеризовать особенности патологии, 
индивидуальные показатели защитного потенциала организма и чувст-
вительности к лекарственным препаратам, показатели эффективности 
лечения в динамике.
В качестве примера можно привести включенные в настоящий номер 
статьи, посвященные патогенетическому значению митохондри-
альных изменений и роли энерготропных препаратов (в частности, 
L-карнитина) в  лечении различных нарушений развития ребенка. 
Хочу обратить особое внимание читателей на приведенные в статье 
А.И. Крапивкина и соавт. факты о важности диагностического обна-
ружения митохондриальных нарушений у детей с аутизмом – при-
веденные результаты доказывают, что примерно у трети из них эти 
нарушения могут играть важную роль в патогенезе расстройств выс-
шей нервной деятельности, что, в свою очередь, диктует необходи-
мость применения именно у них энерготропных препаратов. В этом 
же контексте логично представлена обзорная статья М.С. Ключни-
кова и  А.С.  Самойлова об  эффективности энерготропной терапии 
когнитивных нарушений при таких психических расстройствах, как 
ранний детский аутизм, синдром дефицита внимания и гиперактив-
ности. На основании анализа современных источников литературы 
подчеркивается целесообразность проведения фундаментальных 
клинических исследований в  области метаболической коррекции 
психических функций, что может стать важным вкладом в разработ-
ку эффективных методов метаболической коррекции при психичес-
ких расстройствах. Прекрасной иллюстрацией значимости энерго-
тропных препаратов при лечении задержки развития является статья 
Е.С. Кешишян и соавт., представляющая интереснейший с клини-
ческой точки зрения случай заболевания ребенка раннего возраста 
с судорожным синдромом и множественными системными наруше-
ниями, у которого получен значительный положительный эффект 
от введения препаратов L-карнитина.
И другие статьи, представленные в этом номере такими известными 
в педиатрическом мире авторами, как Е.П. Карпова и Ю.Л. Мизерниц-
кий с их научными коллективами, убедительно демонстрируют необ-
ходимость тщательного диагностического анализа особенностей па-
тогенеза детских болезней с целью разработки дифференцированных 
подходов к их лечению. Считаю, что представленные публикации от-
ражают современное положение дел в различных областях педиатрии 
и будут полезны читателям, интересующимся актуальными вопросами 
фармакотерапии детских болезней.

Владимир Сергеевич СУХОРУКОВ, 
доктор медицинских наук, профессор, 
заведующий Научно-исследовательской 
лабораторией общей патологии 
Московского НИИ педиатрии 
и детской хирургии Минздрава России
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Возможности 
энерготропной терапии 
в комплексном лечении 
раннего детского аутизма

ФГБУ «Московский 
НИИ педиатрии 

и детской хирургии» 
Минздрава России

А.И. Крапивкин, В.С. Сухоруков, И.П. Киреева
Адрес для переписки: Алексей Игоревич Крапивкин, krapivkin@pedklin.ru

В статье дан анализ результатов цитохимического исследования 
в группе из 32 детей в возрасте от 3 до 12 лет с клиническими 
проявлениями раннего детского аутизма, у которых были выявлены 
гетерогенные признаки нарушений клеточного энергообмена. 
Полученные данные позволяют предположить, что нарушения 
энергообмена играют патогенетическую роль в развитии проявлений 
аутизма у детей. У 46,8% пациентов выявлено повышение активности 
фермента сукцинатдегидрогеназы (СДГ), что свидетельствует 
о неспецифическом «напряжении» митохондриальных функций 
и, наиболее вероятно, объясняется компенсаторными механизмами. 
Важно отметить, что эффективность энерготропной терапии 
у таких детей относительно невысока. У 31% пациентов с пониженной 
активностью СДГ имеет место энергодефицитное состояние. 
При оценке клинических проявлений заболевания у таких детей после 
курса комплексной энерготропной терапии было отмечено улучшение 
поведенческой функции – уменьшение выраженности стереотипных 
движений на 25%, уменьшение гиперактивности на 12,5%, а также 
улучшение познавательной функции на 57%, повышение концентрации 
внимания на 20%, увеличение объема активной речи на 33%. При анализе 
цитохимических показателей у детей с аутизмом после применения 
энерготропной терапии отмечается нормализация активности 
ферментов тканевого энергообмена.

Ключевые слова: ранний детский аутизм, митохондриальная 
дисфункция, цитохимическое исследование, энерготропная терапия, 
L-карнитин

Тема номера: роль энерготропных препаратов в лечении нарушений 
развития ребенка

Введение
Нарушения психологического 
развития и  поведения широко 
распространены и  часто входят 
в  симптомокомплексы различ-
ных, в том числе наследственных, 
заболеваний детского возраста 
[1, 2]. Вопросы, связанные с диф-
ференциальной диагностикой 
и  лечением детей с  различными 
неврологическими заболеваниями 
с  нарушениями познавательных 
функций, решены далеко не пол-
ностью. Не определены патогене-
тические механизмы большинства 
форм таких нарушений, недоста-
точно применяются соответствую-
щие диагностические маркеры.
Нарушения нервно-психического 
развития, в  значительной степе-
ни обусловливая инвалидизацию 
детей, представляют актуальную 
проблему педиатрии, которая, 
в  свою очередь, имеет не  толь-
ко медицинское, но  и огромное 
медико-социальное значение [3]. 
Одним из  наиболее сложных за-
болеваний как в диагностике, так 
и  в коррекции является ранний 
детский аутизм. К собственно дет-
скому аутизму относятся аутис-
тическое расстройство, инфан-
тильный аутизм, инфантильный 
психоз, синдром Каннера. Первые 
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описания этого расстройства при-
надлежат Генри Модсли (Henry 
Maudsley, 1867). В 1943 г. Лео Кан-
нер (Leo Kanner) в труде «Аутисти-
ческие расстройства аффективно-
го общения» дал четкое описание 
этого синдрома, назвав его «ин-
фантильным аутизмом» [4].
Этиология и патогенез возникно-
вения раннего детского аутизма 
в  настоящее время неизвестны. 
Однако существует ряд клиничес-
ки и экспериментально подтверж-
денных гипотез, согласно которым 
в  основе этиопатогенеза этого 
расстройства лежат слабость ин-
стинктов и  аффективной сферы; 
информационная блокада, связан-
ная с расстройствами восприятия; 
нарушение переработки слуховых 
впечатлений, ведущее к  блокаде 
контактов; нарушение активизи-
рующего влияния ретикулярной 
формации ствола мозга; наруше-
ние функционирования лобно-
лимбического комплекса, ведущее 
к расстройству мотивации и пла-
нирования поведения; нарушение 
обмена серотонина и  функцио-
нирования серотонинергических 
систем мозга; нарушение парного 
функционирования полушарий 
головного мозга. Наряду с  этим 
выделяют психологические и пси-
хоаналитические причины воз-
никновения аутизма. Существен-
ную роль играют генетические 
факторы – в семьях, страдающих 
аутизмом, данное заболевание 
встречается чаще, чем среди на-
селения в целом. Аутизм в какой-
то мере связан с  органическими 
поражениями головного мозга 
(часто в  анамнезе присутствуют 
сведения об  осложнениях в  пе-
риод внутриутробного развития 
и при родах), в 2% случаев отме-
чается корреляция с  эпилепсией 
(по  некоторым данным, в  попу-
ляции детей с эпилепсией аутизм 
встречается в 3,5%). У некоторых 
больных выявлены диффузные 
неврологические аномалии – «мяг-
кие признаки». Специфические 
изменения на  электроэнцефало-
грамме отсутствуют. Распростра-
ненность детского аутизма состав-
ляет 4–5 случаев на 10 000 детей. 
Преобладают перворожденные 
мальчики (в 3–5 раз чаще, чем де-

вочки). Но у девочек аутизм имеет 
более тяжелое течение, при этом, 
как правило, имеется семейный 
анамнез когнитивных нарушений.
Первоначально описанные Л. Кан-
нером [5] основные признаки ау-
тизма используются до настояще-
го времени. Начало аутистических 
расстройств наблюдается чаще 
всего в возрасте до 2,5–3 лет, иног-
да после периода нормального 
развития в раннем детстве. Обыч-
но это красивые дети с как будто 
прорисованным карандашом за-
думчивым, сонным, отрешенным 
лицом – «лицо принца».
Первоначально Л. Каннер пола-
гал, что умственные способности 
у  детей с  аутизмом нормальны. 
Однако около 40% детей с аутиз-
мом имеют IQ ниже 55 усл. ед. 
(тяжелая умственная отсталость); 
30% – от 50 до 70 усл. ед. (легкая 
отсталость) и  около 30% имеют 
показатели выше 70 усл. ед. У не-
которых детей обнаруживают-
ся способности к  определенной 
сфере деятельности  – «осколки 
функций», несмотря на снижение 
других интеллектуальных функ-
ций [5].
Основными критериями поста-
новки диагноза являются:
 ■ невозможность устанавли-

вать полноценные отношения 
с людьми с начала жизни;

 ■ крайняя отгороженность 
от  внешнего мира с  игнориро-
ванием средовых раздражите-
лей до тех пор, пока они не ста-
новятся болезненными;

 ■ недостаточность коммуника-
тивного использования речи;

 ■ отсутствие или недостаточ-
ность зрительного контакта;

 ■ страх изменений в окружающей 
обстановке («феномен тождест-
ва» по Л. Каннеру);

 ■ непосредственные и  отставлен-
ные эхолалии («граммофонная 
попугайная речь»), задержка 
развития «Я»; стереотипные 
игры с неигровыми предметами;

 ■ клиническое проявление симп-
томатики не позднее 2–3 лет.

При использовании этих крите-
риев важно учитывать, что неспо-
собность к установлению контакта 
с другими людьми создает условия 
для социальной депривации, веду-

щей к  симптомам вторичных за-
держек развития и компенсатор-
ных образований.
Динамика стержневых для дет-
ского аутизма расстройств имеет 
ряд закономерностей. В  отличие 
от  шизофрении, они характери-
зуются малой процессуальной 
прогредиентностью и имеют тен-
денцию к разной степени положи-
тельной динамике. Однако диа-
гноз детского аутизма сохраняется 
в  любом возрасте. У  пациентов 
младшего возраста (до 5 лет) про-
гноз зависит от тяжести собствен-
но аутистических проявлений, 
наличия или отсутствия органи-
ческих поражений, темпа разви-
тия интеллекта и  речи, времени 
начала лечения. У 10–20% может 
наблюдаться улучшение состоя-
ния в  возрасте 4–6 лет; 10–20% 
пациентов могут находиться дома; 
у 60% отмечается только незначи-
тельное улучшение.
Патогенетический эффект ле-
карственных средств максимален 
в возрасте до 7–8 лет, после чего 
медикаменты оказывают симп-
томатическое действие. Перспек-
тивы медикаментозной терапии 
зависят от сроков начала, регуляр-
ности приема, индивидуальной 
обоснованности и от включеннос-
ти в общую систему лечебно-реа-
билитационной работы. Огромная 
роль отводится психотерапевти-
ческой работе с ребенком, родите-
лям. Большинство аутичных детей 
не в состоянии обучаться в обыч-
ной школе и нуждаются в специ-
альном обучении.
В последнее десятилетие в медици-
не активно развивается так назы-
ваемое метаболическое направле-
ние, формирующее представление 
о  роли митохондриальных нару-
шений (тканевой гипоксии) в раз-
витии и течении самых разнооб-
разных патологических процессов 
[6]. В то же время нарастающее 
число научных работ и  эмпири-
чески выявляемая эффективность 
энерготропной терапии в отноше-
нии оптимизации функциониро-
вания нервной системы свидетель-
ствуют о  том, что большую роль 
в развитии вышеуказанных пато-
генетических механизмов играют 
нарушения энергообмена  [5,  7]. 
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Результаты популяционного ис-
следования R.H.  Haas выявили 
у 7,2% пациентов с аутизмом ми-
тохондриальные нарушения [8]. 
Однако авторы другого популяци-
онного исследования, проведен-
ного Американской медицинской 
ассоциацией (American Medical 
Association, AMA), предполагают 
наличие митохондриальной дис-
функции у  80% детей с  ранним 
детским аутизмом [9]. Такая ва-
риативность данных литературы 
может объясняться разными кри-
териями выявления митохондри-
альных нарушений. В этой связи 

особое внимание следует уделить 
разработке новых клинических 
и лабораторных диагностических 
подходов к определению наруше-
ний тканевого энергообмена при 
синдроме раннего детского ау-
тизма. Результаты таких исследо-
ваний могут обосновывать новые 
способы лечения при данном 
состоянии [10, 11].
Основной целью настоящего ис-
следования явилось изучение 
патологических процессов, свя-
занных с митохондриальной дис-
функцией, при различных прояв-
лениях раннего детского аутизма.

Материалы и методы 
исследования
На  базе клинических подразде-
лений ФГБУ «Московский НИИ 
педиатрии и  детской хирургии» 
Минздрава России было проведе-
но исследование по изучению кли-
нических проявлений раннего дет-
ского аутизма с  точки зрения их 
патогенеза, характера нарушений 
тканевого энергетического мета-
болизма для обоснования целесо-
образности энерготропной тера-
пии и оценки ее эффективности.
Группу детей с  ранним детским 
аутизмом составили 32 ребенка 
в  возрасте от  3 до  12 лет (сред-
ний возраст  – 7,52 ± 0,52 года), 
имевших клинические призна-
ки специфического нарушения 
развития (расстройства речи 
и  моторики, стереотипность де-
ятельности и  поведения), что 
приводило к  нарушениям соци-
ального взаимодействия. Детям, 
включенным в  исследование, 
проводилось комплексное клини-
ческое психоневрологическое об-
следование, исследование уровня 
активности митохондриальных 
ферментов и лактатдегидрогеназы 
исходно и  после курса терапии. 
Дети с  ранним детским аутиз-
мом получили курс комбиниро-
ванной энерготропной терапии 
продолжительностью 5  месяцев 
(схема курса: прием 2 месяца  – 
перерыв 1  месяц  – повторный 
прием 2 месяца), включавший 
прием препаратов левокарнитина 
в  дозе в  среднем 500–600  мг/сут, 
в  сочетании с  коферментом Q10 
в  дозе 90–120  мг/сут, раствором 
ацетиламиноянтарной кислоты 
250  мг/сут. В  терапии использо-
вался лекарственный препарат 
Элькар®  – раствор L-карнитина 
для приема внутрь, который отно-
сится к фармакологической груп-
пе «метаболическое средство» 
и выпускается отечественной ком-
панией «ПИК-ФАРМА» во флако-
нах по 25, 50 и 100 мл. Препарат 
давался с  учетом суточной био-
ритмической активности в первой 
половине дня.
Нами обследованы 27 мальчиков 
(84,4%) и 7 девочек (15,6%)*. При 
проведении исследования нев-
рологического статуса данных 

Основные симптомы и признаки детского аутизма

Аутистическое одиночество
Неспособность устанавливать теплые эмоциональные взаимоотношения с людьми. 
Такие дети не отвечают улыбкой на ласки и проявления любви родителей. Им 
не нравится, когда их берут на руки или обнимают. На родителей они реагируют 
не больше, чем на других людей. Одинаково ведут себя с людьми и неодушевленными 
предметами. Практически не проявляют тревогу при разлуке с близкими 
и в незнакомой обстановке. Типично отсутствие глазного контакта. Речь часто 
развивается с задержкой или не возникает вообще. Иногда речь нормально 
развивается до двухлетнего возраста, а затем частично исчезает. Аутичные дети 
мало используют категории «значения» в памяти и мышлении. Некоторые из них 
производят шум (щелчки, звуки, хрипы, бессмысленные слоги) в стереотипной 
манере при отсутствии желания общения. Речь обычно построена по типу 
немедленных или задержанных эхолалий или в виде стереотипных фраз вне контекста, 
с неправильным использованием местоимений. Даже к 5–6 годам большинство 
детей называют себя во втором или третьем лице или по имени, не используя 
«я». Отмечается «навязчивое желание однообразия», стереотипное и ритуальное 
поведение, настаивание на сохранении всего в неизмененном виде и сопротивление 
переменам. Дети предпочитают есть одну и ту же пищу, носить одну и ту же одежду, 
играть в повторяющиеся игры. Деятельность и игра аутичных детей характеризуются 
ригидностью, повторяемостью и монотонностью. Типичны также причудливое 
поведение и манерность (например, ребенок постоянно кружится или раскачивается, 
теребит свои пальцы или хлопает в ладоши).

Отклонения в игре
Игры у детей с аутизмом чаще стереотипны, нефункциональны и несоциальны. 
Преобладает нетипичное манипулирование игрушками, отсутствуют воображение 
и символические черты. Отмечено пристрастие к играм с неструктурированным 
материалом – песком, водой.

Атипичные сенсорные реакции
Аутичные дети отвечают на сенсорные стимулы (на звуки, боль) либо чрезвычайно 
сильно, либо слишком слабо. Они избирательно игнорируют обращенную к ним речь, 
проявляя интерес к неречевым, чаще механическим, звукам. Болевой порог чаще 
понижен, или отмечается атипичная реакция на боль.

Другие проявления аутизма
При детском аутизме могут наблюдаться и другие признаки. Внезапные вспышки 
гнева, или раздражения, или страха, не вызванные какими-либо очевидными 
причинами. Иногда такие дети либо гиперактивны, либо растерянны. Характерно 
поведение с самоповреждением – удары головой, «кусание», «царапание», вырывание 
волос. Иногда отмечаются нарушения сна, энурез, энкопрез, проблемы с питанием.

Тема номера: роль энерготропных препаратов в лечении нарушений 
развития ребенка
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за  патологию нервной системы 
не  выявлено. При проведении 
электроэнцефалографического 
обследования не  зарегистриро-
вано ни  «замедление» основной 
активности, ни типичная эпилеп-
тическая активность.
В рамках исследования проводи-
лось анкетирование родителей 
детей, имеющих клинические про-
явления раннего детского аутизма, 
исходно и после курса энерготроп-
ной терапии, а также психологи-
ческое тестирование и определе-
ние цитохимической активности 
митохондриальных ферментов 
лимфоцитов периферической 
крови. Психологическое тестиро-
вание включало проведение 4 тес-
тов, оценивающих концентрацию 
и активность внимания ребенка, 
исследование слуховой вербаль-
ной кратковременной и долговре-
менной памяти; образной (зри-
тельной) памяти, утомляемости. 
Использованы следующие мето-
ды: анализ когнитивных функ-
ций путем исследования памяти, 
внимания с  помощью методики 
«10 слов» (А.Р. Лурия, 2000); кор-
ректурной пробы (по Д. Векслеру, 
1971); методики «10 слов» на зри-
тельные стимулы и  др. Оценка 
приведенных тестов проводилась 
в баллах.
Цитохимическое выявление ак-
тивности митохондриальных фер-
ментов – сукцинатдегидрогеназы 
(СДГ), альфа-глицерофосфатде-
гидрогеназы (альфа-ГФДГ), глута-
матдегидрогеназы (ГДГ), а также 
цитозольного фермента – лактат-
дегидрогеназы (ЛДГ) в  лейкоци-
тах цельной крови проводилось 
по методу Р.П. Нарцисова (1986). 
Оценка результатов проведена ви-
зуальной морфометрией с  помо-
щью светооптического микроско-
па (увеличение 15 × 70 под водной 
иммерсией или 10 × 90, 15 × 90 под 
масляной иммерсией). Актив-
ность ферментов при визуальной 
морфометрии выражена в услов-
ных единицах, соответствующих 
среднему числу гранул формазана, 
приходящихся на одну клетку. Ис-
следована активность следующих 
ферментов:

 ■ СДГ  – основной энергетичес-
кий фермент, катализирует 
окисление янтарной кислоты, 
позволяет с  высокой степенью 
достоверности судить о  функ-
циональной активности всего 
митохондриального аппарата. 
Локализуется на  внутренней 
мембране митохондрий;

 ■ альфа-ГФДГ  – фермент, отра-
жающий работу глицерофос-
фатного челночного механизма 
по  транспорту электрон-экви-
валентов из  цитоплазмы в  ми-
тохондрии, а  также обмен фос-
фолипидов;

 ■ ЛДГ  – фермент, катализирую-
щий обратимое восстановле-
ние пировиноградной кислоты 
до  молочной в  процессе глико-
лиза. В  организме представлен 
5 изоферментами;

 ■ ГДГ  – фермент класса оксидо-
редуктаз, катализирующий вза-
имопревращения L-глутамино-
вой и 2-оксоглутаровой кислот.

Поскольку разнонаправленные 
изменения активности ферментов 
могут нивелировать их средние по-
казатели, дети из каждой группы 
были разделены на две подгруппы: 
«А» – дети с более высоким значе-
нием активности СДГ и «Б» – дети 
с относительно более низким зна-
чением активности СДГ. Мы счи-
таем такое деление целесообраз-
ным в случаях обследования детей 
без грубых «первичных митохон-
дриальных» нарушений, так как 
оно, по нашему мнению, отражает 
два варианта (стадии) дизэнерге-
тического состояния: относитель-
ное повышение активности ука-
занного фермента свидетельствует 

о компенсированной реакции кле-
точного энергообмена на тот или 
иной патологический процесс, 
а снижение – об относительно де-
компенсированной реакции.
Выбор ферментного статуса лей-
коцитов, как индикатора воз-
действия, основывается на многих 
клинико-экспериментальных ис-
следованиях, в которых убедитель-
но доказано, что лейкоциты – это 
клетки, выполняющие не  только 
специальные функции иммунной 
защиты, но и являющиеся элемен-
тами единой информационной 
системы, точно отражающей со-
стояние организма и процесс его 
развития. Кроме того, лейкоциты, 
будучи мигрирующими клетками, 
способны отражать изменения 
во всех клеточных популяциях ор-
ганизма [6].
Тестирование у всех детей исход-
но и после курса терапии прово-
дилось в одно и то же время, в пер-
вой половине дня.

Результаты исследования
Проведенное биохимическое ис-
следование крови выявило при-
знаки митохондриальной дис-
функции и  тканевой гипоксии 
у детей с различными проявления-
ми аутизма. В результате проведен-
ных цитохимических исследова-
ний у 28 детей с аутизмом (87,5%) 
были выявлены признаки поли-
системной митохондриальной 
дисфункции. Из них у 12 (37,5%) 
пациентов установлено наличие 
отклонений от  нормативных по-
казателей по  двум ферментам, 
у 13 (40,6%) – по трем ферментам 
и у 3 (9%) – по всем четырем фер-

* Здесь и далее проценты даны условно в связи с относительно небольшим числом обследованных.

Таблица. Показатели активности ферментов тканевого энергообмена у детей с ранним 
детским аутизмом до и после курса энерготропной терапии

Фермент
Уровень активности фермента, усл. ед. (M ± σ)

До терапии После терапии Группа контроля 

СДГ 21,22 ± 1,93 19,92 ± 1,15 20,6 ± 0,83

Альфа-ГФДГ 9,74 ± 0,66 10,51 ± 1,16 12,5 ± 0,56

ГДГ 8,68 ± 0,98 8,92 ± 1,04 12,4 ± 0,83

ЛДГ 18,42 ± 1,83 20,49 ± 1,7 13,5 ± 1,14

Здесь и в рис. 2 и 3: СДГ – сукцинатдегидрогеназа, альфа-ГФДГ – альфа-глицерофосфатдегидрогеназа, 
ГДГ – глутаматдегидрогеназа, ЛДГ – лактатдегидрогеназа.

Тема номера: роль энерготропных препаратов в лечении нарушений 
развития ребенка
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ментам. В данной группе признаки 
тканевой гипоксии проявлялись 
снижением уровня активности 
альфа-ГФДГ у 18 (56%), активнос-
ти ГДГ – у 19 (59%), повышения ак-
тивности ЛДГ – у 21 (66%) обсле-
дованного ребенка. В то же время 
уровень активности СДГ у 9 (28%) 
детей был ниже, а у 13 (40,6%) пре-
вышал показатели контрольной 
группы. Результаты исследования 
показателей активности фермен-
тов представлены в таблице. При 
этом средние показатели актив-
ности ГДГ были статистически 
достоверно ниже (p < 0,05), чем 
в  контрольной группе, но  по ос-
тальным ферментам средние пока-
затели достоверно не различались.
В  связи с  вышеприведенными 
результатами оценки цитохими-
ческих показателей, имеющих 
разнонаправленные изменения, 
не  учитываемые при изучении 
средних значений, в исследовании 
данные параметры были раздель-
но оценены у детей с относитель-
но сниженными и повышенными 
показателями активности СДГ. 
Такой подход представляется це-
лесообразным, так как позволяет 
дифференцированно оценивать 
детей с признаками компенсатор-
ного напряжения полисистемной 
митохондриальной активности 
(группа с  повышенными значе-
ниями активности СДГ) и  детей 
с  вероятными более серьезными 
нарушениями (декомпенсацией) 
тканевого энергообмена (группа 
со снижением активности СДГ).
Углубленный анализ цитохи-
мических показателей в  группе 
из 9 детей со сниженным относи-
тельно контрольных показателей 
уровнем СДГ показал: у 7 (77,8%) 
из обследованных детей выявлено 
также снижение уровней актив-
ности альфа-ГФДГ и ГДГ и толь-
ко у 2 (22%) отмечено повышение 
уровня активности ЛДГ. В  то же 
время среди 13 детей с  исходно 
повышенным относительно кон-
трольных показателей уровнем 
активности СДГ у  6 выявлено 
только повышение активности 
СДГ и ЛДГ. Среди данной группы 
у  5  (38%) пациентов было также 
установлено повышение актив-
ности вышеперечисленных фер-

ментов и  сниженное содержание 
альфа-ГФДГ и ГДГ.
При анализе результатов в  груп-
пе детей с  исходно низкими 
(16,24  ± 0,45 усл. ед.; контроль  – 
20,6 ± 0,83 усл. ед.) показателями 
активности СДГ до  курса энер-
готропной терапии отмечает-
ся статистически достоверное 
(p  <  0,05) снижение активности 
митохондриальных ферментов: 
альфа-ГФДГ – 8,01 ± 0,58 усл. ед. 
(контроль  – 12,5 ± 0,56  усл. ед.), 
ГДГ  – 7,56 ± 0,59  усл.  ед. (конт-
роль – 12,4 ± 0,83 усл. ед.). Уровень 
активности ЛДГ в данной группе 
превышал контрольные показате-
ли и составлял 17,43 ± 1,63 усл. ед. 
при нормальных величинах 13,5 ± 
1,14 усл. ед.
По  результатам проведенного 
анализа, в группе детей с исходно 
повышенными показателями ак-
тивности СДГ (24,94 ± 0,58 усл. ед.; 
контроль  – 20,6 ± 0,83  усл. ед.) 
до  курса энерготропной тера-
пии отмечается статистически 
достоверное (p < 0,05) повыше-
ние активности ЛДГ  – 20,32  ± 
0,97  усл.  ед. (контроль  – 13,5 ± 
1,14 усл. ед.). При этом снижались 
средние показатели активности 
альфа-ГФДГ – 10,67 ± 0,56 усл. ед. 
(контроль  – 12,5 ± 0,56 усл. ед.) 
и ГДГ – 11,09 ± 0,82 усл. ед. (конт-
роль – 12,4 ± 0,83 усл. ед.).
Таким образом, при проведении 
цитохимического исследования 
у детей с клиническими проявле-
ниями раннего детского аутизма 
были выявлены различные мито-
хондриальные нарушения. Полу-
ченные данные позволяют пред-
положить патогенетическую роль 
нарушений энергообмена в разви-
тии проявлений раннего детского 
аутизма.
На момент обследования все дети 
получали препарат рисперидон 
(производное бензизоксазола, ха-
рактеризующийся нейролептичес-
ким, антипсихотическим действи-
ем) в индивидуальных дозировках. 
На  фоне курса энерготропной 
терапии изменений дозировок 
и комбинаций психотропного пре-
парата не проводилось.
При оценке клинических прояв-
лений раннего детского аутизма 
у детей после курса комплексной 

  Исходно        После терапии

Рис. 1. Клиническая эффективность курса 
энерготропной терапии у детей с ранним детским 
аутизмом
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Рис. 2. Показатели активности ферментов тканевого 
энергообмена до и после курса энерготропной терапии 
у детей с ранним детским аутизмом с исходно низкими 
показателями активности СДГ
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Рис. 3. Показатели активности ферментов тканевого 
энергообмена до и после курса энерготропной терапии 
у детей с ранним детским аутизмом с исходно 
повышенными показателями активности СДГ
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энерготропной терапии, как пред-
ставлено на рис. 1, было отмечено 
в среднем по группе изменение сле-
дующих показателей относительно 
исходных значений: уменьшение 
выраженности стереотипных дви-
жений на 25%, уменьшение гипер-
активности на  12,5%, улучшение 
познавательных функций на 57%, 
повышение концентрации внима-
ния на  20%, увеличение на  треть 
объема активной речи.
При анализе цитохимических 
показателей у  детей с  аутизмом 
после применения энерготропной 
терапии отмечается нормализа-
ция активности ферментов СДГ 
и повышение альфа-ГФДГ и ГДГ. 
Результаты исследования показа-
телей активности ферментов до и 
после курса энерготропной тера-
пии представлены в таблице.
При более детальном анализе эф-
фективности комплексной энерго-
тропной терапии по группам в за-
висимости от  исходного уровня 
СДГ было установлено, что клини-
чески наилучшие результаты полу-
чены в группе детей с исходно сни-
женными значениями активности 
СДГ, чем в группе с повышенной 
активностью данного фермента.
Как видно из  данных рис.  2, 
у детей с исходно низкими пока-
зателями активности СДГ после 
курса терапии отмечалось повы-
шение активности и  достижение 
нормальных показателей СДГ (ис-
ходно 16,24 ± 0,45 усл. ед.; после 
курса терапии 19,66 ± 0,38 усл. ед.), 
альфа-ГФДГ (исходно 8,01 ± 
0,58 усл. ед.; после курса терапии 
11,04 ± 1,42 усл. ед.) и ГДГ (исход-
но 7,56 ± 0,59 усл. ед.; после курса 
терапии 8,96 ± 0,69 усл. ед.). После 
курса энерготропной терапии от-
мечалась тенденция к повышению 
активности ЛДГ (исходно 17,43 ± 
1,63 усл. ед.; после курса терапии 
23,11 ± 2,37 усл. ед.).
У детей с ранним детским аутиз-
мом с исходно повышенными по-
казателями активности СДГ после 
курса энерготропной терапии от-
мечалась общая тенденция к сни-
жению уровня активности фер-
ментов: альфа-ГФДГ  – с  10,67  ± 
0,56 усл. ед. до 10,01 ± 2,02 усл. ед.; 
ГДГ  – с  11,09 ± 0,82 усл. ед. 
до  8,88  ±  2,13  усл. ед.; ЛДГ  – 

с  20,32  ±  0,97 усл. ед. до  19,88 ± 
2,55 усл. ед. При исследовании 
в динамике отмечено достижение 
нормальных показателей СДГ (ис-
ходно 24,94 ± 0,58 усл. ед.; после 
курса терапии 20,19 ± 2,44 усл. ед.) 
(рис. 3).

Обсуждение результатов
При проведении цитохимического 
исследования у детей с клиничес-
кими проявлениями раннего дет-
ского аутизма нами выявлены ге-
терогенные признаки нарушений 
клеточного энергообмена. Полу-
ченные данные позволяют пред-
положить патогенетическую роль 
нарушений энергообмена в разви-
тии проявлений аутизма у детей. 
У 46,8% пациентов (с повышением 
активности СДГ) можно говорить 
о неспецифическом «напряжении» 
митохондриальных функций, что 
наиболее вероятно объясняется 
компенсаторными механизмами. 
Эффективность энерготропной 
терапии у  таких детей относи-
тельно невысока. У  31% пациен-
тов (с  пониженной активностью 
СДГ), очевидно, имеет место энер-
годефицитное состояние, такие 
пациенты более чувствительны 
к энерготропной терапии. Важно 
отметить, что в этой группе детей 
с  аутизмом характер лаборатор-
ных показателей (выраженное 
снижение активности альфа-ГФДГ 
и ГДГ, повышение концентрации 
продуктов перекисного окисления 
липидов, изменение коэффици-
ента «лактат/пируват») указывает 
на  наличие более серьезной по-
лисистемной митохондриальной 
дисфункции, возможно, играю-
щей значительную патогенетичес-
кую роль в  развитии нарушений 
высшей нервной деятельности.
Важным, с  нашей точки зрения, 
является использование в качест-
ве «базового» препарата раствора 
L-карнитина. Известно, что карни-
тин принимает непосредственное 
участие в  катаболизме липидов, 
обеспечивая перенос длинноце-
почечных жирных кислот в  виде 
сложных эфиров (ацилкарни-
тинов) из  цитоплазмы через на-
ружную и внутреннюю митохон-
дриальные мембраны в  матрикс 
митохондрий. Внутри митохонд-

Элькар® – 30%-ный водный 
раствор левокарнитина

 ✓ Элькар® (МНН: левокарнитин) – известный 
отечественный лекарственный препарат 
на основе L-карнитина. 

 ✓ Элькар® является эффективным средством 
коррекции карнитиновой недостаточности 
и улучшения процессов клеточного 
энергообмена. 

 ✓ Препарат прошел многочисленные научно-
практические исследования в ведущих 
медицинских НИИ, вузах и педиатрических 
клиниках России. 

 ✓ Эффективность и безопасность препарата 
подтверждена пятнадцатилетним опытом 
практического применения, в том числе 
у новорожденных и у детей первого года жизни.

 ✓ Большое практическое значение имеет 
новая лекарственная форма – Элькар® 
для инъекционного введения.

NB

рий транспортированные жирные 
кислоты подвергаются бета-окис-
лению с образованием ацетил-ко-
фермента А (КоА), который служит 
субстратом для цикла трикарбоно-
вых кислот Кребса и последующе-
го синтеза аденозинтрифосфата 
(АТФ) в организме. Наряду с этим 
окисление жирных кислот – глав-
ный путь кетогенеза, а кетоновые 
тела являются дополнительным 
энергетическим источником для 
периферических тканей и  голов-
ного мозга. Влияние карнитина 
на жировой обмен осуществляется 
также его участием в цитоплазма-
тическом синтезе жирных кислот 
путем обратного переноса необхо-
димых для этого ацетильных групп 
митохондриального ацетил-КоА 
через митохондриальную мемб-
рану в цитоплазму. Помимо пере-
численного, карнитин регулирует 
отношение «ацил-КоА/свободный 
КоА» в  митохондриях. Связывая 
ацильный радикал, он высвобож-
дает КоА и тем самым активирует 
интенсивность энергетического 
метаболизма в  тканях. Исключи-
тельное значение карнитина стано-
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Opportunities of energotropic therapy in combination treatment of early childhood autism

A.I. Krapivkin, V.S. Sukhorukov, I.P. Kireyeva
Federal State Budgetary Institution ‘Federal Research Institute for Pediatrics and Children’s Surgery’ of the Ministry of Health 
of Russia, Moscow

Contact person: Aleksey Igorevich Krapivkin, krapivkin@pedklin.ru

Results of cytochemical study conducted in 32 children aged between 3 and 12, with clinical manifestations of early 
childhood autism who were found to have heterogenous signs of impaired cellular energy turnover are analyzed. 
Th e data obtained allow to assume that disturbances of energy turnover play a pathogenetic role in development of 
autism in children. Activity of succinate dehydrogenase (SDH) was increased in 46.8% patients evidencing about 
a non-specifi c “exertion” of mitochondrial functions that most plausibly was due to compensatory mechanisms. 
It is worth noting that energotropic therapy in these patients was not highly eff ective. Energy defi ciency was 
documented in 31% patients with reduced SDH activity. When clinical picture of disease in such children was 
assessed aft er applying a course of combination therapy they were found to have improved behavioral function 
(reduced intensity of stereotyped movements by 25%, reduced hyperactivity by 12.5%) as well as improved cognitive 
function by 57%, increased attention concentration by 20%, increased active speech level by 33%. Enzyme activity 
was normalized aft er using energotropic therapy in children with autism as assessed by cytochemical assays.

Key words: early childhood autism, mitochondrial dysfunction, cytochemical study, energotropic therapy, L-carnitine
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вится очевидным в условиях высо-
кого расходования энергетических 
ресурсов – при заболеваниях, уси-
ленных физических или эмоцио-
нальных нагрузках, а  также при 
недостаточном питании. После 
истощения запасов углеводов ли-
пиды становятся главным источ-
ников синтеза АТФ в организме.
Другая важная функция карнити-
на заключается в его способности 
образовывать соединения с  раз-
личными органическими кисло-
тами, являющимися промежуточ-
ными продуктами окислительных 
процессов. Данные вещества, 
накапливаясь в  митохондриях 
и  цитоплазме клеток, оказывают 

мембранотоксическое действие 
и  ингибируют активность ряда 
ферментов. Выведение этих ток-
сичных органических соединений 
из  организма происходит через 
почки в виде ацилкарнитинов.
Таким образом, обоснованное те-
оретически применение препарата 
L-карнитина – Элькара – получило 
в нашей работе убедительное под-
тверждение его эффективности 
при нарушениях психологическо-
го развития у детей.
Нет сомнения, что полученные ре-
зультаты, так же как и расширение 
спектра доступных энерготропных 
препаратов, таких, например, как 
Кудевита (лекарственный препа-

рат коэнзима Q10), являются весо-
мым основанием для дальнейшего 
развития подобных исследований.
В заключение отметим, что комп-
лексная энерготропная терапия 
раннего детского аутизма спо-
собствует улучшению клини-
ческой картины заболевания. 
У  пациентов улучшаются пове-
денческая (отмечается уменьше-
ние выраженности стереотипных 
движений и  гиперактивности) 
и познавательная функции, повы-
шается концентрация внимания, 
увеличивается объем активной 
речи, что в  целом способствует 
повышению качества жизни паци-
ентов с аутизмом и их семей.  
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развития ребенка





12
Эффективная фармакотерапия. 50/2013

Энерготропные 
препараты в терапии 
когнитивных нарушений 
при психических 
расстройствах

ФГБУЗ 
«Центр лечебной 

физкультуры 
и спортивной 

медицины» ФМБА 
России

М.С. Ключников, А.С. Самойлов
Адрес для переписки: Михаил Сергеевич Ключников, kljuchnikov@me.com

В статье дан обзор литературных источников, в которых изучена 
роль метаболической коррекции психических нарушений различной 
этиологии. Показано, что метаболическая терапия энерготропными 
препаратами (L-карнитин, коэнзим Q10, креатин, витамины 
группы B) эффективна в терапии когнитивных нарушений при раннем 
детском аутизме, синдроме дефицита внимания и гиперактивности, 
умственной отсталости и других формах психических расстройств.
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Психические и  психоло-
гические расстройства  – 
одна из наиболее распро-

страненных в современном мире 
групп заболеваний, приводящих 
к  инвалидизации населения. 
По  данным Всемирной органи-
зации здравоохранения (ВОЗ), 
психическими расстройствами 
страдают более 450 млн человек 
по всему миру. В последние деся-
тилетия уровень распространен-
ности психических расстройств 
неуклонно растет, что в немалой 
степени обусловлено агрессив-
ностью средовых воздействий [1].

Только за период с 1971 по 1993 г. 
распространенность психичес-
ких расстройств в экономически 
развитых странах увеличилась 
в 10 раз [2]. По данным Европей-
ского отделения, у  каждого чет-
вертого взрослого гражданина 
Евросоюза в  2012 г.  отмечены те 
или иные проявления психичес-
ких и психологических нарушений 
(тревога, депрессия, психозы, рас-
стройства пищевого поведения, 
состояния, связанные с приемом 
психоактивных веществ, и др.) [3].
Разработки в  области психиат-
рии, клинической психологии, 

нейропсихологии и  психотера-
пии выявили значительную роль 
когнитивных нарушений в струк-
туре психических и  психологи-
ческих расстройств [4]. Наруше-
ния когнитивных функций в той 
или иной степени задействованы 
в структуре патогенеза подавля-
ющего большинства психических 
заболеваний и  психологических 
нарушений [5–9].
Когнитивные (познавательные) 
функции  – наиболее сложные 
функции головного мозга, с  по-
мощью которых осуществляется 
процесс рационального позна-
ния мира и  обеспечивается це-
ленаправленное взаимодействие 
с  ним: восприятие, обработка 
и анализ информации, ее запоми-
нание и хранение, операционное 
мышление (построение и  конт-
роль программ действий) [10].
В  основе современного пони-
мания этиологии психических 
расстройств лежит биопсихосо-
циальная модель, ключевым по-
нятием которой выступает диада 
«диатез – стресс», где под диате-
зом понимается биологическая 
предрасположенность к  опреде-
ленному болезненному состоя-
нию, а  факторы среды (экологи-
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ческие, психосоциальные и  пр.), 
актуализирующие эту предраспо-
ложенность, выступают в качест-
ве стресс-агента [11].
Исследования биохимических 
процессов (включая энергообмен-
ные), обеспечивающих высшую 
нервную деятельность в  целом 
и когнитивные процессы в част-
ности, показали, что при выпол-
нении познавательной деятель-
ности потребность головного 
мозга в аэробном дыхании очень 
высока. Следовательно, снижение 
уровня клеточного энергообмена, 
в том числе за счет нарушения ми-
тохондриальных процессов, явля-
ется неспецифическим фактором, 
влияющим на  развитие измене-
ний в работе головного мозга. Ме-
таболические дисфункции в клет-
ках мозга влекут за собой общее 
снижение уровня когнитивных 
процессов, которое наблюдается 
при большинстве психических 
расстройств [12].
Препараты, усиливающие ин-
тенсивность обмена энергии 
на клеточном уровне, называются 
энерготропными и представлены 
в первую очередь такими вещес-
твами, как коэнзим Q10, карнитин 
(L-карнитин и ацил-L-карнитин), 
витамины группы B и  др. [13]. 
Отметим: хотя все обозначен-
ные препараты имеют общую 
функцию  – усиление клеточно-
го энергообмена, каждый из них 
играет особую роль в организме 
человека.

Роль энерготропных веществ 
в обеспечении высшей нервной 
деятельности
L-карнитин
Мозговая ткань человека богата 
карнитином, его концентрация 
достаточно высока в  гипотала-
мусе, мозжечке, коре головного 
мозга.
L-карнитин – витаминоподобное 
вещество, активно участвующее 
в  метаболических процессах. 
В  организме человека и  живот-
ных L-карнитин синтезируется 
в  печени и  почках, из  которых 
транспортируется в другие ткани 
и  органы. Синтез L-карнитина 
требует участия аминокислот 
лизина и метионина, группы ви-

таминов (В, С)  и  целой группы 
микроэлементов. При дефиците 
любого из  перечисленных ком-
понентов может развиваться не-
достаточность L-карнитина, что 
крайне негативно отражается 
на метаболизме.
Основная функция L-карнитина 
в организме человека – транспорт 
свободных жирных кислот из ци-
топлазмы в матрикс митохондрий 
для образования энергии, которая 
необходима для функционирова-
ния всех клеток, тканей и систем 
организма. Активация свободных 
жирных кислот происходит на на-
ружной поверхности митохонд-
риальной мембраны, при участии 
коэнзима А, ионов магния и аде-
нозинтрифосфата (АТФ). Там же 
находится фермент ацилкоэнзим 
А-синтетаза, катализирующий 
реакции образования L-карнити-
ном промежуточного соединения 
ацилкарнитина. Именно L-кар-
нитин обеспечивает поступление 
в митохондрии активированных 
свободных жирных кислот, кото-
рые используются в системе бета-
окисления [14]. Эксперименталь-
ные исследования показали, что 
L-карнитин абсолютно необхо-
дим для осуществления нормаль-
ной функции митохондрий и его 
дефицит может вызвать катастро-
фические последствия для всего 
организма.
Одним из  наиболее изученных 
и широко применяемых в меди-
цинской практике производных 
L-карнитина является ацетил-L-
карнитин (АЛК), который при воз-
действии фермента карнитинаце-
тилтрансферазы преобразуется 
в организме в L-карнитин [15].

Коэнзим Q10
Другим важнейшим для мета-
болизма веществом является 
коэнзим Q10, или убихинон,  – 
митохондриальный кофермент, 
у частвующий в  сопряжении 
процессов клеточного дыхания 
и образования АТФ в ходе окис-
лительного фосфорилирования. 
Важнейшая функция убихино-
на – именно биоэнергетическая, 
при этом коэнзим Q10 обладает 
и  антиоксидантными свойства-
ми. Противоокислительная ак-

тивность коэнзима Q10 превос-
ходит таковую всех остальных 
естественных антиоксидантов. 
Убихинон  – единственный ан-
тиоксидант, регенерируемый 
в  организме. Еще одна важная 
особенность коэнзима Q10 – учас-
тие в восстановлении антиокси-
дантной активности альфа-токо-
ферола (витамина E). Известно, 
что наибольшее количество уби-
хинона содержится в  тканях 
с  высокими энергетическими 
затратами или метаболической 
активностью, таких как сердце, 
печень, почки, мышцы и нервная 
ткань [16].
Иными словами, наибольшая 
концентрация веществ, относи-
мых к  энерготропным, то есть 
усиливающим клеточный энер-
гообмен, отмечается в  тканях, 
органах и системах органов, под-
верженных самым высоким энер-
гетическим нагрузкам, например, 
в головном мозге. Соответствен-
но, роль энерготропных веществ 
(L-карнитина и  коэнзима  Q10) 
в обеспечении нормальной функ-
ции головного мозга высока. По-
скольку головной мозг человека 
отвечает за  высшую нервную 
деятельность, высокий энергети-
ческий ресурс клеток головного 
мозга необходим для осущест-
вления высших психических 
функций.
В данном контексте мы предполо-
жили, что терапия метаболичес-
ких нарушений энерготропными 
препаратами оказывает тера-
певтическое воздействие на ког-
нитивные функции пациентов, 
страдающих психическими и пси-
хологическими расстройствами.

Энерготропная терапия 
при раннем детском аутизме
В  исследованиях, посвященных 
нейропсихологическим процес-
сам при раннем детском аутизме, 
показано, что митохондриальная 
дисфункция часто коморбид-
на раннему детскому аутизму, 
вследствие чего усугубляются 
такие симптомы заболевания, 
как когнитивные нарушения, за-
держка речевого развития, повы-
шенный окислительный стресс 
и др. [17, 18].
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Энерготропные препараты обладают высоким 
терапевтическим потенциалом в отношении высших 
психических функций. Сегодня очевидна высокая 
эффективность энерготропных препаратов – L-карнитина, 
коэнзима Q10, креатина, витаминов группы B и других – 
в терапии когнитивных нарушений, вызванных некоторыми 
формами психических расстройств (например, ранний 
детский аутизм, СДВГ), болезни Альцгеймера, болезни 
Паркинсона, болезни Гентингтона и др.

Авторы выявили изменение энер-
гетического обмена в клетках го-
ловного мозга детей, страдающих 
аутизмом. Полученные данные 
подтверждают взаимосвязь ау-
тизма и  митохондриальной дис-
функции, а также доказывают, что 
у  многих пациентов с  аутизмом 
снижены клеточная энергетика 
и  запас энергии митохондрий, 
что может приводить к  когни-
тивным нарушениям, проблемам 
с речью и аномальному клеточно-
му энергообмену.
По  результатам этих исследова-
ний, энерготропные препараты, 
в  первую очередь L-карнитин 
и коэнзим Q10, высокоэффектив-
ны в терапии митохондриальных 
нарушений при аутизме. Назна-
чение препаратов метаболичес-
кой коррекции оказывает выра-
женный терапевтический эффект 
в отношении когнитивных функ-
ций пациентов с ранним детским 
аутизмом, а также процессов ре-
гуляции нервной деятельности 
у  таких детей. Таким образом, 
терапия митохондриальной дис-
функции энерготропными препа-
ратами является важнейшим зве-
ном в тактике ведения пациентов 
с ранним детским аутизмом.

Энерготропная терапия 
при синдроме дефицита 
внимания и гиперактивности
Синдром дефицита внимания 
и гиперактивности (СДВГ) явля-
ется одной из  наиболее распро-
страненных форм психических 
нарушений в  детском возрасте. 
По  некоторым данным, его рас-
пространенность среди детско-
го населения России достигает 
47% [19].
Нейропсихологические механиз-
мы патогенеза СДВГ рассматри-
ваются с позиции нарушения (не-
зрелости) функции лобных долей 
головного мозга, прежде всего – 
префронтальной области. Данная 
функциональная область голов-
ного мозга в  основном отвечает 
за управляющую функцию, фак-
тически представляющую собой 
группу функций головного мозга, 
которые служат задаче поддержа-
ния необходимой последователь-
ности операций, направленных 

на достижение поставленной цели 
[20]. При СДВГ страдают следую-
щие компоненты управляющей 
функции: поддержание внима-
ния, поведенческое торможение 
(сдерживание), управление пси-
хическими процессами, удержи-
вание от отвлекающих факторов, 
произвольная (сознательная) пе-
реключаемость внимания. Специ-
алисты выделяют два основных 
компонента управляющей функ-
ции, имеющих критическое зна-
чение при СДВГ,  – социальный, 
в основе которого лежат сложнос-
ти в саморегуляции и самоконт-
роле поведения ребенка в обще-
стве, и когнитивный – нарушение 
динамики психических процес-
сов у детей с СДВГ.
Клинические исследования по-
казывают, что препараты L-кар-
нитина оказывают выражен-
ное терапевтическое действие 
при лечении СДВГ. По  данным 
M.G.  Torrioli и  соавт., L-карни-
тин (в  дозировках 20–50 мг/кг 
в сутки) эффективен при лечении 
СДВГ у  мальчиков с  синдромом 
«ломкой Х-хромосомы». У обсле-
дованных детей отмечался низ-
кий уровень интеллекта (меньше 
50  по  шкале IQ) и  агрессивное 
поведение, в  том числе внезап-
ные вспышки гнева. Как показало 
двойное слепое плацебоконтро-
лируемое исследование, в  кото-
ром участвовало 63 ребенка с дан-
ным заболеванием, назначение 
АЛК стабилизирует их психичес-
кое состояние, а также нормали-
зует поведение. У пациентов, по-
лучавших препарат, отмечалось 

значительное снижение уровня 
гиперактивности, повышение 
внимания и  улучшение психо-
социального поведения [21]. Эти 
данные свидетельствуют о  том, 
что АЛК представляет безопас-
ную альтернативу ноотропным 
средствам и психостимуляторам 
при лечении детей с СДВГ и синд-
ромом «ломкой Х-хромосомы».
И.Л. Брин и  М.Л. Дунайкин до-
казали эффективность L-карни-
тина в комплексной терапии по-
граничных нервно-психических 
состояний, в том числе СДВГ. Те-
рапевтические дозировки L-кар-
нитина варьируются в зависимос-
ти от возраста детей и составляют 
от  100 мг/сут (возраст 1–6 меся-
цев) до 1500 мг/сут (дети старше 
10 лет). L-карнитин назначают 
для приема однократно в первой 
половине дня либо в два приема – 
перед завтраком и  обедом [22]. 
Авторы также отметили поло-
жительное действие препаратов 
L-карнитина на различные сферы 
нервно-психического реагирова-
ния, выражающееся в улучшении 
нейродинамических процессов, 
их активации, переключаемости, 
регуляции, устойчивости к  фи-
зическим, интеллектуальным 
и эмоциональным нагрузкам. Вы-
раженное положительное дейст-
вие L-карнитина отмечено при 
продолжительном лечении, осо-
бенно в случаях повышенной ис-
тощаемости, психофизических 
перегрузок и  при грубых орга-
нических поражениях нервной 
системы [23]. Сотрудники Мос-
ковского НИИ педиатрии и дет-
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ской хирургии показали, что при 
проведении лекарственной тера-
пии нарушений познавательных 
функций и  поведения у  детей 
целесообразно, наряду с широко 
применяемыми в  клинической 
практике ноотропными средст-
вами, использование энерго-
тропных препаратов, модулирую-
щих внутриклеточный гомеостаз 
и способствующих нормализации 
функции митохондрий [24].

Энерготропные препараты 
в терапии умственной отсталости
Одной из  наиболее распростра-
ненных причин формирования 
умственной отсталости являют-
ся перинатальные поражения 
центральной нервной системы 
(ЦНС) [25].
Исследования, посвященные эф-
фективности энерготропных пре-
паратов в терапии органических 
нарушений ЦНС, в том числе при 
перинатальных повреждениях 
головного мозга, обосновывают 
роль L-карнитина как препарата 
системного действия, оказыва-
ющего положительное влияние 
на основные механизмы нервно-
психического развития в детском 
возрасте, а также как одного из ве-
дущих препаратов при коррекции 
тяжелых органических поврежде-
ний ЦНС.
З.П. Андросова отмечает, что 
назначение L-карнитина детям 
первого года жизни, перенес-
шим перинатальные поражения 
ЦНС, оказывало положительное 
действие на нейродинамические 
процессы обследуемых детей, 
включая процессы активации, 
переключаемости, регуляции, 
а также устойчивости ЦНС к раз-
личным нагрузкам (физическим, 
эмоциональным и  интеллекту-
альным). L-карнитин способство-
вал улучшению регуляторных 
процессов и  общей функцио-
нальной активности мозга у этих 
детей, а также повышению порога 
судорожной готовности ЦНС [26].
Высокая роль энерготропных 
препаратов в  системе терапии 
умственной отсталости была по-
казана в комплексном (невроло-
гическом, нейропсихологическом 
и электроэнцефалографическом) 

исследовании нейродинамичес-
ких и  регуляторных процессов 
у детей, перенесших перинаталь-
ные поражения ЦНС [27]. Авторы 
доказали, что нарушение нейро-
динамических и  регуляторных 
процессов устойчиво, не зависит 
от  тяжести перинатального не-
благополучия и  возраста и  про-
является в  функциональной не-
состоятельности двигательной, 
мотивационной, познавательной 
и вегетативной сфер нервно-пси-
хического реагирования, осо-
бенно в  период повышенных 
нагрузок и  возрастных кризов. 
Авторы утверждают, что повы-
шение энергетического потен-
циала мозга (за счет применения 
энерготропных препаратов) явля-
ется одной из  важнейших задач 
терапии нарушений развития 
у  детей с  последствиями пери-
натальных поражений нервной 
системы. По  данным исследо-
вания, L-карнитин эффективен 
при коррекции нарушений раз-
вития ЦНС, в частности у недо-
ношенных детей и детей с малой 
массой тела. Высока роль L-кар-
нитина в коррекции последствий 
гипоксически-ишемических по-
ражений нервной, дыхательной 
и сердечно-сосудистой систем и у 
детей с наследственными наруше-
ниями энергетического обмена, 
при заболеваниях соединитель-
ной ткани, эпилепсии и др. [28].

Энерготропные препараты 
в терапии нейродегенеративных 
поражений головного мозга
Нейродегенеративными называ-
ют заболевания, в основе которых 
лежит медленно прогрессирую-
щая гибель нервных клеток в тех 
или иных областях головного 
мозга. Наиболее известны болез-
ни Альцгеймера, Паркинсона, 
Гентингтона и Пика. Распростра-
ненность нейродегенеративных 
заболеваний достаточно высока. 
Так, по данным С.Н. Иллариош-
кина, число пациентов с  подоб-
ными расстройствами превышает 
30 млн человек [29].
Современный подход к  терапии 
заболеваний, вызванных дегене-
рацией нервной ткани, заключа-
ется в замедлении темпов гибели 

нервных клеток. Благодаря своим 
нейропротекторным свойствам 
важнейшим звеном в  этом про-
цессе являются энерготропные 
препараты.
C.A. Ross и  I. Shoulson проде-
монстрировали целесообразность 
назначения коэнзима Q10 и креа-
тина пациентам с болезнью Ген-
тингтона для активизации ме-
таболической защиты нервных 
клеток [30].
D. Orsucci и  соавт. также отме-
чают высокие нейропротектор-
ные свойства энерготропных 
препаратов (коэнзим Q10) и  де-
лают вывод о  целесообразности 
применения данных препаратов 
в  терапии таких нейродегенера-
тивных заболеваний, как болез-
ни Гентингтона, Альцгеймера 
и Паркинсона [31].
C. Singer выявил патогенетичес-
кую роль дефицита B12 при неко-
торых видах хореи, в  том числе 
Гентингтона [32].
По данным многочисленных ис-
следований, АЛК (в  дозировках 
1,5–3,0 г/сут) эффективно исполь-
зуется для коррекции нарушений 
физиологических процессов ЦНС 
и  восстановления функций го-
ловного мозга, нарушенных в том 
числе в силу возрастных измене-
ний [33]. Известно, что в возрасте 
40–65 лет начинаются процессы 
изменения высших психических 
функций, в  некоторых случаях 
приобретающие патологический 
характер, что происходит в связи 
с  изменением метаболических 
процессов головного мозга или 
повреждением его клеток под воз-
действием естественных гормо-
нальных перестроек [34]. В силу 
возрастных изменений в  сосу-
дах головного мозга снижается 
циркуляция крови, что лежит 
в основе различных заболеваний 
ЦНС – ишемии головного мозга, 
сосудистой деменции, болезни 
Альцгеймера и  других нейроде-
генеративных состояний. Сни-
жение потребления кислорода 
тканями при сохранении уровня 
энергообмена, которое обеспечи-
вает применение АЛК, уменьшает 
риск  инфаркта головного мозга. 
Именно поэтому АЛК может 
по  праву считаться важнейшим 
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Для нормального выполнения высших 
психических функций требуется высокий 

уровень энергообеспечения клеток 
головного мозга. Поскольку метаболизм 
нейронов влияет на функционирование 

ЦНС в целом и когнитивные процессы 
в частности, возможно осуществление 

метаболической коррекции психических 
нарушений при различных заболеваниях.

средством в  клинике интенсив-
ной терапии инсультов, а  также 
при лечении последствий череп-
но-мозговых травм. Данные меж-
дународных исследований сви-
детельствуют, что АЛК является 
одним из важнейших препаратов 
при лечении заболеваний, вы-
званных нейродегенеративными 
процессами и сосудистой мозго-
вой недостаточностью.
Исследования нейропротектор-
ных и геропротекторных свойств 
АЛК при лечении нейродегенера-
тивных заболеваний, вызванных 
старением, продолжаются. Тема-
тика таких исследований расши-
ряется, появляются новые данные 
по влиянию АЛК на качество выс-

ших психических функций в по-
жилом возрасте, а также на общее 
увеличение продолжительности 
жизни.
Одним из  наиболее распростра-
ненных органических, нейроде-
генеративных, связанных со ста-
рением заболеваний является 
болезнь Альцгеймера (частота 
встречаемости  – 5–10% среди 
лиц старше 65 лет). Наблюдаемое 
при болезни Альцгеймера отло-
жение амилоидного белка внут-
ри и вокруг нейронов головного 
мозга влечет за собой нарушение 
трансмиттерной функции ней-
ронов, приводя к значительному 
снижению основных когнитив-
ных функций. Проведенные кли-
нические исследования показали, 
что применение АЛК в  терапии 
болезни Альцгеймера улучшает 
когнитивные функции и позволя-
ет значительно замедлить нарас-
тание дефекта у пациентов с этим 
заболеванием [35].

Заключение
Проведенный анализ отечествен-
ной и  зарубежной литературы 
показал, что для нормального 
выполнения высших психичес-
ких функций требуется высокий 
уровень энергообеспечения кле-
ток головного мозга. Посколь-
ку метаболизм нейронов влия-
ет на  функционирование ЦНС 

в целом и когнитивные процессы 
в частности, возможно осущест-
вление метаболической коррек-
ции психических нарушений при 
различных заболеваниях. Сегод-
ня очевидна высокая эффектив-
ность энерготропных препара-
тов – L-карнитина, коэнзима Q10, 
креатина, витаминов группы B 
и  других  – в  терапии когнитив-
ных нарушений, вызванных не-
которыми формами психических 
расстройств (например, ранний 
детский аутизм, СДВГ), болезни 
Альцгеймера, болезни Паркинсо-
на, болезни Гентингтона и др.
Энерготропные препараты об-
ладают высоким терапевтичес-
ким потенциалом в  отношении 
высших психических функций. 
Однако системных, междисцип-
линарных исследований влияния 
процессов клеточного энергооб-
мена на  психические функции 
не проводилось. Не разработаны 
и методы коррекции нарушенных 
психических функций с  помо-
щью метаболических препаратов. 
В связи с этим представляется це-
лесообразным проведение фунда-
ментальных клинических исследо-
ваний в области метаболической 
коррекции психических функций 
для систематизации и разработки 
эффективных методов метаболи-
ческой коррекции при психичес-
ких расстройствах.  
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Th e authors have reviewed literature data on the role of metabolic agents in the treatment of mental disorders of 
varied etiology. Effi  cacy of metabolic energotropic agents (L-carnitine, coenzyme Q10, creatine, B vitamins) was 
demonstrated in patients with cognitive impairment due to early infantile autism, attention defi cit/hyperactivity 
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В статье описан клинический случай ребенка раннего возраста 
с судорожным синдромом, клиническими признаками полисистемного 
поражения. Проведен подробный дифференциальный диагноз. 
Получен значительный положительный эффект от введения 
препарата L-карнитина.

Ключевые слова: митохондриальная патология, карнитиновая 
недостаточность, карнитин

Внеонатальном периоде про-
является более 25% извест-
ных нарушений обмена 

веществ. Диагностика и  лечение 
метаболических болезней пред-
ставляют собой сложную зада-
чу, особенно у  новорожденных 
и  детей раннего возраста. Часть 
таких детей погибают еще до того, 
как у врача возникнет подозрение 
на  метаболическое заболевание, 
у  большинства остальных уста-
навливается неадекватный диа-
гноз. Метаболические болезни 
чаще всего скрываются под маской 
нейроинфекций и дистресс-синд-
ромов (неврологического или рес-
пираторного). Если проводимое 
в  неонатальном периоде лечение 

положительно повлияло на звенья 
патогенетических процессов, ре-
бенок выходит из катастрофы пе-
ринатального периода, но в даль-
нейшем он не получает адекватную 
и эффективную терапию, посколь-
ку диагноз так и остается не ясным. 
Чаще всего таких детей ведут 
с диагнозом «перинатальная энце-
фалопатия», «идиопатическая эпи-
лепсия», «умственная отсталость 
неясного генеза», «детский цереб-
ральный паралич» и т.п.
Заподозрить наследственные бо-
лезни обмена веществ можно 
на основании подробного изуче-
ния семейного анамнеза, анализа 
течения неонатального периода, 
выявления признаков полисис-

темности поражения, отсутствия 
эффекта от лечения при постоян-
ном нарастании патологических 
симптомов. К  основным особен-
ностям семейного анамнеза, кли-
ническим проявлениям и общим 
неспецифическим лабораторным 
признакам, указывающим на  на-
следственные нарушения метабо-
лизма, относятся:
 ■ наличие кровного родства 

с  больными метаболическими 
заболеваниями;

 ■ наличие сибсов с необъяснимы-
ми болезнями (синдром внезап-
ной смерти, летаргия, синдром 
«хронической усталости»), с ос-
тановкой или задержкой физи-
ческого развития, задержкой 
умственного развития;

 ■ нарушения мышечного тонуса 
(гипотония);

 ■ необычный запах тела, выдыха-
емого воздуха; необычный цвет 
мочи;

 ■ необъяснимые длительные при-
ступы тошноты и рвоты;

 ■ внезапные судороги, кома;
 ■ пищевая непереносимость мяса, 

рыбы, молочных продуктов;
 ■ органомегалия;
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 ■ лицевые дизморфии, тугопод-
вижность суставов;

 ■ частые инфекции и  иммуноло-
гическая недостаточность;

 ■ тяжелые формы дерматита, ало-
пеция;

 ■ ацидоз с  увеличенным анион-
ным интервалом;

 ■ повышение уровня лактата 
в крови;

 ■ кетонемия, кетонурия;
 ■ гипогликемия или частые коле-

бания уровня глюкозы в крови;
 ■ снижение уровня карнитина 

в крови и моче;
 ■ снижение уровня азота мочеви-

ны в крови;
 ■ непостоянно повышенный уро-

вень триглицеридов и  мочевой 
кислоты в крови;

 ■ умеренная или выраженная ги-
пераммониемия (может выяв-
ляться только при нагрузочной 
пробе с животными белками).

В  качестве примера описанных 
выше сложностей диагностики 
и  лечения таких детей приведем 
историю болезни пациента Т.

Описание клинического случая
Из  анамнеза известно, что ребе-
нок рожден здоровой женщиной 
от  второй беременности, проте-
кавшей без особенностей. Первый 
ребенок в  семье здоров, мальчик 
7 лет. Второй ребенок от  вторых 
срочных физиологических родов, 
с оценкой по шкале Апгар 8/9 бал-
лов, массой тела при рождении 
3300 г, длиной 53 см. Ранний неона-
тальный период протекал гладко. 
Находился на грудном вскармли-
вании. Единственное, что обраща-
ло на себя внимание, это прибав-
ки массы тела выше среднего (вес 
в 6 месяцев – 10 кг), но и первый 
ребенок в семье имел такие же вы-
сокие помесячные прибавки массы 
тела на первом году жизни.
До 5 месяцев ребенок развивался 
соответственно возрасту (гулил, 
улыбался, хорошо держал голову, 
переворачивался с живота на спину 
и обратно). Заболевание клиничес-
ки манифестировало в 6 месяцев, 
когда на  фоне легкого течения 
острой респираторной вирусной 
инфекции без гипертермии воз-
ник первый судорожный приступ, 
протекавший в  виде инфантиль-

ных спазмов до 10 спазмов в серии. 
С данными жалобами мать пациен-
та обратилась к педиатру. При об-
следовании в стационаре значимых 
изменений в неврологическом ста-
тусе не установлено, не выявлено 
патологических знаков на электро-
энцефалограмме (ЭЭГ), и специфи-
ческого лечения ребенок не полу-
чал. Однако судорожный синдром 
нарастал, и  к  9  месяцам судоро-
ги стали включать до  70  спазмов 
в серии. Тогда же впервые на ЭЭГ 
выявлена диффузная эпилепти-
формная активность в виде асин-
хронных острых волн, спайки с ак-
центом в  затылочной, теменной 
и височной областях. Пациенту 
назначена вальпроевая кислота 
в дозе 50 мг/кг/сут. На фоне проти-
восудорожного лечения состояние 
ребенка продолжало прогрессивно 
ухудшаться, появилась сонливость, 
жажда (стал выпивать до 3 литров 
воды в сутки), ребенок резко поху-
дел, в 1 год вес составлял 7 кг.
Кроме эпилептических приступов 
в 11 месяцев на фоне острой рес-
пираторной вирусной инфекции 
впервые возник приступ брон-
хообструкции, в  дальнейшем 
приступы бронхообструкции 
повторялись уже без вирусной 
провокации. При анализе семей-
ного анамнеза выявлена отяго-
щенность по бронхиальной астме 
у отца, дочери отца и у деда по от-
цовской линии.
С учетом отсутствия положитель-
ной динамики в течении судорог 
на фоне приема вальпроевой кис-
лоты пациенту впервые проведено 
определение аминокислот и ацил-
карнитинов крови, в  результате 
чего выявлено снижение концен-
трации свободного карнитина 
крови до 5,87 мкмоль/л (нормаль-
ные величины 15–45  мкмоль/л), 
назначен L-карнитин в  дозе 
50  мг/кг/сут (препарат Элькар, 
раствор 30%). Через несколько 
дней появилась положительная 
динамика, ребенок стал всту-
пать в контакт, уменьшилось ко-
личество и  продолжительность 
судорог. В  повторном анализе 
крови через месяц лечения L-кар-
нитином концентрация свобод-
ного карнитина крови оказалась 
нормальной – 34,1 мкмоль/л.

Через 3 месяца постоянного при-
ема L-карнитина (препарат Эль-
кар в дозе 50 мг/кг/сут) в возрасте 
1 года 6 месяцев судороги купиро-
вались, но по-прежнему сохраня-
лась выраженная задержка пси-
хомоторного развития, ребенок 
плохо вступал в  контакт. Обра-
щали на себя внимание навязчи-
вые движения головой, снижение 
интереса к игровой деятельности. 
По  шкале КАТ/КЛАМС (от  англ. 
CAT/CLAMS – Th e Clinical Adaptive 
Test/Clinical Linguistic and Audi-
tory Milestone Scale, Клинический 
адаптивный тест/Клиническая 
шкала оценки развития речевых 
и  слуховых навыков) развитие 
ребенка расценено на  4–5  меся-
цев, коэффициент развития: мо-
торика – 28%, речевое – 22%, по-
знавательное – 22%. Сохранялась 
диффузная мышечная гипотония 
при нормальных сухожильных 
рефлексах и отсутствии патологи-
ческих рефлексов. Дефицит массы 
тела III степени. Ребенок продол-
жал много пить, кожные покровы 
«землистого» цвета, сухие. При 
беспокойстве и  физической на-
грузке появлялась одышка с циа-
нозом носогубного треугольника, 
частые приступы бронхообструк-
ции, купирующиеся после приме-
нения бронхолитиков и ингаляци-
онных глюкокортикостероидов.
При лабораторно-инструменталь-
ном обследовании выявлено:

 ✓ В  общем анализе крови эрит-
роциты 3,56 × 106 в  мкл; Нb 
106  г/л  – гипохромная анемия 
легкой степени.

 ✓ По показателю «кислотно-основ-
ное состояние (КОС) крови»  – 
тенденция к ацидозу (рН = -7,34; 
-7,38; ВЕ = - 5,3; -3,8), электроли-
ты (K+, Na++, Ca++) в норме.

 ✓ В  общем анализе мочи: кислая 
среда (pН = 7,0–7,5), низкий 
удельный вес (1001–1004 г/л), 
оксалатурия периодически.

 ✓ В биохимическом исследовании 
мочи: минимальное повышение 
pH до  7,4 (норма 5–7), умерен-
ное повышение уровня аммиа-
ка – 81 (норма 35–59).

 ✓ В анализе мочи по Зимницкому: 
объем 1800–2500 мл/сут, плот-
ность 1001–1006 – гипоизостен-
урия, полиурия.
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 ✓ В  биохимическом анализе кро-
ви: незначительное повышение 
активности печеночных фер-
ментов лактатдегидрогеназы  – 
487 Е/л (норма 225–450 Е/л), 
аспартатаминотрансферазы  – 
52 МЕ/л (норма до  34 МЕ/л), 
значительное снижение уровня 
Fe+ – 2,2 мкмоль/л (нормальные 
величины 6,6–28,3 мкмоль/л).

 ✓ При исследовании углеводно-
го обмена однократно выяв-
лена гипогликемия натощак  – 
2,4  ммоль/л, последующие 
анализы глюкозы натощак  – 
3,5  ммоль/л, через 1 час после 
завтрака  – 5,7 ммоль/л, через 
2 часа – 5,0 ммоль/л.

 ✓ При исследовании энергети-
ческого обмена выявлено по-
вышение концентрации молоч-
ной кислоты в  крови натощак 
и с белковой нагрузкой в 2 раза, 
пировиноградной кислоты с бел-
ковой нагрузкой в 3 раза. Отно-
шение лактата к пирувату повы-
шено: при норме 5–15 равно 30. 
В  результате цитохимического 
анализа лимфоцитов выявлено 
умеренное повышение уровня 
лактатдегидрогеназы, снижение 
уровня глутаматдегидрогеназы, 
альфа-глицерофосфатдегидро-
геназы.

 ✓ При проведении инструмен-
тальных методов исследования 
значимых нарушений со сторо-
ны сердца не обнаружено.

 ✓ По  данным ультразвукового ис-
следования внутренних органов 
значимой патологии не выявлено.

 ✓ На  рентгенограммах костей го-
леней выявлен остеопороз, не-
равномерный рост костей.

 ✓ На  ЭЭГ биоэлектрическая ак-
тивность головного мозга 
в  пределах вариантов возраст-
ной нормы, судорожных знаков 
не обнаружено.

 ✓ По  результатам магнитно-
резонансной томографии (МРТ) 
головного мозга данных за  оча-
говые и  инфильтративные из-
менения не получено. Выявлено 
минимальное расширение лик-
ворных систем с умеренной вен-
трикуломегалией.

С  учетом эпизода гипогликемии, 
низких показателей плотности 
мочи, полидипсии, полиурии у ре-

бенка был заподозрен несахарный 
диабет. Проведена проба с  анти-
диуретическим гормоном (десмо-
прессином): осмолярность мочи 
(1 порция) до  введения адиуре-
тина  – 222 мОсм/кг, через 3  часа 
после введения адиуретина 10 мкг/
кг – 569 мОсм /кг, через 6 часов – 
558 мОсм/кг. Таким образом, по-
ложительная проба позволила 
исключить нефрогенный генез 
несахарного диабета. При иссле-
довании гормонального профиля 
выявлено умеренное повышение 
уровня тиреотропного гормона – 
5,6 мкМЕ/л (нормальные величины 
0,23–3,4 мкМЕ/л); снижение уровня 
С-пептида – 0,5 нг/мл (нормальные 
величины 1,1–4,4 нг/мл). Антите-
ла к тиреоидной пероксидазе, ти-
роксин, трийодтиронин, инсулин, 
кортизол, адренокортикотропный 
гормон, альдостерон, остеокаль-
цин, кальцитонин – в норме.
Таким образом, отсутствие спе-
цифических изменений в  гормо-
нальном профиле позволило ис-
ключить первичную эндокринную 
патологию.
При исследовании на  обменные 
нарушения: в анализе крови с оп-
ределением аминокислот, ацилкар-
нитинов, очень длинноцепочечных 
жирных кислот и фетановой кис-
лоты, в анализе мочи с определени-
ем органических кислот, пуринов 
и пиримидинов значимых отклоне-
ний от нормы не выявлено.
На основании признаков полисис-
темности поражения, задержки 
психомоторного и  физического 
развития, мышечной гипотонии, 
склонности к ацидозу, гипоглике-
мическим состояниям, с  учетом 
изменений энергетического об-
мена, положительным эффектом 
на фоне приема L-карнитина, вы-
ставлен диагноз «Митохондриаль-
ная энцефаломиопатия, вторичная 
карнитиновая недостаточность. 
Грубая задержка психомоторно-
го развития. Симптоматическая 
генерализованная эпилепсия 
(клинико-лабораторная ремис-
сия). Симптоматическая поли-
урия и полидипсия. Бронхиальная 
астма, атопическая, тяжелое тече-
ние. Железодефицитная анемия».
Ребенку назначено лечение: L-кар-
нитин (Элькар, раствор 30%) 

50 мг/кг постоянно, длительно, ин-
галяционные глюкокортикостеро-
иды в сочетании с бронхолитиком 
(сальбутамол + будесонид), сни-
жение дозы вальпроевой кислоты 
с постепенной отменой, фолиевая 
кислота, Мальтофер.
Состояние ребенка к  2 годам 
на  фоне проводимой терапии 
и  постоянного приема L-карни-
тина значительно улучшилось. 
Отмечалась быстрая прибавка 
психомоторных навыков и массо-
ростовых показателей. По шкале 
КАТ/КЛАМС развитие ребен-
ка расценено на  12–16 месяцев, 
коэффициент развития: мото-
рика  – 66%, речевое  – 50%, по-
знавательное – 58%. За 6 месяцев 
ребенок вырос на 4 см и прибавил 
1900 г. Значительно уменьшились 
проявления полиурии, полидип-
сии и атопического дерматита.
В контрольных анализах крови уро-
вень свободного карнитина превы-
шал норму – 53 мкмоль/л (нормаль-
ные величины 15–45 мкмоль/л).
Проведена трехдневная проба 
с  белковой нагрузкой и  отменой 
L-карнитина, уровень карнитина 
оставался высоким – 46 мкмоль/л.
Данный тест позволил скорректи-
ровать рекомендации по  приему 
L-карнитина. Препарат назначен 
в дозе 50 мг/кг/сут с пятнадцати-
дневными перерывами через каж-
дые 45 дней.
Видя значительную положитель-
ную динамику, мать ребенка са-
мостоятельно удлинила перерыв 
в приеме L-карнитина до 36 дней. 
В  этот период у  ребенка разви-
лась острая респираторная ви-
русная инфекция с гипертермией, 
на фоне которой появились судо-
роги, перешедшие в судорожный 
статус и  кому. Противосудорож-
ная, симптоматическая и дегидра-
тирующая терапия – без эффекта. 
На 8-й день комы, по согласованию 
с  матерью ребенка, внутривенно 
был введен L-карнитин в  высо-
кой дозе (200 мг/кг). Через сутки 
прекратились судороги и ребенок 
вышел из комы. Возобновлен пер-
оральный прием карнитина в дозе 
100 мг/кг/сут в течение 1 месяца.
В  возрасте 3 лет пациент Т. про-
должает постоянный прием L-кар-
нитина 30 мг/кг/сут. Судорог нет. 
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Отменена противосудорожная те-
рапия. Продолжается положитель-
ная динамика развития. По шкале 
КАТ/КЛАМС развитие ребенка 
расценено на  18–30 месяцев, ко-
эффициент развития: моторика – 
83%, речевое – 50%, познаватель-
ное – 67%. Ведущей в клиническом 
симптомокомплексе является за-
держка речевого развития. В физи-
ческом развитии – умеренная за-
держка роста (3–10-й перцентиль) 
при нормальных показателях веса 
и окружностей тела. Проявлений 
полиурии и  полидипсии, гипо-
гликемии нет, удельный вес мочи 
в норме. Сохраняются астматичес-
кие приступы. Показатели карни-
тина крови в пределах нормы. В ди-
намике при ЭЭГ и МРТ головного 
мозга изменений не выявлено.

Дифференциальная диагностика
При проведении дифференциаль-
ной диагностики мы исключали 
множество заболеваний на  ос-
новании динамики клиническо-
го наблюдения и  лабораторных 
исследований. Так, с учетом дис-
социации между мышечным то-
нусом и нормальными сухожиль-
ными рефлексами еще в возрасте 
1 года была исключена первичная 
нервно-мышечная патология.
Отсутствие очаговых изменений 
при МРТ головного мозга позво-
лило исключить новообразования 
головного мозга.
Исследования гормонального ста-
туса позволили исключить эндо-
кринные нарушения.
Но прежде всего мы думали о бо-
лезнях нарушения обмена веществ. 
Учитывая быструю нормализа-
цию показателей ацилкарнитинов 

крови на фоне лечения L-карнити-
ном, отсутствие накопления жир-
ных кислот и  ацилкарнитинов, 
сохраняющиеся нормальные пока-
затели карнитина на фоне отмены 
препаратов L-карнитина, а также 
при белковой нагрузке, были ис-
ключены системный дефицит 
транспорта и окисления жирных 
кислот, первичная карнитиновая 
недостаточность.
Отсутствие значимых изменений 
в  анализе мочи на  органические 
кислоты, пурины и  пиримиди-
ны позволило исключить ор-
ганические ацидурии, первич-
ное нарушение обмена пуринов 
и пиримидинов.
Нормальные показатели очень 
длинноцепочечных жирных кис-
лот и фетановой кислоты позво-
лили исключить пероксисомные 
заболевания.
С учетом кризового течения забо-
левания, жалоб со стороны мате-
ри на плохую переносимость ре-
бенком белковой нагрузки в виде 
появления раздражительности, 
лабораторных изменений в  виде 
повышенного выделения амми-
ака с  мочой, предполагались бо-
лезни накопления, протекающие 
с частичным дефектом нарушения 
цикла мочевины. Однако отрица-
тельный результат анализа мочи 
на оротовую кислоту и нормаль-
ный уровень аммиака крови при 
белковой нагрузке позволили ис-
ключить и данную патологию.
Лабораторией наследственных 
болезней обмена веществ мето-
дом прямого нерадиоактивного 
секвенирования проведен анализ 
районов митохондриальной де-
зоксирибонуклеиновой кислоты 

(ДНК), кодирующих субъедини-
цы: первого комплекса дыхатель-
ной цепи (МTND1, ND5-ND6, 
частично ND 2), 6-й  и 8-й  субъ-
единицы пятого комплекса дыха-
тельной цепи (MTATР6, MTATP8), 
областей, кодирующих транспорт-
ные рибонуклеиновые кислоты 
(РНК): tRNA-leu1, tRNA-ile, tRNA-
gln, tRNA-met, tRNA-tryp, tRNA-
ala, tRNA-asn, tRNA-cyp, tRNA-
tyr, tRNA-lys, tRNA-his, tRNA-ser 
(AGY), tRNA-leu2, tRNA-glu. Полу-
чены нарушения в трех из выше-
перечисленных локусов и в обеих 
субъединицах пятого комплекса 
дыхательной цепи.

Заключение
Мы представили историю болез-
ни ребенка с клинической карти-
ной полисистемного заболевания. 
Нашей основной целью было об-
ратить внимание врачей-педи-
атров и неврологов на проблемы 
ведения детей с  клиническими 
проявлениями в  виде некупиру-
емых или даже нарастающих су-
дорог на  фоне специфического 
лечения. Полученный нами поло-
жительный эффект от  примене-
ния препаратов L-карнитина (Эль-
кара) в  виде исчезновения всех 
патологических симптомов, не-
сомненно, указывает на связь со-
стояния ребенка с дефектом энер-
гетического обмена, а  хорошие 
темпы прироста психомоторных 
навыков на фоне коррекции дефи-
цита карнитина позволяют наде-
яться на включение адаптацион-
ных механизмов и нормализацию 
метаболизма по мере созревания 
ребенка и на благоприятный исход 
заболевания.  
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В статье-обзоре представлен современный подход к медикаментозной 
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Введение
Аллергический ринит  – самое 
распространенное хроническое 
заболевание верхнего отдела рес-
пираторного тракта как у детей, 
так и  у взрослых. За  последние 
50 лет число людей, страдающих 
этим заболеванием, значительно 
увеличилось. Так, в  ряде стран 
более 50% населения имеют кли-
нические проявления аллерги-
ческого ринита [1]. Распростра-
ненность аллергического ринита 
в России в зависимости от регио-
на колеблется в пределах 10–40% 
от  всей детской популяции [2]. 
Согласно последним прогнозам 
экспертов, если тенденция еже-
годного роста аллергического 
ринита в Европе сохранится, то 
уже в ближайшие годы на 1 ре-
бенка, не имеющего аллергичес-
кого ринита, будет приходиться 

3 ребенка с аллергическим рини-
том [3].
Несмотря на  кажущуюся безо-
бидность, аллергический ринит – 
это серьезное заболевание, зна-
чительно снижающее качество 
жизни людей и  значимо повы-
шающее риск развития ряда дру-
гих респираторных заболеваний. 
До  40% больных аллергическим 
ринитом имеют астму [1]. У 25% 
пациентов с  аллергическим ри-
нитом выявляются назальные 
полипы, что в 4–5 раз выше, чем 
в общей популяции [4]. Экссуда-
тивный средний отит у пациентов 
с аллергическим ринитом встре-
чается в 16,5% случаев, это при-
близительно в  2 раза чаще, чем 
у пациентов без атопии [5].
Помимо общего отрицательно-
го влияния на  качество жизни, 
аллергический ринит у  детей 

и подростков ассоциируется с су-
щественным нарушением когни-
тивных способностей [1]. В одном 
из  зарубежных исследований 
было показано, что дети, страда-
ющие аллергическим ринитом, 
пропускают до 1,5 млн школьных 
часов ежегодно [6].
На  сегодняшний день медицина 
не  способна излечить больного 
от  аллергического ринита. Без 
полного устранения контакта 
с  причинным аллергеном, что 
чаще всего невозможно, все су-
ществующие методы лечения 
позволяют лишь в той или иной 
степени контролировать прояв-
ление симптомов заболевания 
и  таким образом улучшать ка-
чество жизни пациента. В  пози-
ционных документах, посвящен-
ных проблеме аллергического 
ринита, выделяются следующие 
направления в  лечении данного 
заболевания [1, 7, 8]:
 ■ образовательные программы;
 ■ аллергенспецифическая имму-

нотерапия (АСИТ);
 ■ медикаментозная терапия;
 ■ хирургическое лечение.

Основным специалистом, опре-
деляющим стратегию лечения 
пациента с аллергическим рини-
том, является врач-аллерголог. 

Обзор
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Только врач-аллерголог имеет 
право проводить аллергопробы, 
без которых невозможно под-
твердить диагноз аллергического 
заболевания. Только в компетен-
ции врача-аллерголога находится 
вопрос о проведении АСИТ – ме-
тода лечения, в ряде случаев поз-
воляющего достичь длительной 
толерантности к  большинству 
аллергенов, обеспечив тем самым 
продолжительную ремиссию. Со-
ставление и реализация образова-
тельных программ, направленных 
на  оптимизацию быта пациента 
с аллергией для достижения ми-
нимального контакта с  аллерге-
нами и триггерными факторами, 
чаще всего осуществляется имен-
но врачами-аллергологами.
Однако, несмотря на главенству-
ющую роль аллерголога в  лече-
нии пациентов с  аллергическим 
ринитом, очень сложно добить-
ся оптимального результата без 
участия врачей общей практики 
и  врачей-оториноларингологов. 
Большинство пациентов с  жало-
бами на симптомы аллергического 
ринита обращаются в первую оче-
редь к участковому педиатру или 
терапевту. Учитывая схожесть 
симптоматики аллергического 
ринита и  риносинуситов, часть 
пациентов вначале обращаются 
за  помощью к  оториноларинго-
логу. К  сфере ответственности 
оториноларинголога относит-
ся и  решение вопроса о  лечении 
оториноларингологических ос-
ложнений аллергического ринита 
и определение показаний к хирур-
гическому лечению. Под хирур-
гическим лечением у  пациентов 
с аллергическим ринитом обычно 
подразумеваются вмешательства 
по поводу гипертрофии аденоид-
ных вегетаций (чаще у детей) и ис-
кривления носовой перегородки 
и/или аномалий строения нижней 
и средней носовой раковины (чаще 
у подростков и взрослых), то есть 
состояний, повлекших стойкое, 
выраженное снижение функции 
носового дыхания. Нередко при-
чиной, обусловливающей необхо-
димость хирургического лечения 
как у детей, так и у взрослых, слу-
жит хронический риносинусит 
с назальными полипами [9, 10].

Медикаментозная терапия при 
аллергическом рините не  явля-
ется прерогативой только ка-
кого-либо одного специалиста. 
Как аллерголог, так и врач общей 
практики или оториноларинго-
лог должны дать пришедшему 
на прием пациенту с симптомами 
аллергического ринита рекомен-
дации, которые позволят быстро 
улучшить его самочувствие.
Существует достаточно большой 
перечень групп лекарственных 
препаратов, используемых в тера-
пии аллергического ринита. При 
этом с позиции доказательной ме-
дицины далеко не все из данных 
лекарственных средств имеют ос-
нования для использования в ка-
честве препаратов выбора.

Блокаторы H1-гистаминовых 
рецепторов
Антигистаминные препараты 
(АГП), или блокаторы H1-гиста-
миновых рецепторов, являются 
одной из  самых «старых» групп 
лекарственных препаратов, так 
как используются для лечения 
аллергического ринита уже более 
80 лет. Существуют как топичес-
кие (назальные и  глазные), так 
и системные формы АГП.
Применяемые в  клинической 
практике пероральные формы 
АГП подразделяют на препараты 
1-го  и 2-го  поколения. В  основе 
этой классификации лежит их 
способность в  терапевтической 
дозе вызывать седативный эф-
фект. Препараты 1-го поколения 
хорошо проникают через гемато-
энцефалический барьер и взаимо-
действуют с  Н1-гистаминовыми 
рецепторами в  коре головного 
мозга, обусловливая развитие се-
дативного эффекта и  блокируя 
физиологический эффект эндо-
генного гистамина. Наряду с сон-
ливостью седативное действие 
подразумевает влияние на тонкие 
функции мозга и психомоторную 
активность. Практически все АГП 
1-го поколения (дифенгидрамин, 
хлоропирамин, клемастин, меб-
гидролин, прометазин, диметин-
ден, хифенадин) имеют разной 
степени выраженности седатив-
ный эффект, что ограничивает их 
применение у  детей школьного 

возраста и взрослых. Некоторые 
из  них (дифенгидрамин) могут 
оказывать парадоксальное вли-
яние на  центральную нервную 
систему в  виде беспокойства, 
возбуждения, раздражительнос-
ти. АГП 1-го поколения не толь-
ко блокируют Н1-рецепторы, 
но  и  проявляют конкурентный 
антагонизм в отношении ацетил-
холина на уровне нейрональных 
и  нейромышечных мускарино-
вых рецепторов. Именно поэтому 
антагонисты мускариновых ре-
цепторов могут вызывать такие 
побочные эффекты, как сухость 
во  рту и  слизистых оболочек 
носа, запор, тахикардия. Для АГП 
1-го поколения характерен фено-
мен тахифилаксии, вследствие 
чего необходима смена препарата 
каждые 7–10 дней [11]. С  учетом 
вышеперечисленных недостат-
ков, в современных позиционных 
документах АГП 1-го поколения 
не рекомендованы к применению 
в схемах терапии аллергического 
ринита и строго противопоказа-
ны при наличии у пациента брон-
хиальной астмы [12].
АГП 2-го поколения (лоратадин, 
цетиризин, эбастин) и их актив-
ные метаболиты (дезлоратадин, 
фексофенадин, левоцетиризин, 
рупатадин) широко используют-
ся в  клинической практике уже 
более 20 лет. Особенностями АГП 
2-го  поколения являются высо-
кая аффинность к  Н1-рецепто-
рам, значительная длительность 
действия (до 24 часов), отсутствие 
блокады других типов рецепто-
ров, низкая проходимость через 
гематоэнцефалический барьер 
в  терапевтических дозах, отсут-
ствие инактивации препарата 
пищей, отсутствие тахифилак-
сии [11]. В  клинических иссле-
дованиях доказано уменьшение 
выраженности всех симптомов 
аллергического ринита (рино-
реи, заложенности носа, чихания 
и  зуда в  носу) и  аллергического 
конъюнктивита (слезотечение, 
зуд в глазах) на фоне применения 
АГП 2-го поколения [1].
В клинической практике нередко 
применяются назальные формы 
АГП  – в  виде монопрепаратов 
(азеластин) или в  комбинациях 
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с  альфа-1-адреномиметиками 
(диметинден). По причине доста-
точно высокой биодоступности 
(при интраназальном примене-
нии – до 40%) высокие дозы этих 
препаратов могут вызывать не-
желательные эффекты, характер-
ные для АГП. Согласно данным 
сравнительных исследований, на-
зальные формы АГП по влиянию 
на симптомы аллергического ри-
нита значительно уступают пер-
оральным формам АГП 2-го  по-
коления и не рекомендуются как 
препараты первого выбора в  те-
рапии аллергического ринита [12].

Стабилизаторы мембран тучных 
клеток (кромоны)
В России препараты этого класса 
в  качестве средств для лечения 
аллергического ринита представ-
лены назальными спреями кро-
моглициевой кислоты. Кромоны 
стабилизируют мембраны сенси-
билизированных тучных клеток, 
предотвращая их дегрануляцию 
и  высвобождение из  них гиста-
мина, брадикинина, лейкотрие-
нов, простагландинов и  других 

биологически активных веществ, 
участвующих в  аллергическом 
воспалении. Существенным не-
достатком кромонов является 
медленное развитие клиническо-
го эффекта и риск развития «син-
дрома отмены». Основной нишей 
этих препаратов считается про-
филактика сезонного аллерги-
ческого ринита. Применение на-
зального спрея кромоглициевой 
кислоты следует начать не позже 
чем за 10 дней до потенциально-
го контакта с  аллергеном. Курс 
продолжают весь период контак-
та с  аллергеном с  последующей 
постепенной отменой препарата. 
Однако, учитывая данные кли-
нических исследований, указы-
вающих на очень слабый эффект 
кромонов (меньше, чем у назаль-
ных антигистаминных препа-
ратов) в  отношении симптомов 
аллергического ринита, целесо-
образность применения стабили-
заторов мембран тучных клеток 
сомнительна [12].

Антагонисты лейкотриеновых 
рецепторов
На  российском фармацевтичес-
ком рынке антагонисты лейкотри-
еновых рецепторов представле-
ны таблетированными формами 
монтелукаста. Селективно бло-
кируя лейкотриеновые рецепто-
ры, монтелукаст оказывает уме-
ренное влияние на  симптомы 
сезонного аллергического рини-
та. Согласно данным литературы, 
эффект от применения монтелу-
каста в терапии круглогодичного 
аллергического ринита незначи-
тельный. На  сегодняшний день 
основным показанием к примене-
нию монтелукаста остается брон-
хиальная астма [12]. При этом, 
поскольку более 80% пациентов 
c  бронхиальной астмой могут 
страдать и аллергическим рини-
том [12], монтелукаст является 
хорошим клиническим решением 
для пациентов с такой сочетанной 
патологией.

Альфа-1-адреномиметики
В терапии аллергического рини-
та у детей до 12 лет используют-
ся только назальные формы этих 
сосудосуживающих препаратов. 

Поскольку эти препараты вызы-
вают сокращение кавернозных 
тел нижних носовых раковин 
(альфа-2-агонисты  – имидазо-
лины) или артериол слизистой 
оболочки полости носа (альфа-1-
агонисты), на  фоне применения 
деконгестантов уменьшается вы-
раженность лишь одного симпто-
ма ринита – заложенности носа. 
Применение сосудосуживающих 
препаратов при аллергическом 
рините актуально в основном при 
сопутствующем вирусном рините. 
Назальные сосудосуживающие 
препараты допустимо исполь-
зовать только коротким курсом 
(не более 10 дней), во избежание 
развития медикаментозного ри-
нита [1, 13].

Антихолинергические препараты
Для лечения аллергического 
ринита в  России применяется 
назальный спрей ипратропия 
бромида в  комбинации с  кси-
лометазолином. Отметим, что 
согласно официально утверж-
денной инструкции по медицин-
скому применению препарата 
назальная форма ипратропия 
бромида разрешена к  приме-
нению в  России у  лиц старше 
18 лет. Результатом интраназаль-
ного применения ипратропия 
бромида является значительное 
уменьшение выраженности ри-
нореи; влияния на другие симп-
томы аллергического ринита 
не выявлено [12].

Ирригационно-элиминационная 
терапия
Орошение полости носа соляны-
ми растворами в первую очередь 
рассматривается как процедура, 
облегчающая туалет полости носа 
перед применением топичес-
ких лекарственных препаратов, 
что существенно повышает их 
эффективность. При этом про-
исходит частичная элиминация 
аллергенов с  поверхности сли-
зистой оболочки полости носа, 
благодаря чему улучшается са-
мочувствие пациентов, особенно 
с персистирующими формами ал-
лергического ринита [14]. Соглас-
но данным последних исследова-
ний, определенные преимущества 

Назонекс® – мометазона фуроат
 ✓ Обладает мощным противовоспалительным 
эффектом.

 ✓ Оказывает влияние на раннюю и позднюю фазы 
аллергического воспалительного ответа. 

 ✓ Начинает действовать уже через 5–11 часов после 
введения первой дозы.

 ✓ Применение Назонекса 1 раз в сутки позволяет 
контролировать и назальные (в том числе 
заложенность носа), и глазные симптомы 
аллергического ринита в течение 24 часов. 

 ✓ Не вызывает сухость слизистой носа, так как 
содержит увлажнитель (глицерин). 

 ✓ Обладает хорошими органолептическими 
свойствами – не имеет запаха.

 ✓ При длительном применении способствует 
восстановлению гистологической структуры 
слизистой оболочки носа до нормы.

NB
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по сравнению с традиционно ис-
пользуемыми изотоническими 
растворами имеют слабогипер-
тонические соляные растворы 
(2–3%), регулярное применение 
которых достоверно улучшает 
качество жизни пациентов с пер-
систирующим аллергическим ри-
нитом и снижает необходимость 
в применении других противоал-
лергических препаратов [15].

Интраназальные 
глюкокортикостероиды
Клинический опыт применения 
интраназальных глюкокортико-
стероидов (ИнГКС) на протяже-
нии более 40 лет доказал высочай-
шую эффективность препаратов 
этого класса в  купировании 
симптомов аллергического рини-
та. При этом, имея силу эффекта, 
сравнимую с  системными сте-
роидными препаратами, ИнГКС 
обладают значительно более вы-
соким профилем безопасности. 
Между собой препараты ИнГКС 
отличаются по  риску развития 
нежелательных явлений. Если 
местные побочные эффекты (су-
хость слизистой полости носа, 
носовые кровотечения, пер-
форация носовой перегород-
ки) у  всех ИнГКС развиваются 
с  приблизительно одинаковой 
частотой, то риск развития сис-
темных побочных эффектов, за-
висящий от  показателя систем-
ной биодоступности, отличается 
у  разных препаратов весьма су-
щественно, особенно при дли-
тельном применении. «Старые» 
ИнГКС (на основе беклометазо-
на, будесонида или триамцино-
лона), имеющие системную био-
доступность от  34 до  46%, при 
длительном применении нередко 
подавляли функцию коры надпо-
чечников, что при резкой отмене 
препарата приводило к регрессу 
ринологической симптоматики, 
а  в тяжелых случаях  – к  разви-
тию симптомов надпочечни-
ковой недостаточности [16, 17]. 
В педиатрической практике дли-
тельное применение «старых» 
ИнГКС приводило к замедлению 
роста детей. Препараты «нового» 
поколения ИнГКС, к которым от-
носят флутиказона пропионат, 

флутиказона фуроат и  момета-
зона фуроат, практически лише-
ны вышеупомянутых побочных 
эффектов. Строение молекулы 
активного вещества препарата 
обеспечивает его ограниченную 
биодоступность. Например, при 
интраназальном применении 
системная биодоступность мо-
метазона фуроата составляет 
менее 1% (при чувствительности 
метода определения 0,25 пг/мл). 
Это обусловлено тем, что сус-
пензия мометазона очень плохо 
всасывается в желудочно-кишеч-
ном тракте, и то небольшое коли-
чество препарата, которое может 
попасть в желудочно-кишечный 
тракт после носовой ингаляции, 
еще до  экскреции с  мочой или 
желчью подвергается активному 
первичному метаболизму. Таким 
образом, при наличии соответ-
ствующих показаний и соблюде-
нии определенных мер предосто-
рожности такие препараты могут 
применяться на  протяжении 
длительного времени. Отметим, 
что, характеризуясь низкой сис-
темной биодоступностью, препа-
раты нового поколения ИнГКС 
отличаются высокой аффиннос-
тью к глюкокортикостероидным 
рецепторам, что определяет 
высокую клиническую эффек-
тивность этих лекарственных 
средств в  терапии аллергичес-
кого ринита, как минимум не ус-
тупающую таковой препаратов 
предыдущего поколения [16, 17].
Сравнительные исследования 
показали, что ИнГКС в качестве 
монотерапии по эффективности 
в  купировании симптомов ал-
лергического ринита значитель-
но превосходят все остальные 
классы назальных топических 
препаратов; более того, они дей-
ствуют значимо лучше даже АГП 
2-го  поколения [12]. Учитывая 
синергизм действия ИнГКС при 
применении в сочетании с други-
ми противоаллергическими пре-
паратами, не  следует исключать 
возможность комбинированной 
терапии. Среди практикующих 
врачей наиболее популярно соче-
тание ИнГКС с АГП 2-го поколе-
ния, позволяющее в большинстве 
случаев эффективно и, если тре-

буется, длительно контролиро-
вать симптомы аллергического 
ринита [1].

Заключение
Самым эффективным средством 
медикаментозной терапии ал-
лергического ринита являются 
ИнГКС. Говоря об  особеннос-
тях педиатрической практики, 
предпочтение следует отдавать 
«новым» ИнГКС, имеющим более 
высокий профиль безопаснос-
ти. На  сегодняшний день ли-
дером среди ИнГКС с  точки 
зрения соотношения «безопас-
ность – эффективность» считает-
ся назальный спрей мометазона 
фуроата. Так, статистически зна-
чимое различие с плацебо-груп-
пой в выраженности симптомов 
аллергического ринита (общий 
индекс симптомов, TSS) у ряда 
пациентов достигалось уже через 
5 часов от начала лечения назаль-
ным спреем мометазона фуроата, 
а  заложенность носа купирова-
лась уже на 2-е сутки. Результа-
тами клинических исследований 
доказано выраженное сниже-
ние симптомов со  стороны глаз 
на фоне применения мометазона 
фуроата при аллергическом ри-
ните [18]. Огромным преимуще-
ством мометазона фуроата перед 
другими ИнГКС является дока-
занная в клинических исследова-
ниях эффективность препарата 
в отношении уменьшения выра-
женности / симптомов оторино-
ларингологических осложнений 
аллергического ринита: острого 
и  хронического риносинусита 
(в  том числе назального поли-
поза), аденоидита и  экссудатив-
ного среднего отита [9,  19,  20]. 

Самым эффективным средством 
медикаментозной терапии аллергического 
ринита являются ИнГКС. На сегодняшний 
день лидером среди ИнГКС с точки 
зрения соотношения «безопасность – 
эффективность» считается назальный 
спрей мометазона фуроата.
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Отметим еще одно немаловаж-
ное преимущество назально-
го спрея мометазона фуроата: 
на 2013 г. в мире зарегистрирован 
лишь один препарат мометазона 
фуроата – Назонекс, не имеющий 

фармакологических копий (ге-
нериков). Оригинальность пре-
парата определяет его качество, 
а  следовательно, и  заявленные 
фармакокинетические показате-
ли лекарства, что позволяет мак-

симально точно, при соблюдении 
инструкции по  медицинскому 
применению препарата, прогно-
зировать достижение клиничес-
кого результата и  развитие по-
бочных эффектов.  
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В открытое мультицентровое исследование были включены 258 детей 
в возрасте от 1 до 6 лет. Диагноз «острый ринит» (как симптом острой 
респираторной вирусной инфекции (ОРВИ)) был у 229 (88,8%) детей; 
у 20 (7,8%) пациентов основным диагнозом был аденоидит, у 6 (2,3%) – 
обострение аллергического ринита и у 3 (1,2%) – бактериальный 
риносинусит. Всем пациентам в качестве симптоматической терапии 
заложенности носа было рекомендовано применение по необходимости 
(на усмотрение официальных представителей пациентов, чаще это 
были родители) назального дозированного спрея 0,025%-ного раствора 
оксиметазолина, не содержащего антисептики-консерванты, по 1 дозе 
в каждую половину носа с минимальным интервалом применения в 8 часов. 
Всем детям родители применяли назальный спрей оксиметазолина 
вечером для облегчения засыпания ребенка и улучшения качества 
ночного сна, у 137 (58,5%) детей отметили также факт необходимости 
применения сосудосуживающего препарата для облегчения засыпания 
ребенка во время дневного сна. Эффект от применения назального 
спрея оксиметазолина отмечали 205 (98,5%) родителей детей 
в группе ОРВИ, у всех пациентов в группе с аллергическим ринитом 
и острым бактериальным риносинуситом и только у 7 (41,1%) детей 
с аденоидитом. В ходе наблюдения ни у одного пациента, завершившего 
исследование, не было зафиксировано каких-либо нежелательных побочных 
эффектов. Применение назального дозированного спрея оксиметазолина 
в качестве средства симптоматической терапии заложенности носа 
при остром вирусном рините, остром бактериальном риносинусите 
и обострении аллергического ринита у детей является эффективным, 
безопасным, улучшающим качество жизни как ребенка, так и родителей.

Ключевые слова: острый ринит, заложенность носа, дети, оксиметазолин

Заболевания полости носа 
являются наиболее частым 
проявлением респираторной 

патологии [1]. При этом рутинная 
жалоба пациента на  насморк ста-
вит перед врачом достаточно слож-
ную задачу по дифференциальной 
диагностике между различными 
нозологическими формами. Так, 

только в  педиатрической практи-
ке насморк у ребенка может быть 
обусловлен такими состояниями, 
как острый вирусный ринит (ри-
носинусит), острый бактериальный 
риносинусит, аллергический ринит, 
хронический риносинусит, вазомо-
торный ринит, аденоидит. Помимо 
воспалительных заболеваний по-

лости носа ринологическая симпто-
матика у ребенка может отмечаться 
на фоне прорезывания зубов, при 
неадекватном уходе за  полостью 
носа ребенка или инородном теле 
в полости носа [2]. Каждое заболе-
вание, провоцирующее появление 
ринита, имеет различный прогноз 
и определяет зачастую противопо-
ложные подходы к  этиотропному 
лечению. Например, острый ринит 
как проявление острой респиратор-
ной вирусной инфекции (ОРВИ) – 
заболевание, склонное к  самораз-
решению, и не требует проведения 
этиотропной терапии, тогда как 
лечение бактериального риносину-
сита обязывает врача рассмотреть 
вопрос о  назначении системной 
антибактериальной терапии [1].
Но, независимо от  причины, вы-
звавшей симптомы ринита, при 
острых состояниях или у пациен-
тов с  обострением хронических 
процессов нередко возникает необ-
ходимость в проведении симптома-
тической терапии для достижения 
быстрого улучшения самочувствия. 
Доминирующим симптомом при 
насморке, во  многом определяю-
щим самочувствие пациента, яв-
ляется назальная обструкция, или 
заложенность носа.
Применяемые в виде капель и аэро-
золей сосудосуживающие препа-
раты (деконгестанты, вазоконст-
рикторы, альфа-адреномиметики) 
являются наиболее популярным 
средством симптоматической те-
рапии заложенности носа. Декон-
гестанты различаются по  выра-
женности и  продолжительности 
своего непосредственного сосудо-
суживающего действия и побочных 
эффектов. Экспериментальные ис-
следования с внутриартериальным 
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введением отдельных вазоконстрик-
торов показали, что по воздействию 
на кровоток в слизистой оболочке 
носа изученные препараты распо-
лагаются в  такой последователь-
ности: оксиметазолин – ксиломета-
золин > фенилэфрин – адреналин. 
Так, данные риноманометрии по-
казали, что современные имидазо-
лины (ксилометазолин и оксимета-
золин) уменьшают сопротивление 
воздушному потоку в полости носа 
на 6–12 часов с его максимальным 
снижением на 33%, в то время как 
фенилэфрин – только на 0,5–2 часа 
с  максимальным снижением но-
сового сопротивления на 17% [3]. 
Наибольшая продолжительность 
действия отмечается у  оксимета-
золина: начиная действовать уже 
через 25–30 секунд после нанесе-
ния на слизистую оболочку полос-
ти носа, препарат сохраняет свое 
действие до 12 часов [4].
Все побочные эффекты, связанные 
с  применением сосудосуживаю-
щих препаратов, можно разделить 
на две группы – местные и систем-
ные. Местные побочные эффекты 
характерны только для назальных 
форм деконгестантов. К  ним от-
носят цилиотоксическое действие 
и медикаментозный ринит. Цилио-
токсическое действие клинически 
проявляется ощущением жжения, 
сухости, раздражения слизистой 
оболочки полости носа, возни-
кающим вследствие нанесения 
на  слизистую оболочку раствора 
сосудосуживающего препарата. 
Большинство современных иссле-
дований показали, что львиная доля 
цилиотоксического эффекта назаль-
ных сосудосуживающих препаратов 
обеспечивается консервантами-ан-
тисептиками (бензалкония хлорид, 
моногидрат лимонной кислоты, 
цитрат натрия), входящими в состав 
большинства деконгестантов [5, 6].
Важным моментом для практику-
ющего педиатра является то, что 
топические деконгестанты могут 
оказывать резорбтивное действие, 
вызывая у ребенка развитие выра-
женной брадиаритмии, а при пара-
доксальной реакции у  подростков 
с  проявлениями вегетососудистой 
дистонии – тахиаритмии. Селектив-
ные альфа-адреномиметики харак-
теризуются разной резорбтивной 

способностью. Так, максимальную 
резорбтивную способность имеет 
нафазолин (системная биодоступ-
ность более 50%), а  минималь-
ную – ксилометазолин (около 1%). 
Это обусловливает тот факт, что 
отравления препаратами нафазо-
лина являются одной из самых час-
тых причин госпитализации в дет-
ские токсикологические отделения. 
Сходные результаты были получены 
и по данным наших исследований. 
Так, из 1520 детей, госпитализиро-
ванных в токсикологическое отделе-
ние ДГКБ № 13 им. Н.Ф. Филатова, 
371 пациент (24,4%) был с отравле-
нием деконгестантами. Это являлось 
самой частой причиной, требую-
щей госпитализации ребенка в от-
деление токсикологии. Состояние 
32 (8,6%) пациентов потребовало их 
пребывания в условиях реанимаци-
онной палаты токсикологического 
отделения. Наиболее часто отрав-
ление деконгестантами отмечали 
у детей в возрасте от 1 года до 3 лет – 
252 ребенка (67,9%), в  возрасте 
младше 1 года  – 66 детей (17,8%). 
Основной причиной развития ток-
сического эффекта было примене-
ние препаратов нафазолина – у 354 
(95,4%). Отравления препаратами 
тетризолина, оксиметазолина, кси-
лометазолина и  фенилэфрина со-
ставили 6 (1,6%), 4 (1,1%), 4 (1,1%) 
и  3 (0,8%) случая соответственно. 
Отмечено, что в 157 (42,3%) случа-
ях токсический эффект от  приме-
нения препаратов был обусловлен 
нестандартизированным методом 
применения данных лекарственных 
средств: у  103 (27,8%)  – промыва-
нием носа методом перемещения 
раствором деконгестанта и  у 54 
(14,6%) – приемом раствора декон-
гестанта внутрь, в том числе случаи, 
связанные с недосмотром за ребен-
ком. 143 (38,5%) случая отравления 
стали следствием повышения разо-
вой дозы и кратности применения 
назальных сосудосуживающих пре-
паратов. У 53 (14,3%) детей приме-
нялись препараты с концентрацией, 
адаптированной под более старший 
возраст. Только у 18 (4,9%) пациен-
тов, со слов родителей, токсическое 
действие появилось при примене-
нии препарата согласно инструкции 
[7]. При этом есть исследования, де-
монстрирующие высокий профиль 

безопасности современных сосудо-
суживающих препаратов у  детей. 
В работе A. Bergner и M. Tschaikin 
при обследовании 638 младенцев 
(средний возраст 6 месяцев) с кли-
нической картиной ринита, у кото-
рых в  качестве симптоматической 
терапии согласно инструкции ис-
пользовали новую форму ориги-
нального оксиметазолина  – пре-
парат Називин Сенситив, не было 
выявлено ни одного побочного эф-
фекта при сохранении высокой кли-
нической эффективности [8].
Согласно нашим данным, в  тера-
пии симптомов ринита хороший 
эффект дает сочетание препаратов 
ирригационно-элиминационной 
терапии и современных назальных 
деконгестантов. Так, орошение по-
лости носа изотоническими раство-
рами в  сочетании с  применением 
оригинального препарата оксимета-
золина (Називин) не только приве-
ло к  уменьшению выраженности 
симптомов ринита, но и сократило 
длительность проявлений заболева-
ния почти на 35% [9]. Предположи-
тельно, данный эффект обусловлен 
«невазоконстрикторными» свойст-
вами оксиметазолина. По данным 
лабораторных исследований было 
установлено, что оксиметазолин 
оказывает противовирусное дейст-
вие в отношении некоторых РНК-
вирусов (риновирусов и  вирусов 
гриппа). В основе данного эффекта 
лежит ингибирование экспрессии 
молекул ICAM-1, обеспечивающих 
адгезию вирусных частиц к  клет-
кам респираторного эпителия [10]. 
Результаты последующих лабора-
торных исследований показали, что 
оксиметазолин обладает также ан-
тиоксидантными и противовоспа-
лительными свойствами [11].
С учетом вышеизложенных данных 
было проведено мультицентровое 
открытое исследование, целью ко-
торого явилась оценка эффектив-
ности и безопасности симптомати-
ческой терапии заложенности носа 
у детей при применении дозирован-
ного спрея 0,025%-ного раствора 
оксиметазолина, не  содержащего 
антисептики-консерванты.
В  исследование были включе-
ны 258 детей в возрасте от 1 года 
до  6  лет с  клиническими симпто-
мами остро возникшей назальной 
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обструкции. Критериями исклю-
чения из исследования были при-
няты стойкое или сохраняющееся 
более 10 дней затруднение носового 
дыхания; тяжелое течение и ослож-
ненные формы острого бактери-
ального риносинусита, требующие 
стационарного лечения пациента; 
гипертрофия аденоидных вегета-
ций III степени, сопровождающая-
ся стойким затруднением носового 
дыхания; выраженное искривление 
перегородки носа и/или аномалии 
строения носовых раковин, сопро-
вождающиеся стойким затрудне-
нием носового дыхания; наличие 
у ребенка состояний, оговоренных 
в разделе «противопоказания» в ан-
нотации препарата оксиметазолина; 
наличие сопутствующих заболева-
ний, изменяющих, по мнению ис-
следователя, естественное течение 
заболевания и  влияющих на  ре-
зультат терапии (сахарный диабет, 
заболевания крови, онкологические 
заболевания, иммунодефицитные 
состояния и  др.); несоответствие 
пациента исследованию (по усмот-
рению исследователя). Всем па-
циентам после оценки критериев 
исключения было рекомендовано 
применение по  необходимости 
(на усмотрение официальных пред-
ставителей пациентов) назального 
дозированного спрея 0,025%-ного 
раствора оксиметазолина, не содер-

жащего антисептики-консерванты, 
по 1 дозе в каждую половину носа 
с минимальным интервалом приме-
нения в 8 часов.
Пациенты, принявшие участие 
в  исследовании, в  зависимости 
от  по ставленного основного диа-
гноза были разделены на  группы. 
Пациенты всех групп применяли 
назальный спрей раствора окси-
метазолина для купирования симп-
тома заложенности носа после про-
ведения ирригации полости носа 
изотоническим раствором морской 
воды с системой микродиффузного 
распыления. Все пациенты с диагно-
зами «аллергический ринит» и «ост-
рый бактериальный риносинусит», 
помимо симптоматического при-
менения назального сосудосужива-
ющего препарата, получали лече-
ние согласно рекомендациям ARIA 
от 2008 г. и EP3OS от 2012 г. Оценку 
эффективности симптоматической 
терапии проводили на  основании 
10-балльной визуально-аналоговой 
шкалы (ВАШ), заполняемой офи-
циальными представителями паци-
ентов, отражающей нарушение сна 
и повседневной активности ребенка 
(где «10» – максимально выражен-
ное отрицательное влияние, «0» – 
нет влияния). Отдельному учету 
подлежала частота применения 
пациентами назального спрея ок-
симетазолина. Оценку нежелатель-
ных побочных эффектов, связанных 
с применением препарата оксимета-
золина, проводили при контроль-
ных осмотрах на 3-й (±1), 7-й (±1) 
и 10-й (±1) день от начала лечения.
При скрининговом визите из 258 па-
циентов, подходивших по критери-
ям включения-исключения для дан-
ного исследования, диагноз «острый 
ринит» (как симптом ОРВИ) был 
у 229 (88,8%) детей. У 20 (7,8%) па-
циентов основным диагнозом был 
аденоидит, у 6 (2,3%) – обострение 
аллергического ринита и у 3 (1,2%) – 
бактериальный риносинусит.
В ходе динамического наблюдения 
по  причине неявки на  контроль-
ные осмотры из исследования был 
исключен 21 ребенок из  группы 
с ОРВИ и 3 пациента с аденоидитом.
При анализе показателей ВАШ 
обращает на  себя внимание от-
сутствие влияния заложенности 
носа на повседневную активность 

детей с аденоидитом и острым бак-
териальным риносинуситом, что 
явилось обоснованием для отказа 
от применения сосудосуживающе-
го препарата у  данных пациентов 
в утреннее время (рис. 1). В группе 
пациентов с острым вирусным ри-
нитом и  аллергическим ринитом 
при скрининговом визите родители 
отмечали умеренное влияние зало-
женности носа на качество жизни 
ребенка во  время бодрствования, 
во  всех случаях проявляющееся 
лишь небольшими проблемами при 
утреннем приеме пищи. Для реше-
ния данной проблемы к утреннему 
применению назального спрея ок-
симетазолина в течение последую-
щих 1–2 дней прибегали у 12 (5,7%) 
детей с ОРВИ и у всех пациентов 
с аллергическим ринитом. Ни од-
ному пациенту не  применяли на-
зальный спрей оксиметазолина для 
улучшения самочувствия во время 
бодрствования после 2-го дня на-
блюдения (рис. 1).
В отличие от незначительного влия-
ния заложенности носа на качество 
жизни ребенка во время бодрство-
вания, у всех пациентов отмечали 
нарушение сна различной степени 
выраженности (рис.  2). Данный 
факт объясняет согласие родите-
лей всех пациентов с применением 
назального спрея оксиметазолина 
вечером для облегчения засыпа-
ния ребенка и улучшения качества 
ночного сна. Родители 137 (58,5%) 
детей на стадии визит 1 (3-й день 
лечения) отметили также факт 
применения сосудосуживающего 
препарата для облегчения засыпа-
ния ребенка во время дневного сна. 
Эффект от применения назального 
спрея оксиметазолина отмечали 
205 (98,5%) родителей детей в груп-
пе ОРВИ, у всех пациентов в группе 
с аллергическим ринитом и острым 
бактериальным риносинуситом 
и только у 7 (41,1%) детей с основ-
ным диагнозом «аденоидит», что, 
вероятно, обусловлено отсутствием 
в  глоточной миндалине альфа-2-
адренорецепторов. Ни один паци-
ент в группе детей с аденоидитом, 
аллергическим ринитом и острым 
бактериальным риносинуситом 
не использовал назальные сосудо-
суживающие капли после 3-го дня 
лечения. С 3-го по 7-й день лечения 
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Рис. 2. Влияние заложенности носа на качество сна
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Здесь и на рис. 2: 1 – ОРВИ, 2 – аденоидит, 3 – аллергический 
ринит, 4 – острый бактериальный риносинусит.
Рис. 1. Влияние заложенности носа на качество жизни 
во время бодрствования
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Symptomatic therapy of stu�  ness in nose in children

Ye.P. Karpova, D.A. Tulupov, Ye.Ye. Vagina
State Budgetary Educational Institution for Continuing Professional Education ‘Russian Medical Academy of Postgraduate 
Education’, Department of Pediatric Otorhinolaryngology  

Contact person: Yelena Yevgenyevna Vagina, alenkava@mail.ru

Open multi-center clinical trial enrolled 258 children aged 1-6 years. Acute rhinitis as a sign of acute respiratory viral 
infection (AVRI) was diagnosed in 229 (88.8%) of children. 20 patients (7.8%) had adenoiditis as main diagnosis, 
6 patients (2.3%) had relapse of chronic allergic rhinitis and 3 children (1.2%) had bacterial rhinosinusitis. Metered-
dose nasal spray of 0.025% oxymetazoline (free of antiseptics-preservatives) was recommended as symptomatic 
therapy of stuffi  ness in nose in all patients of necessity (at discretion of parents/guardian of the patient) 1 dose 
in every nostril; minimal interval – 8 hours. Oxymetazoline nasal spray was used in all the cases before night sleep for 
better falling asleep and for better sleep quality; 137 (58.5%) patients needed in decongestant for better falling asleep 
in the day time. Positive eff ect of oxymetazoline nasal spray occurred in 205 (98.5%) of children with AVRI, in all 
the patients with allergic rhinitis and with bacterial rhinosinusitis and only in 7 (41.1%) of children with adenoiditis. 
Nobody developed adverse reactions. So, usage of oxymetazoline nasal metered spray as symptomatic therapy 
of stuffi  ness in nose in cases of acute viral rhinitis, acute bacterial rhinosinusitis and in allergic rhinitis is eff ective, 
safe and improves life quality of both the patient and his/her parents.

Key words: acute rhinitis, stuffi  ness in nose, children, oxymetazoline
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сохранили дневное и/или вечернее 
применение назального спрея ок-
симетазолина 42 (20,2%) ребенка 
с острым вирусным ринитом.
Родители 196 (94,2%) детей оценили 
опыт применения нового дозиро-
ванного спрея 0,025%-ного раствора 
оксиметазолина как положительный 
и высказали готовность к дальней-
шему применению данного препа-
рата при симптоматической терапии 
заложенности носа во время после-
дующих простудных заболеваний.
В  ходе наблюдения ни  у одного 
пациента, завершившего иссле-
дование, не  было зафиксировано 

каких-либо нежелательных побоч-
ных эффектов, связанных с  при-
менением назального дозирован-
ного спрея 0,025%-ного раствора 
оксиметазолина.
Исходя из вышеизложенного, можно 
сделать заключение, что примене-
ние нового дозированного спрея 
0,025%-ного раствора оксиметазо-
лина, не содержащего антисептики-
консерванты, в  качестве средства 
симптоматической терапии зало-
женности носа при остром вирус-
ном рините, остром бактериальном 
риносинусите и обострении аллер-
гического ринита у детей в возрасте 

от 1 года до 6 лет является эффек-
тивным и  безопасным. Длительно 
сохраняющийся вазоконстриктор-
ный эффект оксиметазолина и сис-
тема распыления, обеспечивающая 
равномерное распределение препа-
рата в полости носа, дают возмож-
ность использовать дозированный 
спрей оксиметазолина преимущест-
венно в дневное и вечернее время 
для улучшения сна ребенка, что поз-
воляет у  большинства пациентов 
сократить кратность применения 
данного сосудосуживающего препа-
рата с 3 до 2 раз в сутки без сниже-
ния качества жизни.  
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Результаты проведенного исследования показали высокую 
эффективность анти-IgE-терапии при неконтролируемой тяжелой 
бронхиальной астме у детей в течение 2 и более лет наблюдения. 
Нормализация уровня оксида азота в выдыхаемом воздухе (FeNO) в первые 
месяцы от начала лечения может служить прогностическим маркером 
высокой эффективности анти-IgE-терапии у пациентов с ярко 
выраженными атопическими механизмами воспаления дыхательных 
путей, что позволяет рекомендовать мониторинг FeNO у пациентов 
с тяжелой бронхиальной астмой, получающих анти-IgE-терапию, 
для оценки эффективности проводимого лечения и оптимизации объема 
базисной противовоспалительной терапии.

Ключевые слова: дети, бронхиальная астма, анти-IgE-терапия, 
омализумаб (Ксолар®), уровень оксида азота в выдыхаемом воздухе

Акт уа льной проблемой 
пульмонологии детского 
возраста остается терапия 

тяжелой неконтролируемой брон-
хиальной астмы [1]. По  данным 
статистики, при всем имеющем-
ся арсенале современных про-
тивоастматических препаратов 
почти у  40% пациентов с  тяже-
лым течением данного заболева-
ния не удается достичь желаемой 
степени контроля над его симпто-
мами. Новые перспективы в этом 
направлении открывает анти-
IgE-терапия, недавно пополнив-
шая арсенал лечебных возмож-

ностей врачей-пульмонологов 
[2–5]. Моноклональные антитела 
к иммуноглобулину Е (IgE) – ле-
карственный препарат омализу-
маб – воздействуют на  иммуно-
логическую фазу аллергической 
реакции [2–4].
В патогенезе бронхиальной астмы 
IgE отводится ключевая роль, 
поскольку он отвечает за  ини-
циацию аллергической реакции 
при контакте с  аллергеном, что 
сопровождается выбросом ряда 
медиаторов, обусловливающих 
клинические проявления болез-
ни. При этом в ответ на антиген-

ную стимуляцию B-лимфоциты 
трансформируются в  плазмати-
ческие клетки; те, в свою очередь, 
продуцируют и  выбрасывают 
в кровоток IgE-антитела. Цирку-
лирующие в крови IgE-антитела 
связываются с высокоаффинны-
ми рецепторами (Fc-эпсилон-RI) 
на  поверхности тучных клеток 
в  тканях и  на поверхности ба-
зофилов. При повторном кон-
такте с  причинным аллергеном 
его связывание с  молекулами 
IgE индуцирует выброс медиа-
торов воспаления, что приво-
дит к обост рению бронхиальной 
астмы. Именно поэтому воздейст-
вие на  указанный механизм ал-
лергии является привлекательной 
мишенью для терапевтических 
воздействий [2–8].
С  этой целью с  помощью гиб-
ридомной технологии с  после-
дующей гуманизацией был по-
лучен оригинальный препарат 
анти-IgE-антител  – омализумаб 
(Ксолар®), созданный на  основе 
каркаса человеческого IgG, в ко-
торый имплантирован определя-
ющий комплементарность учас-
ток мышиных анти-IgE-антител. 
Омализумаб связывается с  оп-
ределенным участком молекулы 
IgE, с  тем же локусом, который 
взаимодействует с  IgE-рецепто-
ром. При связывании с  IgE ома-
лизумаб формирует небольшие 
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по размеру, биологически инерт-
ные, не связывающие комплемент 
комплексы, что препятствует 
дальнейшему прикреплению IgE 
к рецептору на поверхности эф-
фекторных клеток. Будучи на-
правленным на  IgE, омализумаб 
прерывает сразу несколько клю-
чевых звеньев воспалительного 
каскада. Он связывает свободно 
циркулирующие молекулы IgE, 
значительно снижает экспрес-
сию высокоаффинных рецепто-
ров (Fc-эпсилон-RI-рецепторов) 
на  поверхности тучных клеток 
и базофилов, что сопровождается 
уменьшением активации тучных 
клеток, уменьшением сенсиби-
лизации, а  также сокращением 
притока эозинофилов. Следстви-
ем этих событий является зна-
чительное снижение выброса 
медиаторов, уменьшение воспа-
ления и  выраженности симпто-
мов обострения бронхиальной 
астмы [9–11].
Биодоступность омализумаба со-
ставляет 62%. Препарат медленно 
абсорбируется из места введения 
(пик концентрации отмечается 
на 7–8-й день) и медленно выво-
дится ретикулогистиоцитарной 
системой печени. Период полувы-
ведения (Т½) в среднем занимает 
26 дней, кажущийся клиренс со-
ставляет около 2,4 ± 1,1 мл/кг/сут, 
при увеличении массы тела вдвое 
происходит приблизительно 
двукратное увеличение кажуще-
гося клиренса, что необходимо 
учитывать при расчете вводи-
мой дозы препарата. В реальной 
клинической практике расчет 
индивидуальной дозы препарата 
проводится разово в начале лече-
ния с учетом уровня общего IgE 
и массы пациента согласно разра-
ботанным таблицам дозирования. 
Перерасчет индивидуальной дозы 
проводится только после переры-
ва в  лечении свыше года с  уче-
том вновь определенного уровня 
общего IgE и  массы пациента. 
Оценку эффективности препара-
та производят не ранее чем через 
16 недель лечения. В ходе исследо-
ваний лекарственных взаимодей-
ствий не установлено [12–14].

В  опубликованных данных че-
тырех метаанализов большое 
внимание уделено эффектив-
ности и  безопасности примене-
ния омализумаба у  пациентов 
с  бронхиальной астмой [15, 16]. 
Сообщается, что среди пациен-
тов с  тяжелой персистирующей 
бронхиальной астмой (согласно 
критериям GINA*, 2006), полу-
чавших лечение омализумабом, 
отмечено достоверно значимое 
снижение частоты обострений 
заболевания, сокращение часто-
ты госпитализаций и обращений 
за неотложной медицинской по-
мощью; у  трети пациентов с  тя-
желой бронхиальной астмой те-
рапия омализумабом позволила 
вдвое уменьшить объем базисной 
противовоспалительной терапии 
и в большинстве случаев достичь 
полного контроля заболевания 
или значительного клиничес-
кого улучшения. На  основании 
этих результатов данный препа-
рат был рекомендован в  качест-
ве средства дополнительной те-
рапии для пациентов с  плохим 
контролем бронхиальной астмы, 
несмотря на применение высоких 
доз ингаляционных глюкокорти-
костероидов в комбинации с дли-
тельнодействующими бета-2-аго-
нистами [1].
В  клинических исследованиях 
частота развития нежелательных 
реакций среди пациентов, полу-
чавших Ксолар®, была сравнима 
с частотой в группе плацебо [5, 10, 
17]. Частыми (> 1/100 – > 1/10) не-
желательными явлениями были 
боль, отек, эритема и зуд в месте 
введения препарата, а  также го-
ловные боли. Они развивались 
чаще всего в течение первого часа 
от  момента введения препара-
та и  сохранялись до  нескольких 
дней, однако их выраженность 
значительно снижалась с каждым 
последующим введением. Среди 
серьезных нежелательных эффек-
тов отмечены анафилактические 
реакции (< 0,1%) в течение 2 часов 
после введения препарата, кото-
рые требовали прекращения ле-
чения (описаны также несколько 
случаев отсроченной анафилак-

тической реакции – через 24 часа 
и  более), причем до  настоящего 
момента не  удалось выявить за-
кономерности их развития [17]. 
Детальный анализ 67 клиничес-
ких исследований I–IV фаз с ис-
пользованием препарата Ксолар® 
позволил подтвердить отсутствие 
влияния омализумаба на частоту 
развития злокачественных ново-
образований [18].
Имеются отдельные сообщения 
о возможности развития тяжелой 
идиопатической тромбоцитопе-
нии, алопеции, аллергического 
гранулематозного ангиита (син-
дром Черджа  – Стросса (Churg-
Strauss)). Прием Ксолара может 
также способствовать повыше-
нию частоты гельминтозов, по-
скольку при этом в норме форми-
руется IgE-опосредованный ответ 
(частота гельминтозов составила 
менее 1:1000) [11].
Выяснилось, что среди всех кри-
териев эффективности наибо-
лее общим предиктором ответа 
на  прием омализумаба является 
уровень общего IgE, так как в ис-
следованиях его низкий исходный 
уровень (менее 75 МЕ/мл) ассоци-
ировался с незначительным тера-
певтическим эффектом. Предска-
зать клиническую эффективность 
этого препарата, исходя из других 
индивидуальных критериев оцен-
ки бронхиальной астмы, ока-
залось затруднительным [7, 19], 
поэтому по  истечении 16 недель 
лечения омализумабом предла-
гается в каждом конкретном слу-
чае принять решение о дальней-
шем его использовании с учетом 
степени тяжести заболевания 
до лечения, потребности в допол-
нительной терапии и  динамики 
частоты обострений. Согласно 
отечественным рекомендациям, 
омализумаб (Ксолар®) показан 
для лечения среднетяжелой и тя-
желой атопической бронхиальной 
астмы персистирующего течения 
при недостаточном эффекте инга-
ляционных глюкокортикостеро-
идов у пациентов старше 6 лет [1].
Несмотря на то что в российской 
педиатрической практике ома-
лизумаб (Ксолар®) использует-

* Global Initiative for Asthma – Глобальная стратегия по лечению и профилактике бронхиальной астмы (GINA).
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ся с  2008 г., опыт лечения детей 
с тяжелой бронхиальной астмой 
этим препаратом в нашей стране 
невелик, что объясняется высо-
кой стоимостью препарата, стро-
гими критериями отбора на  ле-
чение, а  также необходимостью 
организации тщательного мони-
торинга за  состоянием здоровья 
пациентов, получающих терапию 
омализумабом.
Целью данного исследования яви-
лась оценка эффективности анти-
IgE-терапии у  детей с  тяжелой 
неконтролируемой бронхиальной 
астмой и определение прогности-
ческой значимости мониторинга 
уровня оксида азота в выдыхае-
мом воздухе (FeNO) на фоне данно-
го лечения.
В  клинике пульмонологии Мос-
ковского НИИ педиатрии и  дет-
ской хирургии с 2008 по 2013 г. на-
коплены данные по  длительной 
непрерывной терапии омали-
зумабом у  22 детей в  возрасте 
от 8 до 17 лет с тяжелой неконт-
ролируемой бронхиальной астмой 
(6 девочек, 16 мальчиков). Из них 
15 детей (5 девочек, 10 мальчиков) 
продолжают получать лечение 
препаратом Ксолар® в настоящее 
время. Ранее все исследуемые па-
циенты неоднократно проходи-
ли стационарное обследование 
по поводу тяжелой бронхиальной 
астмы. Средний возраст пациен-
тов составил 12,5 ± 0,5 лет, про-
должительность заболевания  – 
от 5 до 16 лет (табл. 1).
У  всех пациентов были выявле-
ны сопутствующие аллергичес-
кие заболевания (аллергический 
ринит, пищевая аллергия, пол-
линоз, атопический дерматит). 

При иммунологическом иссле-
довании отмечалось увеличе-
ние уровня общего IgЕ в  крови 
от  72  до  1130  (618  ±  54)  МЕ/мл, 
что доказывало атопический ха-
рактер заболевания; выявлена 
высокая сенсибилизация к быто-
вым (у 19 из 22), эпидермальным 
(у 10 из 22) аллергенам и примерно 
в половине случаев – к грибковым 
(у 8 из 22) и пыльцевым (у 14 из 22) 
аллергенам. Пищевая сенсибили-
зация имела место у 1/3 больных.
Все пациенты на момент назначе-
ния препарата Ксолар® в качестве 
базисной противовоспалитель-
ной терапии длительно получа-
ли комбинированные препара-
ты, содержащие ингаляционные 
глюкокортикостероиды и  дли-
тельнодействующие бета-2-аго-
нисты (Серетид®, Симбикорт®) 
в высоких дозах (500–1000 мкг/сут 
по флутиказона пропионату или 
480–640 мкг/сут по будесониду), 
тем не  менее у  них сохранялась 
низкая степень контроля над 
заболеванием.
Измерение уровня оксида азота 
в  выдыхаемом воздухе (FeNO) 
проводилось в  режиме онлайн 
с помощью хемилюминесцентно-
го газоанализатора 280i (Sievers, 
США) в соответствии с общепри-
нятыми требованиями протоко-
лов Американского торакального 
общества (American Th oracic So-
ciety  – ATS) / Европейского рес-
пираторного общества (European 
Respiratory Society – ERS) [20].
С  учетом исходного уровня об-
щего IgE и массы тела, 8 пациен-
тов получали подкожно Ксолар® 
2 раза, остальные – 1 раз в месяц. 
Местных и  общих реакций на 

введение препарата ни  в  одном 
случае отмечено не было, что сви-
детельствует о его хорошей пере-
носимости. Средняя продолжи-
тельность лечения составила 1,8 ± 
0,4 года. К  настоящему моменту 
из  пятнадцати детей, получаю-
щих Ксолар®, 5 пациентов полу-
чают препарат в течение 2,5 лет, 
четверо  – 1,5 года, остальные  – 
от 6 до 12 месяцев.
Пять пациентов старшего воз-
раста (старше 18 лет) по оконча-
нии двухлетнего курса лечения 
препаратом Ксолар® продолжили 
получать традиционную базис-
ную терапию комбинированными 
препаратами, содержащими инга-
ляционный глюкокортико стероид 
и длительнодействующий бета-2-
агонист, и  были направлены для 
продолжения терапии Ксоларом 
в лечебные учреждения для взрос-
лых, но  только одна пациентка 
в настоящее время смогла реально 
продолжить данный вид лечения. 
Двое пациентов прекратили вве-
дение препарата в первые месяцы 
лечения из-за низкой комплаент-
ности (пропускали очередные 
введения без уважительных при-
чин и  не следовали рекоменда-
циям по продолжению базисного 
лечения).
На  фоне добавления препарата 
Ксолар® к базисной противовоспа-
лительной терапии все пациенты 
отметили стойкую положитель-
ную динамику в течении тяжелой 
бронхиальной астмы, что вырази-
лось в  сокращении потребности 
в дополнительном использовании 
бронхолитиков, снижении часто-
ты дневных и ночных симптомов, 
улучшении переносимости фи-
зических нагрузок. При анализе 
результатов АСТ-теста (Asthma 
Control Test  – тест по  контролю 
над астмой) в  динамике отмеча-
лось стойкое линейное увели-
чение в  зависимости от  продол-
жительности лечения: от  13,3 ± 
2,5 (9–15) баллов до начала лече-
ния Ксоларом до 19,9 ± 1,8 баллов 
к концу второго года анти-IgE-те-
рапии. За все время наблюдения 
тяжелых обострений, требующих 
использования системных глюко-
кортикостероидов, а также вызо-
вов скорой медицинской помощи 

Таблица 1. Характеристика больных бронхиальной астмой, получавших лечение препаратом 
Ксолар® (n = 22)

Параметр Значение

Длительность заболевания, лет 7,8 (5–16)

Атопический дерматит, абс. / % 6 / 27%

Круглогодичный аллергический ринит, абс. / % 22 / 100%

Поллиноз, абс. / % 10 / 46%

Пищевая аллергия, абс. / % 8 / 36%

Доза ингаляционного глюкокортикостероида 
в сутки, мкг/сут (в пересчете на флутиказона 
пропионат / будесонид)

785 ± 55 (500–1000) / 560 ± 40 (480–640)
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и  экстренных госпитализаций 
по  поводу обострений бронхи-
альной астмы, у всех пациентов, 
получавших Ксолар®, не  регист-
рировали. У большей части детей 
на  фоне введения препарата 
Ксолар® отмечено значительное 
уменьшение выраженности симп-
томов аллергического ринита, 
поллиноза и атопического дерма-
тита, что у некоторых пациентов 
сопровождалось не  только от-
сутствием сезонных обострений, 
но и возможностью расширения 
рациона питания за  счет вклю-
чения в него ранее недоступных 
косточковых фруктов.
Поскольку все пациенты длитель-
но получали комбинированные 
препараты, содержащие ингаля-
ционный глюкокортикостероид 
и  длительнодействующий бета-
2-агонист, параметры внешнего 
дыхания у  большинства из  них 
значимо не  выходили за  преде-
лы должных значений, отчетли-
вой их динамики на  фоне тера-
пии Ксоларом нами не отмечено 
(табл.  2). Следует заметить, что 
добавление препарата Ксолар® 
в схему традиционного базисно-
го лечения тяжелой бронхиаль-
ной астмы в большинстве случаев 
не  позволило нам существенно 
уменьшить объем базисной про-
тивовоспалительной терапии, 
однако у всех пациентов степень 
контроля над заболеванием стала 
качественно выше.
Весьма показательны результа-
ты мониторинга уровня окси-
да азота в  выдыхаемом воздухе 
(FeNO) у  22  пациентов с  неконт-
ролируемой тяжелой бронхиаль-
ной астмой на фоне анти-IgE-те-
рапии препаратом омализумаб 
(Ксолар®). Исходно у 80% исследу-
емых детей (n = 18) уровень FeNO  
был значительно увеличен  – 
до  48,9 ± 5,2  ppb (28,6–78,4 ppb). 
К 16-й неделе лечения препаратом 
Ксолар® он сократился до 36,5 ± 3,8 
ppb (19,4–49,4 ppb; р = 0,188). В по-
следующие 2 года лечения Ксо-
ларом на фоне достижения хоро-
шего контроля над заболеванием 
уровень FeNO оставался близким 
к нормальным значениям (21,5 ± 
4,3 ppb; 10,7–26,3 ppb; р = 0,002). 
В то же время у пациентов с худ-

шей степенью контроля сохраня-
лось значимое повышение уровня 
FeNO (39,7 ± 4,8 ppb; 27,4–53,6 ppb; 
p = 0,26).
Отметим, что у  4 детей уровень 
FeNO исходно был близок к  нор-
мальному (17,8 ± 3,2 ppb; 12,5–
22,8 ppb); у них же имелся относи-
тельно невысокий уровень общего 
IgE (72–87 МЕ/мл). Последующее 
наблюдение этой группы больных 
продемонстрировало сравнитель-
но меньшую эффективность до-
бавления препарата Ксолар® к ба-
зисной противовоспалительной 
терапии бронхиальной астмы, 
чем у пациентов с исходно высо-
кими уровнями общего IgE и FeNO. 
В  ходе двухлетнего наблюдения 
уровень FeNO у них не претерпел 
значимых изменений. Это, по на-
шему мнению, позволяет про-
гнозировать более выраженный 
ответ на анти-IgE-терапию у па-
циентов с тяжелой бронхиальной 
астмой с выраженными атопичес-
кими механизмами воспаления. 
Подобные выводы были сделаны 
также в работах P. Silkoff  и соавт. 
(2004), M. Diarmuid и соавт. (2012) 
[21, 22].
Поскольку данная методика оп-
ределения высокоспецифичного 
маркера атопического воспаления 
дыхательных путей – уровня ок-
сида азота в выдыхаемом воздухе 
(FeNO)  – является неинвазивной, 
чувствительной и быстрой в ис-
полнении [23–25], то, с учетом ее 
растущей распространенности 
и доступности, целесообразно ре-

комендовать мониторинг уровня 
FeNO у пациентов с тяжелой брон-
хиальной астмой, получающих 
анти-IgE-терапию, для оценки 
эффективности проводимого ле-
чения и оптимизации объема ба-
зисной противовоспалительной 
терапии.
Для иллюстрации данного по-
ложения приводим клиническое 
наблюдение.
Пациентка С., страдающая тяже-
лой бронхиальной астмой. Семей-
ный аллергоанамнез отягощен: 
у  старшей сестры  – поллиноз, 
у  тетки по  материнской линии 
и  двух ее детей  – бронхиальная 
астма. Из  анамнеза заболевания 
известно, что у ребенка с первого 
года жизни отмечались проявле-
ния атопического дерматита, пи-
щевой и лекарственной аллергии; 
с 6 лет – круглогодичный аллер-
гический ринит. С  первого года 
жизни отмечались повторные об-
структивные бронхиты, с 3 лет – 
типичные приступы удушья 
(круглогодично, ежемесячно). 
По  тяжести состояния ребенок 
3–6 раз в год госпитализировал-
ся в стационар, получал инфузи-
онную терапию с  эуфиллином, 
преднизолоном, однако диагноз 
бронхиальной астмы был уста-
новлен только в  возрасте 6  лет. 
В  качестве базисной терапии 
пациентка длительно получала 
препараты кромонового ряда без 
выраженного эффекта. С  9 лет 
получала ингаляционные глюко-
кортикостероиды  – Фликсотид 

Таблица 2. Динамика клинико-функциональных показателей у пациентов с тяжелой 
бронхиальной астмой на фоне длительного (в течение 2 лет) лечения препаратом Ксолар® 
(n = 13)

Показатели Исходно Через 2 года 
лечения

Частота обострений бронхиальной астмы в год 4,1 ± 0,3* 2,0 ± 0,4*
Частота вызовов скорой медицинской помощи в год 6,1 ± 0,4* 0*
Частота госпитализаций в год 2,0 ± 0,2* 0*
Частота дневных симптомов бронхиальной астмы в неделю 3,2 ± 0,4* 1,5 ± 0,2*
Частота ночных приступов удушья в неделю 2,7 ± 0,3* 1,1 ± 0,3*
Частота ингаляций бета-2-агонистов короткого действия в неделю 5,2 ± 0,7* 2,6 ± 0,4*
Частота обострений аллергического ринита в год 4,1 ± 0,4* 2,1 ± 0,2*
ОФВ1, % от должного 92,8±5,2 101,3±4,6

Достоверность различий между столбцами: * р ≤ 0,001.
ОФВ1 – объем форсированного выдоха за первую секунду.
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(250–750 мкг/сут), затем  – Сере-
тид в  постоянно возрастающих 
дозировках (50/250–100/500 мкг/
сут). На фоне непрерывной тера-
пии комбинированными препа-
ратами, содержащими ингаля-
ционный глюкокортикостероид 
и  длительнодействующий бета-
2-агонист, в течение 6 лет состо-
яние ребенка несколько улучши-
лось: приступы стали реже, легче 
и  купировались в  домашних 
условиях ингаляциями бероду-
ала через небулайзер, количест-
во госпитализаций сократилось 
до 2–3 раз в год. Состояние ребен-
ка вновь ухудшилось в  возрасте 
14 лет: приступы затрудненного 
дыхания участились до несколь-
ких раз в  сутки, резко возросла 
потребность в  бета-2-агонистах 
(до 10 доз/сут), за 3 месяца паци-
ентка дважды была госпитали-
зирована для проведения инфу-
зионной терапии, доза Серетида 
была увеличена до  1000  мкг/сут 
по флутиказону. Однако в течение 
8 месяцев лечения стабилизации 
достигнуть не  удалось, течение 
бронхиальной астмы оставалось 
плохо контролируемым, сохра-
нялись приступы затрудненного 
дыхания до 3–4 раз в неделю, эпи-
зоды ночного кашля и  одышка 
при физической нагрузке, в связи 
с  чем ребенок был направлен 
в  Московский НИИ педиатрии 
и детской хирургии.
При поступлении в нашу клинику 
пульмонологии в возрасте 15 лет 
состояние пациентки было рас-
ценено как тяжелое: отмечалась 
одышка при умеренной физи-
ческой нагрузке, ночной кашель. 
При осмотре грудная клетка была 
вздута, перкуторно над легкими 
определялся тимпанит, при аус-
культации дыхание ослаблено, 
хрипы не  выслушивались. При 
обследовании в  общем анали-
зе крови  – без патологических 
изменений, при иммунологи-
ческом обследовании выявлено 

повышение уровня общего IgЕ 
до  134  МЕ/мл, значимая сенси-
билизация к бытовым и эпидер-
мальным аллергенам. На рентге-
нограмме органов грудной клетки 
отмечались признаки обструк-
тивного синдрома. Поскольку 
исходные показатели функции 
внешнего дыхания на фоне при-
ема комбинированных препара-
тов, содержащих ингаляционные 
глюкокортикостероиды и  бета-
2-агонисты длительного дейст-
вия, в высоких дозах находились 
в  пределах должных величин, 
была проведена проба с дозиро-
ванной физической нагрузкой, 
выявившая наличие генерализо-
ванного постнагрузочного брон-
хоспазма, уровень оксида азота 
в  выдыхаемом воздухе был уве-
личен в 2,5 раза (до 50,3 ppb при 
норме до 20 ppb). Таким образом, 
на  основании данных анамнеза, 
результатов обследования был 
установлен диагноз частично 
контролируемой тяжелой ато-
пической бронхиальной астмы. 
Базисная терапия Серетидом 
(100/1000 мкг/сут) была дополнена 
омализумабом (Ксолар®) подкож-
но 300 мг × 1 раз в 4 недели.
Последующее динамическое на-
блюдение в течение 2 лет показало: 
если до начала терапии Ксоларом 
на фоне комбинированных инга-
ляционных препаратов в  высо-
ких дозах пациентке не удавалось 
достичь контроля над тяжелой 
бронхиальной астмой (результат 
АСТ-теста до  лечения Ксоларом 
составил 12 баллов), то  спустя 
16  недель после назначения те-
рапии результат АСТ-теста со-
ставил уже 20 баллов, что свиде-
тельствовало о хорошей степени 
контроля заболевания и  делало 
оправданным продолжение анти-
IgЕ-терапии. Высокая суточная 
вариабельность показателей пи-
ковой скорости выдоха до  лече-
ния Ксоларом свидетельствовала 
о нестабильном состоянии паци-

ентки; на фоне терапии Ксоларом 
график, отражающий изменение 
пиковой скорости выдоха, пос-
тепенно приобрел вид плавной 
кривой, а  суточный разброс по-
казателей пиковой скорости вы-
доха составил менее 20%. На фоне 
добавления в комплекс базисной 
противовоспалительной терапии 
инъекций Ксолара, наряду с  от-
четливым клиническим улучше-
нием, было выявлено улучшение 
функциональных параметров  – 
исчез бронхоспазм после пробы 
с  дозированной физической на-
грузкой, и  нормализовался уро-
вень оксида азота в выдыхаемом 
воздухе (18,5 ppb).
По  достижении возраста 18 лет 
пациентка была направлена для 
продолжения анти-IgЕ-терапии 
в  НИИ пульмонологии, где она 
наблюдается по настоящее время. 
Достигнутая в  начале терапии 
препаратом Ксолар® степень конт-
роля заболевания сохраняется 
на прежнем уровне; значительно 
легче протекают сезонные обост-
рения, сохраняется высокая толе-
рантность к физической нагрузке. 
Госпитализаций и  вызовов ско-
рой медицинской помощи по по-
воду обострений бронхиальной 
астмы в течение последних 5 лет 
не отмечалось. Пациентка успеш-
но учится в  вузе, что подтверж-
дает возможность качественной 
социальной адаптации больного 
с тяжелой бронхиальной астмой 
при правильно подобранной ба-
зисной противовоспалительной 
терапии.
В  целом, учитывая широкие те-
рапевтические возможности 
и  доказанную эффективность 
у наиболее тяжелого контингента 
больных с бронхиальной астмой, 
угрожаемых по  смертельному 
исходу заболевания, следует по-
лагать, что терапия препаратом 
Ксолар® займет достойное место 
в арсенале современных противо-
астматических средств у детей.  
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High effi  cacy of anti-IgE therapy was demonstrated in children with uncontrolled severe asthma. Duration 
of follow-up was ≥2 years. Attaining normal levels of fractional exhaled nitric oxide (FeNO) during the fi rst 
months of treatment was regarded as a prognostic marker for good effi  cacy of anti-IgE therapy in patients with 
predominatingly atopic airways infl ammation. Th us, monitoring of FeNO may be recommended for the control of 
treatment effi  cacy and timely correction of basic anti-infl ammatory therapy in patients with severe asthma treated 
with anti-IgE antibodies.
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В статье представлены результаты амбулаторного лечения 80 детей 
в возрасте от 5 до 15 лет с функциональными изменениями сердечно-
сосудистой системы, обусловленными вегетативной дисфункцией. 
В течение 3 месяцев пациенты основной группы (n = 50) получали 
препарат Тенотен детский в дозировке по 1 таблетке 3 раза в день 
в сочетании с режимными мероприятиями (рациональным питанием, 
соблюдением режима труда и отдыха, регулярной умеренной физической 
нагрузкой, водными процедурами – обливания, душ) и стандартной 
фармакотерапией (сборы седативных трав, метаболические средства – 
Элькар, Кудесан, поливитамины). Группу контроля составили 
30 детей, получавших базовую терапию без включения Тенотена. 
Добавление Тенотена детского в комплексную терапию детей 
с синдромом вегетативной дисфункции повысило эффективность 
стандартной терапии функциональных кардиопатий, что выразилось 
в улучшении вегетативной регуляции, клинических проявлений 
и электрокардиографических показателей. В ходе исследования 
не отмечено несовместимости Тенотена детского с препаратами 
базовой терапии, как и нежелательных побочных явлений.

Ключевые слова: синдром вегетативной дисфункции, дети, кардиопатия, 
Тенотен детский

Вегетативная нервная систе-
ма (ВНС) является главным 
регулятором реакций орга-

низма, обеспечивающим функцио-
нальную связь органов и систем, 
баланс метаболических процессов, 
взаимодействие с  окружающей 
средой.
Синдром вегетативной дисфунк-
ции (СВД)  – это состояние, ха-
рактеризующееся нарушениями 
вегетативной регуляции работы 

внутренних органов. В основе его 
развития лежат изменения струк-
туры и  функций центрального 
и периферического звеньев ВНС. 
Все эти изменения имеют обра-
тимый характер, а значит, данное 
состояние не  представляет угро-
зы для жизни ребенка. Однако 
у взрослых СВД может переходить 
в такие психосоматические забо-
левания, как ишемическая болезнь 
сердца, гипертоническая болезнь, 

бронхиальная астма, язвенная 
болезнь желудка и  двенадцати-
перстной кишки, нейродермит 
и  другие, чем и  обусловлена ак-
туальность поиска вариантов ле-
чения вегетативных дисфункций 
на начальном этапе.
Распространенность СВД значи-
тельна. У детей вегетативные на-
рушения могут проявляться начи-
ная с периода новорожденности, 
но степень их выраженности ме-
няется в зависимости от возраст-
ного периода. По данным разных 
авторов, частота СВД колеблется 
от 15 до 85%, а за период обучения 
в школе возрастает в 16 раз [1, 2].
Известно, что 50–75% детей, обра-
щающихся к педиатру с неинфек-
ционными заболеваниями, имеют 
СВД, причем большинство таких 
детей составляют девочки [3].
Гипоталамус, лимбико-ретикуляр-
ный комплекс и  некоторые зоны 
коры головного мозга представля-
ют собой надсегментарную часть 
ВНС. Периферический (сегмен-
тарный) отдел ВНС служит для 
проведения возбуждения к рабо-
чим органам (эффекторам). Пара-
симпатический отдел находится 
в стволе мозга и в крестцовом от-
деле. Парасимпатические ганглии 
расположены близко от  рабоче-
го органа, действие их локально 
и касается в основном внутренних 
органов. В симпатической системе 
ганглии расположены в отдалении, 
и  эффекты симпатического раз-
дражения имеют более диффузный 
и генерализованный характер.
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Симпатический отдел ВНС регу-
лирует в  основном адаптацион-
но-трофические процессы в ситу-
ациях, требующих напряженной 
психической и  физической де-
ятельности. Парасимпатический 
отдел ВНС проявляет свою основ-
ную функцию преимущественно 
в  период «отдыха» и  регулирует 
анаболические процессы, функ-
ции пищеварения, опорожнения 
полых органов, способствует под-
держанию гомеостаза. Оба отдела 
ВНС в физиологических условиях 
работают синергично, что позво-
ляет организму адаптироваться 
к изменениям окружающей среды.
У каждого ребенка с СВД можно 
выявить, как правило, несколько 
факторов, способных играть роль 
причинных, провоцирующих.
К врожденным факторам относят 
наследственно-конституциональ-
ные особенности деятельности 
ВНС, передаваемые по аутосомно-
доминантному типу. От родителей 
ребенку передается тип реагиро-
вания на  изменяющиеся условия 
внеш ней среды. СВД возникает при 
накоплении большого количества 
провоцирующих факторов или при 
длительном их воздействии.
Неблагоприятное течение бере-
менности и  родов, заболевания 
и вредные привычки матери (ку-
рение, алкоголизм, наркомания) 
способствуют нарушению созре-
вания клеточных структур цент-
ральной нервной системы. Боль-
шинство детей с СВД рождаются 
в результате быстрых, стремитель-
ных родов с  применением раз-
личных видов родовспоможения, 
осложняющихся травмами спин-
ного (особенно в шейном отделе) 
и головного мозга. Развитие веге-
тативных нарушений у этих детей 
связано с  тем, что внутриутроб-
ная или родовая гипоксия плода 
может воздействовать на гипота-
ламус непосредственно или спо-
собствовать развитию ликворной 
гипертензии в  области третьего 
желудочка, где расположены мно-
гие структуры лимбико-ретику-
лярного комплекса.
К  приобретенным этиологи-
ческим факторам относят по-
вреждения центральной нервной 
системы (травмы черепа, опухо-

ли, инфекции), гормональный 
дисбаланс в  пре- и  пубертатный 
период, врожденные и  приобре-
тенные заболевания желез внут-
ренней секреции, психоэмоцио-
нальное напряжение, связанное 
с воздейст вием на ребенка психо-
травмирующих ситуаций [1, 4].
По  мнению отечественных кли-
ницистов, основным патогенети-
ческим механизмом при СВД яв-
ляется повреждение сегментарных 
и  надсегментарных образований 
центральной нервной системы 
вследствие травматических и/или 
гипоксических воздействий [1, 2, 
5]. Перечисленные выше врожден-
ные (наследственные) и приобре-
тенные этиологические факторы 
приводят к изменению функцио-
нирования автономной нервной 
системы, нарушению взаимосвя-
зи между различными парамет-
рами вегетативного гомеокинеза 
(исходного тонуса, реактивности 
и обеспечения деятельности).
В  клинической картине у  детей 
с  СВД чаще отмечаются мно-
жественные и  разнообразные 
клинические проявления, сви-
детельствующие о  вовлечении 
в  патологический процесс прак-
тически всех органов и  сис-
тем  – сердечно-сосудистой, ды-
хательной, пищеварительной, 
эндокринной и иммунной.
При вегетативной дисфункции 
наиболее часто встречается функ-
циональная кардиопатия, в осно-
ве которой лежит расстройство 
нейроэндокринной регуляции 
сердечно-сосудистой системы. 
В клинической картине характер-
но обилие субъективных ощуще-
ний и жалоб на кратковременные 
боли в области сердца. При этом 
отсутствуют выраженные измене-
ния – размеры сердца в пределах 
нормы, тоны звучные, систоличес-
кий «функциональный» шум сред-
ней интенсивности, не проводится 
за область сердца. При функцио-
нальной кардиопатии часто на-
блюдаются изменения на электро-
кардиограмме в  виде нарушений 
ритма (синусовая аритмия, тахи-
брадикардия, эктопический пред-
сердный ритм, функциональный 
вариант синдрома слабости си-
нусового узла) и  проводимости 

(АВ блокада 1-й степени, наруше-
ние процесса реполяризации же-
лудочков) [6, 7].
Пролапс митрального клапана  – 
аномальное прогибание створок 
митрального клапана во  время 
систолы левого желудочка; может 
быть обусловлен нарушением 
сократимости и  релаксации ле-
вого желудочка и  вегетативной 
иннервации, напряжением хорд, 
папиллярных мышц. Вегетатив-
ная дисфункция часто сочетается 
с  нарушениями строения соеди-
нительной ткани, которые нередко 
сопровождаются пролапсом мит-
рального клапана. При такой со-
четанной патологии степень вы-
раженности пролапса может быть 
выше [8, 9].
Лечение детей с  проявлениями 
вегетативной дисфункции прово-
дится с учетом разнообразных ва-
риантов нарушений, подбираются 
и изучаются схемы терапии. В по-
следние годы все больше внимания 
уделяется препаратам, эффектив-
ность которых сочетается с высо-
ким профилем безопасности [10, 
11]. Среди них выделяется препа-
рат Тенотен детский, созданный 
на основе антител к мозгоспецифи-
ческому белку S-100. Белок S-100 – 
узловой молекулярный компонент 
сложных внутриклеточных систем, 
который обеспечивает функцио-
нальный гомеостаз клеток мозга 
путем сопряжения и  интеграции 
разноплановых метаболических 
процессов. Тенотен, оказывая мо-
делирующее влияние на функцию 
нейронов, способствует восста-
новлению активности белка S-100, 
нормализации синаптических 
и метаболических процессов в цен-
тральной и вегетативной нервной 
системе, процессов нейрональной 
пластичности [10, 11].
Тенотен действует как ноотроп-
ное, нейротрофическое, нейропро-
тективное, антиастеническое 
средство, защищает клетки мозга 
от  гипоксического повреждения, 
не оказывая при этом седативного, 
миорелаксантного, холинолити-
ческого эффекта [12]. Тенотен нор-
мализует нарушенные процессы 
активации и торможения в цент-
ральной нервной системе, улучша-
ет память и внимание [13].
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Целью нашего исследования яви-
лась оценка клинической эффек-
тивности препарата Тенотен дет-
ский при лечении детей с  СВД 
с  преимущественными проявле-
ниями в  виде функциональной 
кардиопатии.

Материал исследования
Обследовано 80 детей в  возрасте 
от 5 до 15 лет с функциональными 
изменениями сердечно-сосудистой 
системы, обусловленными вегета-
тивной дисфункцией. Среди обсле-
дованных было больше мальчиков, 
чем девочек (49 и 31 соответствен-
но). Отбор детей осуществлял-
ся случайным образом. Все дети 
проходили обследование на  базе 
соматического отделения Детской 
городской клинической больницы 
Святого Владимира г. Москвы и Го-
родской детской поликлиники № 52 
(филиал  1). Из  инструменталь-
ных методов исследования при-
менялись электрокардиография 
(ЭКГ) – до лечения, через 1 месяц 
и  через 3 месяца по  окончании 
курса лечения; эхокардиография 
и  клиноортостатическая проба 
(КОП) – до лечения и через 3 меся-
ца по окончании курса лечения.
Продолжительность лечения 
в обеих группах составила 3 меся-
ца. Лечение проводилось амбула-
торно. Схема терапии в основной 
группе включала препарат Тено-
тен детский по 1 таблетке 3 раза 
в день в сочетании с режимными 
мероприятиями (рациональным 
питанием, соблюдением режима 
труда и  отдыха, регулярной уме-
ренной физической нагрузкой, 
водными процедурами – облива-
ния, душ) и  стандартной фарма-

котерапией (сборы седативных 
трав, метаболические средства  – 
Элькар, Кудесан, поливитамины). 
В контрольной группе в комплекс 
режимной и фармакотерапии Те-
нотен детский не включался.
Дети в обеих группах исследова-
ния не различались по основным 
демографическим и клиническим 
показателям. Длительность забо-
левания до включения в исследо-
вание была сопоставимой в обеих 
группах и  составляла в  среднем 
более 1 года. При сборе анамнеза 
выявлено, что все дети – жители 
мегаполиса. У  большинства мам 
беременность протекала на фоне 
гипоксических и  стрессовых со-
стояний, угрозы выкидыша (20%), 
анемии (36%), гипотонии (54%). 
Роды самостоятельные, но со сти-
муляцией у  четверти женщин, 
путем операции кесарева сече-
ния  – у  10%. Таким образом, не-
благоприятное течение беремен-
ности и  родов уже предвещало 
вегетативную дисфункцию у боль-
шинства детей.
Как видно из графика (рисунок), 
наибольшее число обращений 
было с  детьми в  возрасте 7 лет, 
что коррелировало с  началом 
обучения в школе, напряженным 
графиком рабочей недели, огра-
ничением продолжительности 
сна, эмоциональным напряжени-
ем, уменьшением двигательной 
нагрузки. Следующий подъем 
частоты обращений относится 
к 10 годам, когда ребенок перехо-
дит в среднюю школу, с несколько 
иным по сравнению с начальной 
школой ритмом занятий, увели-
чением продолжительности рабо-
ты над домашними заданиями и, 
в частности, работы с компьюте-
ром. В подростковом возрасте об-
ращений меньше, что, вероятно, 
связано с большей самостоятель-
ностью подростков и  меньшей 
информированностью родителей 
о проблемах здоровья детей.
Таким образом, уже при первом 
опросе проводился анализ и  вы-
яснялись причины и  механизмы 
развития нарушений функции 
ВНС у детей. На основании этого 
анализа в последующем осущест-
влялся подбор режимных и лечеб-
ных мероприятий.

Отклонения в  физическом раз-
витии могут быть сигналом не-
благополучия в состоянии ребен-
ка. В  этой связи напомним, что 
на рост и развитие ребенка могут 
влиять не  только генетические 
факторы, но  и такие внешние 
факторы, как частые заболева-
ния и  неблагоприятные условия 
жизни (несоблюдение режима сна, 
чрезмерные эмоциональные и фи-
зические нагрузки). Физическое 
развитие ребенка оценивалось 
по антропометрическим данным – 
росту, массе тела. Они указывают 
на  потенциальные возможнос-
ти организма. С  массой тела, со-
ответствующей возрасту, было 
43  ребенка (53,7%), с  увеличен-
ной – 6 детей (7,5%), со сниженной 
массой тела – 31 ребенок (38,7%); 
с  низким ростом было меньше 
детей – 16 (20%), чем с нормаль-
ным и  высоким. Таким образом, 
большинство детей имели пропор-
циональное развитие, небольшое 
отставание в  физическом разви-
тии отмечено у пятой части детей.
У 23 детей (28,7%) выявлены нару-
шения осанки в виде кифотических 
или сколиотических изменений, 
гипермобильность суставов рук, 
что указывало на недостаточный 
тонус мышечного каркаса и склон-
ность к диспластическим измене-
ниям соединительной ткани.
При оценке жалоб пациентов 
с  СВД наиболее характерными 
были жалобы на  повышенную 
утомляемость, снижение работо-
способности  – у  60 детей (75%), 
снижение настроения, плакси-
вость – у 27 детей (33,7%). Непри-
ятные ощущения в области серд-
ца, кратковременные колющие 
боли отмечали 12 человек (15%), 
головную боль  – 19 школьников 
(23,7%), эпизоды головокружения 
наблюдались у 28 (35%), обмороч-
ные состояния при резком подъ-
еме и в душном помещении были 
у 7 детей (8,7%). Сонливость была 
проблемой у 12 детей (15%), беспо-
койный сон и снохождение отмече-
ны у 9 детей (11,2%). Не предъявля-
ли жалоб лишь 15 человек (18,7%), 
в  этом случае признаки вегета-
тивной дисфункции выявлялись 
на  профилактическом осмотре 
при определении числа сердечных 
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сокращений, артериального давле-
ния и ЭКГ в покое и с нагрузкой.
При оценке исходного вегета-
тивного тонуса в  обеих группах 
с  помощью таблицы А.М. Вейна, 
адаптированной для детского воз-
раста  [3], симпатикотонический 
тип или смешанный с преоблада-
нием симпатикотонии был выявлен 
у 18 детей (22,5%), вегетососудистая 
дистония по ваготоническому типу 
или по смешанному типу с преоб-
ладанием ваготонии – у 62 человек 
(77,5%). При рандомизации группы 
значимо не отличались по исходно-
му вегетативному тонусу. Наблюда-
лась определенная тенденция воз-
растного распределения варианта 
преобладания симпатического или 
парасимпатического влияния. Так, 
в  возрасте 5–7  лет у  детей чаще 
выявлялись признаки симпатико-
тонии, в  7–11  лет более значимы 
были симптомы ваготонии, кото-
рые преобладали и  в возрастной 
группе 12–15 лет.
При осмотре ребенка обращали 
внимание на реакцию кожных по-
кровов: дермографизм был крас-
ным и быстрым у 50 детей (62,5%), 
белым реже  – у 10 детей (12,5%), 
потливость отмечена у  26 детей
(32,5%). Этот признак в совокупнос-
ти с КОП (изменение систоличес-
кого, диастолического артериаль-
ного давления и частоты сердечных 
сокращений в  горизонтальном 
и вертикальном положении) помо-
гал в оценке варианта СВД.
Для кардиологического статуса 
обследованных детей была харак-

терна высокая частота брадикар-
дии – у 60 (75%) обследованных. 
Артериальное давление было сни-
жено у 47 детей (58,7%).
При аускультации сердца у детей 
с брадикардией выявлялась дыха-
тельная аритмия, обычно в поло-
жении лежа, у большинства детей 
выслушивался мезосистолический 
шум на верхушке и точке Боткина. 
При эхокардиографии установле-
но наличие пролапса митрального 
клапана 1-й степени с небольшой 
регургитацией у 27 (33,7%) детей. 
В основном это были дети с при-
знаками гипермобильности сус-
тавов. У 42 (52,5%) детей установ-
лено наличие аномальных хорд 
левого желудочка, что согласовы-
валось с  аускультативной карти-
ной функционального шума.

Результаты исследования
По  завершении курса лечения 
у  большинства обследованных 
детей обеих групп отмечалось 
уменьшение количества и  интен-
сивности жалоб (табл. 1). Но наи-
более отчетливая положительная 
динамика при приеме препара-
та Тенотен детский наблюдалась 
у больных с ваготоническим харак-
тером жалоб: мигренеподобными 
головными болями, выраженной 
эмоциональной лабильностью, 
повышенной утомляемостью, го-
ловокружением, беспокойным 
сном. Все дети этой группы стали 
спать спокойно, легче просыпать-
ся утром, не возникало предобмо-
рочных состояний после подъема 

с постели. Родители отмечали, что 
у  детей повысилась физическая 
активность, появилось желание 
двигаться. По окончании лечения 
в основной группе также отмече-
но уменьшение частоты и интен-
сивности симпатикотонических 
жалоб: на  повышенную возбуди-
мость, неусидчивость и  невни-
мательность. При этом у  детей 
контрольной группы динамика 
клинических симптомов была 
менее выраженной  – снижен-
ное настроение и  плаксивость 
сохранялись у  35  детей (43,7%), 
сонливость и  предобморочные 
состояния прослеживались у по-
ловины пациентов данной группы 
с подобными жалобами, все дети 
также продолжали отмечать тре-
вожность, прислушивались к ощу-
щениям в области сердца.
При оценке динамики исходного 
вегетативного тонуса с помощью 
таблицы А.М. Вейна в  группе 
детей, принимавших Тенотен дет-
ский, показана тенденция к  сба-
лансированному воздействию 
на надсегментарные отделы ВНС. 
Это выражалось в  достоверном 
уменьшении среднего балла пре-
обладающего симпатического 
и  парасимпатического влияния. 
В контрольной группе отмечалось 
разнонаправленное влияние базо-
вых лечебных мероприятий на ве-
гетативный тонус – незначитель-
ное ослабление симпатикотонии 
и сохранение ваготонии (табл. 2).
В  начале исследования нормаль-
ный уровень вегетативного обес-

Таблица 1. Динамика жалоб у детей с СВД в обследованных группах

Жалоба
Количество 

детей (n = 80), 
абс.

Основная группа (n = 50) Контрольная группа (n = 30)
До лечения, 

абс.
После лечения, 

абс.
% детей 

с улучшением
До лечения, 

абс.
После лечения, 

абс.
% детей 

с улучшением
Кардиалгия 12 9 2 77,7 3 2 33,3
Повышенная 
утомляемость, слабость 60 33 5 84,8** 27 8 70,3**

Головокружения 28 15 6 60* 13 5 61,5*
Обморочные состояния 7 5 0 100* 2 1 50
Головная боль 19 10 1 90** 9 4 55,5
Снижение настроения, 
плаксивость 26 16 2 87,5** 10 5 50

Сонливость 11 6 1 83,3 5 3 40
Беспокойный сон 9 5 0 100* 4 2 50

* – различия достоверны (р < 0,01). ** – различия достоверны (р < 0,001).
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и  сочетание его с  миграцией во-
дителя ритма  – в  46%; у  осталь-
ных детей был зарегистрирован 
синусовый ритм. Патологические 
отклонения электрической оси 
сердца у  обследованных пациен-
тов не регистрировали. При оцен-
ке функции проводимости отме-
чены следующие особенности: 
ускорение атриовентрикулярного 
проведения в виде укорочения ин-
тервала PQ выявлено у 18% детей, 
имевших исходно синусовый 
ритм. Длительность атриовент-
рикулярного проведения у детей, 
имевших исходно нарушение 
функции автоматизма в виде миг-
рации водителя ритма и предсерд-
ного ритма, мы не  оценивали. 
Нарушение внутрижелудочковой 
проводимости – неполная блока-
да правой ножки пучка Гиса – ус-
тановлено у 62% обследованных. 
Изменение процессов реполяри-
зации в  виде синдрома ранней 
реполяризации и  особенностей 
морфологии сегмента ST, зубца Т 
отмечено у 37% пациентов.
Проводимая терапия позволила 
достичь улучшения электрокар-
диографических показателей 
в обеих группах (табл. 4). При пов-
торном исследовании ЭКГ в покое 
у  детей, принимавших Тенотен 
дет ский в течение 3 месяцев, отме-
чена положительная достоверная 
динамика по  показателю «миг-
рация водителя ритма» – у детей 
с  указанным симптомом в  41,2% 
восстановился синусовый ритм. 
Отчетливая динамика определя-
лась в  восстановлении нормаль-
ной частоты сердечных сокраще-

Таблица 2. Динамика исходного вегетативного статуса по таблице А.М. Вейна, 
адаптированной для детского возраста (средний балл в группе)

Группа
Симпатикотония, средний балл Ваготония, средний балл

Исходно Через 3 месяца Исходно Через 3 месяца
Основная группа 8,8 ± 1,2 5,2 ± 1,2* 16,8 ± 0,6 9,8 ± 0,6**
Контрольная группа 9,1 ± 1,0 9,0 ± 1,0 17,6 ± 1,0 17,8 ± 1,2

* – различия достоверны (р < 0,01). ** – различия достоверны (р < 0,001).

Таблица 3. Динамика распределения вариантов вегетативного обеспечения 

Варианты КОП
Основная группа (n = 50), 

абс. (%)
Контрольная группа (n = 30), 

абс. (%)
Исходно Через 3 месяца Исходно Через 3 месяца

Нормальный 30 (60%) 41 (82%)* 19 (63,3%) 18(60%)
Патологические
 ■ гиперсимпатикотонический 9 (18%) 5 (10%)* 5 (16,6%) 4 (13,3%)
 ■ асимпатикотонический 4 (8%) 0* 2 (6,6%) 1 (3,3%)

* – различия достоверны (р < 0,01).

Таблица 4. Динамика параметров ЭКГ у обследованных детей (число детей)

Параметр
Количество 

детей (n = 80), 
абс.

Основная группа (n = 50) Контрольная группа (n = 30)
До лечения, 

абс.
После лечения, 

абс.
% детей 

с улучшением
До лечения, 

абс.
После лечения, 

абс.
% детей 

с улучшением
Миграция водителя ритма 28 17 10 41,2* 11 9 18
Предсердный ритм 37 22 15 31,8 15 10 33,3
Брадикардия 60 31 16 48,3* 29 21 27,5
Укорочение интервала PQ 15 9 6 33,3 6 4 20
Нарушения 
внутрижелудочковой 
проводимости

51 24 19 20,8 27 22 18,5

Нарушение процессов 
реполяризации 30 18 7 61,1* 12 9 25

* – различия достоверны (р < 0,01).

печения по  результатам КОП 
выявлен у 27 (54%) детей в груп-
пе Тенотена и  у 17 (56,6%) детей 
из группы базовой терапии. Пато-
логические варианты КОП – асим-
патикотонический и  гиперсим-
патикотонический – встречались 
в  основной группе в  16% и  12%, 
а в контрольной – в 16,6% и 13,3% 
случаев соответственно.
Положительное вегетостабили-
зирующее влияние Тенотена дет-
ского было достоверно значимым 
и  отражалось в  значительном 
сокращении (с 17% до 10%) пато-
логического и наиболее прогнос-
тически неблагоприятного гипер-
диастолического варианта КОП 
и  полном исчезновении асим-
патикотонического варианта 
(табл.  3) с  перераспределением 

детей, исходно имевших такой ва-
риант, в группы достаточного ве-
гетативного обеспечения, в связи 
с чем отмечался рост числа детей 
с  нормальным вариантом КОП 
на 22,7%. В группе сравнения ста-
тистически значимой динамики 
вегетативного обеспечения не за-
регистрировано, сохранились 
либо вновь появились асимпати-
котонический и гиперсимпатико-
тонический варианты КОП, что 
в  большей мере отягощает тече-
ние функциональной кардиальной 
патологии.
При проведении электрокардио-
графического исследования вы-
явлены следующие изменения 
у  большинства обследованных 
детей: миграция водителя ритма – 
в 35% случаев, предсердный ритм 
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Tenoten Kid in the treatment of functional cardiopathy
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Th e article presents the results of outpatient management of 80 children (age 5-15 years old) with functional 
cardiovascular disorders due to autonomic dysfunction. Children were allocated into treatment and control 
group. In the treatment group (n=50), all children were treated with Tenoten Kid in combination with lifestyle 
interventions (diet, work-rest balance, regular physical exercises, hydrotherapeutic procedures) and standard drug 
therapy (herbal sedatives, metabolic agents – Elcar, Qudesan, multivitamin preparations). Control patients (n=30) 
were treated with lifestyle interventions and standard therapy. In children with functional cardiopathy, therapy 
with Tenoten Kid was associated with improved autonomic regulation, clinical symptoms, and electrocardiographic 
performance. Tenoten Kid was compatible with standard therapies; no adverse drug eff ects were reported.

Key words: autonomic dysfunction syndrome, children, cardiopathy, Tenoten Kid
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ний – в 48,3% случаев (р < 0,01). 
Анализ изменений конечной части 
желудочкового комплекса (ST–T 
нарушений) показал, что положи-
тельный эффект в виде нормали-
зации процесса реполяризации 
наблюдался у 61,1%. В контроль-
ной группе также выявлены поло-
жительные изменения на ЭКГ (см. 
табл.  4), но  они были менее зна-
чимыми в сравнении с основной 
группой. При эхокардиографичес-
ком контроле наблюдаемых детей 
существенной динамики после 
курса проведенного лечения ни в 
основной, ни в контрольной груп-
пе выявлено не было.

В исследовании не было отмечено 
несовместимости Тенотена дет-
ского с  препаратами базовой те-
рапии и нежелательных побочных 
явлений.

Выводы
Результаты проведенного исследо-
вания показали, что у детей с СВД 
из клинических проявлений наи-
более часто встречается функцио-
нальная кардиопатия, в  основе 
которой лежит расстройство ней-
роэндокринной регуляции сер-
дечно-сосудистой системы.
Включение в  комплексную тера-
пию кардиологических наруше-

ний препарата Тенотен детский 
с  выраженным вегетостабили-
зирующим действием улучшает 
вегетативную регуляцию, нор-
мализует показатели вегета-
тивного тонуса и  вегетативного 
обеспечения, что положительно 
влияет на клинические проявле-
ния и электрокардиографические 
показатели. Таким образом, Тено-
тен детский повышает эффектив-
ность терапии функциональных 
кардиопатий и способствует улуч-
шению прогноза вегетативных 
дисфункций, характеризуясь при 
этом благоприятным профилем 
безопасности.  
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В статье обсуждаются вопросы, связанные с высокой инфекционной 
внутрибольничной заболеваемостью, в частности респираторно-
вирусными инфекциями, в неинфекционных стационарах для детей 
раннего возраста. Высказывается предположение о роли незрелости 
иммунной и противовирусной защиты у недоношенных детей. 
Приводятся данные собственных исследований, в которых изучена 
дополнительная профилактика с использованием геля ВИФЕРОН® 
у преждевременно рожденных детей, находящихся в стационарах 
восстановительного лечения. Представлены доказательства клинической 
эффективности и благоприятного профиля безопасности препарата: 
на фоне его применения отмечены снижение вирусно-бактериальной 
обсемененности носовых ходов, отсутствие системного действия.

Ключевые слова: местная иммунопрофилактика, гель ВИФЕРОН®, 
профилактика острых респираторных инфекций в стационарах

Введение
Проблема высокой заболеваемости 
острыми респираторными инфек-
циями (ОРИ) у детей раннего воз-
раста при пребывании в условиях 
неинфекционного стационара (на-
пример, в отделениях восстанови-
тельного лечения) неоднократно 
поднималась специалистами [1–4]. 
Наиболее высокая частота разви-
тия ОРИ встречается у  недоно-
шенных детей. Именно эта группа 
детей вынуждена чаще находиться 
на  стационарном лечении (круг-
лосуточного или только дневного 

пребывания), так как ранняя, ак-
тивная и постоянная реабилитация 
позволяет обеспечить наилучшие 
условия для их развития и снизить 
риск инвалидизации.
Возбудителями ОРИ могут быть 
респираторные вирусы, энтеро-
вирусы, коронавирусы, много-
численные бактерии, а  также так 
называемые атипичные микроор-
ганизмы  – хламидии, микоплаз-
мы, пневмоцисты, грибы. Однако 
ведущее место занимают респира-
торные вирусы, на долю которых 
приходится примерно 90–95% всех 

инфекций верхних дыхательных 
путей, на ОРИ бактериальной этио-
логии приходится лишь около 5%.
Заболеваемость ОРИ в стациона-
рах носит круглогодичный харак-
тер, при этом повышение ее уров-
ня отмечается в период сезонного 
эпидемиологического подъема [4]. 
В стационарах грипп и острые рес-
пираторные вирусные инфекции 
(ОРВИ) до сих пор плохо контро-
лируются, несмотря на  соблюде-
ние противоэпидемических мер, 
таких как санитарная обработка 
поверхностей дезинфицирующи-
ми растворами, проветривание, 
применение бактерицидных об-
лучателей  – рециркуляторов за-
крытого типа и  средств индиви-
дуальной профилактики (масок), 
изоляция и разобщение детей при 
появлении первых признаков ин-
фекции, пребывание не более двух 
детей в палате совместно с матеря-
ми или ухаживающим лицом.
Сложившуюся ситуацию можно 
объяснить полиэтиологичностью 
возбудителей, отсутствием средств 
активной специфической профи-
лактики (исключение  – вакцины 
против гриппа), массовостью за-
болеваний, смешанным характе-
ром инфекций, изменчивостью 
антигенных свойств вирусов, 
развивающейся резистентностью 
к препаратам, а также морфофунк-
циональной незрелостью иммун-
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ной системы недоношенных детей, 
особенно рожденных с  низкой 
и  экстремально низкой массой 
тела. Анализ современной литера-
туры свидетельствует о большом 
интересе исследователей к системе 
интерферона (ИФН), прежде всего 
в неонатальном и постнеонаталь-
ном периодах. Известно, что сис-
тема ИФН играет важную роль как 
в осуществлении противовирусно-
го иммунитета, так и в регуляции 
иммунного ответа при бактериаль-
ных и грибковых заболеваниях.
Интерферон относится к  классу 
индуцибельных белков, синтези-
руемых клетками организма и осу-
ществляющих разнообразные 
контрольно-регуляторные функ-
ции, направленные на сохранение 
клеточного гомеостаза и иммуни-
тета. Способностью к продукции 
ИФН обладает большая часть тка-
ней и клеток организма человека 
(лимфоциты, макрофаги, фибро-
бласты, лимфоидная ткань желу-
дочно-кишечного тракта и брон-
хиального дерева) [5–9].
Биологическое действие ИФН 
характеризуется следующими 
признаками:
 ■ универсальность (ИФН акти-

вен против многих ДНК(дезо-
кси рибонуклеиновая кисло-
та)- и  РНК(ри бонуклеиновая 
кислота)-содержащих вирусов);

 ■ последействие (даже после уда-
ления ИФН в  обработанных 
клетках сохраняется способ-
ность подавлять размножение 
вирусов);

 ■ внутриклеточная активность 
(ИФН действует на  вирусы 
лишь в  процессе их репродук-
ции);

 ■ необходимость полноценного 
метаболизма клеток (действие 
ИФН подавляется ингибитора-
ми синтеза белка и  нуклеино-
вых кислот).

Многообразие обнаруженных 
и  изученных к  настоящему вре-
мени функций ИФН указывает 
на  их контрольно-регуляторную 
роль в  сохранении гомеостаза 
организма.
В период внутриутробного разви-
тия и новорожденности действие 
ИФН направлено не столько на за-
щиту, сколько на  размножение 

и дифференциацию клеток плода. 
В период новорожденности в ста-
новлении противоинфекционной 
защиты организма принимает 
участие только ИФН-гамма. Одна-
ко синтез ИФН-гамма значительно 
снижен, в первую очередь у глубо-
ко недоношенных детей. Уменьше-
ние способности новорожденных 
к  синтезу ИФН-гамма обуслов-
ливает нарушение показателей 
иммунорегуляторного индекса 
в  сторону преобладания супрес-
сорной активности Т-лимфоцитов 
и снижения киллерной активнос-
ти клеток. В возрасте от 1 до 3 лет 
формируется синтез всех типов 
ИФН (альфа, бета и гамма), но их 
количество в сыворотке меньше, 
чем у взрослых. У ребенка содер-
жание ИФН в сыворотке крови до-
стигает уровня взрослого человека 
к 8–10 годам [9–12].
Ниже мы представляем клинико-
лабораторные результаты иссле-
дования эффективности местного 
использования препарата альфа-
2-ИФН в  лекарственной форме 
для наружного применения – геля 
ВИФЕРОН® для профилактики 
внутрибольничных респиратор-
но-вирусных заболеваний в  ста-
ционарах восстановительного ле-
чения для детей раннего возраста.
Отметим, что местное лечение 
имеет несомненные преимущест-
ва перед системным использова-
нием иммуномодуляторов, в част-
ности ИФН, а именно: отсутствие 
непосредственного воздействия 
на иммунную систему, не ограни-
ченный по времени курс лечения, 
воздействие на вирусы в области 
входных ворот инфекции, отсут-
ствие риска аутоиммунных ре-
акций, сохранение возможности 
в  случае необходимости исполь-
зовать препарат в лечебных целях 
при заболевании ребенка.

Материалы и методы 
исследования
В  период с  декабря 2011 по  март 
2012 г. обследовано 76 детей в воз-
расте от 3 месяцев до 2 лет, родив-
шихся в сроке 26–36 недель геста-
ции, с массой тела 680–2600 г. Для 
проведения анализа пациенты 
были распределены на  2 группы 
по гестационному возрасту (менее 

32 недель и более 32 недель). К кри-
териям исключения отнесены тяже-
лое поражение центральной нерв-
ной системы (ЦНС) и хронические 
заболевания легких (бронхолегоч-
ная дисплазия тяжелой степени).
Исследование показателей ин-
терфероновой системы включало 
определение ИФН-альфа и ИФН-
гамма (сывороточного, спонтан-
ного, индуцированного) методом 
«сэндвич»-иммуноферментного 
анализа (ИФА, англ. enzyme-linked 
immunosorbent assay – ELISA). При 
этом использовали стандартные 
тест-системы «ИФА-БЕСТ» (про-
изводство ЗАО «Вектор-БЕСТ», 
Новосибирск) с  пероксидазой 
хрена в  качестве индикаторного 
фермента. Для определения ин-
дуцированной продукции ИФН 
in vitro использовались суперна-
танты. Индукцию ИФН-альфа 
осуществляли с  помощью ви-
руса болезни Ньюкасла (ВБН), 
штамм Канзас (концентрация  – 
1 ЦПЕ/мл), индукцию ИФН-гам-
ма  – с  помощью фитогемагглю-
тинина (концентрация 5 пкг/мл). 
Количественная оценка результа-
тов проводилась с  помощью по-
строения калибровочной кривой, 
отражающей зависимость опти-
ческой плотности от  концентра-
ции исследуемого вещества. Учет 
результатов проводился на спект-
рофотометре StatFax-2100 с мик-
ропроцессором при длине волны 
для ИФН-альфа  – 450 нм, а  для 
ИФН-гамма – 492 нм.
Всем детям, поступающим в ста-
ционар, проводилась ежедневная 
двухразовая обработка слизистой 
оболочки носа при помощи ватно-
го тампона одной горошиной пре-
парата гель ВИФЕРОН® (согласно 
инструкции по  медицинскому 
применению препарата длина по-
лоски геля не превышала 0,5 см), 
с  предварительной санацией но-
совых ходов 0,9%-ным раствором 
хлорида натрия.
При наблюдении в  клинике оце-
нивали общие показатели иммун-
ного и интерферонового статуса, 
вирусную и  бактериальную об-
семененность, секреторный им-
муноглобулин А в носовых ходах 
при поступлении и  при выписке 
детей, а  также частоту вирусной 
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выразилось в отсутствии вирусов 
в  смыве со  слизистой оболочки 
носа до  и на  фоне профилакти-
ки у  19  детей (63,3%), санации 
смывов  – у  3  (10%), уменьшении 
количества вирусов  – у  4 обсле-
дованных детей (13,3%) (табл.  1). 
Положительного эффекта на фоне 
проводимой специфической про-
филактики не  наблюдалось лишь 
у  13,4% пациентов. При этом 
из  11  детей, у  которых в  смывах 
выделялся вирус, только у 4 паци-
ентов на фоне профилактической 
обработки гелем ВИФЕРОН® отме-
чались катаральные проявления.
При проведении микробиологи-
ческого исследования (табл. 2) ус-
тановлено, что на  фоне примене-
ния препарата ВИФЕРОН® в форме 
геля снижение общего микробного 
числа в 10–100 раз отмечено у 21 ре-
бенка (P = 0,84), количество штам-
мов оставалось на прежнем уровне 
у 4 детей (Р = 0,16) и не увеличи-
валось ни  в одном случае. Коли-
чество же ассоциаций микроорга-
низмов сократилось с 14 (Р = 0,56) 
до  6  (Р  =  0,24), то есть в  2,3 раза 
(χ2 = 9, р < 0,05). При поступлении 
в стационар у 4 детей был выявлен 
гемолитический стафилококк, при 
повторном обследовании после 
профилактики гелем ВИФЕРОН® 
этот возбудитель не  определял-
ся ни в одном случае. Эти данные 
позволяют охарактеризовать мик-
робиологическую эффективность 

препарата ВИФЕРОН®, оцененную 
по общему микробному числу, ас-
социациям и гемолитической мик-
рофлоре, как высокую.
Таким образом, показано, что 
ВИФЕРОН® гель прежде всего 
препятствует проникновению ви-
русов. Кроме того, препарат харак-
теризуется умеренным бактерио-
статическим действием.
Нами не установлены изменения 
в показателях уровня IgА в носо-
вых смывах до и после применения 
специфической профилактики. 
А при анализе иммунного статуса, 
как и системы ИФН, не выявлено 
достоверных различий показате-
лей. Это свидетельствует об очень 
важном положительном свойстве 
препарата  – способности прояв-
лять свои биологические свойства 
главным образом в месте апплика-
ции и избегать системных побоч-
ных реакций.
За  исследуемый период (декабрь 
2011 – март 2012 г.) частота забо-
леваемости ОРИ в  стациона-
ре составила 22,4% от  общего 
числа пациентов. Для сравнения: 
за  аналогичный период 2008  г. 
этот пока затель равнялся 33,3%, 
2009  г.  – 37,4%, 2010  г.  – 40,3%. 
Другими словами, практически 
от  трети до  половины поступаю-
щих детей, которым профилактика 
не проводилась, заболевали в пе-
риод нахождения в  стационаре. 
Специфическая профилактика 
с  местным применением препа-
рата ВИФЕРОН® гель позволила 
снизить уровень общей заболе-
ваемости в  отделении примерно 
в 1,5–2 раза.
Частота встречаемости катараль-
ных проявлений в  группе паци-
ентов, у  которых не  проводи-
лась профи лактика препаратом 
ВИФЕРОН®, была незначительно 
выше, чем в  исследуемой груп-
пе. Однако, как видно из данных, 
представленных на рисунке, значи-
тельно сократилась продолжитель-
ность и выраженность симптомов 
заболевания. Так, средняя продол-
жительность ринита в группе детей 
с проведенной местной интерферо-
нопрофилактикой была почти вдвое 
короче, чем у детей, не получавших 
профилактику (3,4  и  6,27  дня со-
ответственно), кашля – в 1,5 раза 

Таблица 1. Влияние геля ВИФЕРОН® на вирусную 
обсемененность носовых ходов

Характеристика клинической 
эффективности

Число детей, % 
(n = 30)

Отсутствие вирусов в смыве 
со слизистой оболочки носа 
до и на фоне профилактики 

63,3

Дети, имеющие вирусы в смывах 
при поступлении с последующей 
санацией смывов

10

Уменьшение числа вирусов на фоне 
применения геля ВИФЕРОН® 13,3

Число возбудителей осталось 
на том же уровне 6,7

Смена возбудителя 3,3
Увеличение числа возбудителей 3,3

Таблица 2. Бактериальная обсемененность верхних дыхательных путей у детей, поступивших 
в стационар, и на фоне применения геля ВИФЕРОН®

Микроорганизмы
До лечения После лечения

Количество 
штаммов, абс.

Частота 
встречаемости, Р

Количество 
штаммов, абс.

Частота 
встречаемости, Р

Staphylococcus epidermidis 
(негемолизирующий) 21 0,84 23 0,92

Staphylococcus epidermidis 
(гемолизирующий) 4 0,16 0 0

Enterococcus faecalis 2 0,08 1 0,04
Streptococcus viridans 2 0,08 1 0,04
Streptococcus anhaemolyticus 1 0,04 0 0
Сandida spp. 10 0,4 5 0,2
Отсутствие роста 1 0,04 1 0,04
Ассоциации 
микроорганизмов 14 0,56 6 0,24

Ассоциации бактерий 
и грибов 9 0,36 5 0,2

Ассоциации бактерий 5 0,2 1 0,04

внутрибольничной заболеваемос-
ти, выраженность и длительность 
катаральных проявлений (ринита, 
гиперемии зева, кашля, гипертер-
мической реакции). Сравнение 
частоты заболеваемости осущест-
вляли с  аналогичным периодом 
прошлого года, когда специфичес-
кая профилактика не проводилась.
Влияние геля ВИФЕРОН® на эли-
минацию этиологически значимых 
вирусов из носоглотки оценивали 
на  основании их наличия/отсут-
ствия после терапии.

Результаты
На  фоне применения препара-
та ВИФЕРОН® у  30 детей поло-
жительный эффект отмечался 
в  86,6% (26 детей) случаев, что 
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E�  cacy of local immune prophylaxis of acute respiratory infections in young children stayed 
at the departments of general somatic treatment
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High morbidity rate of nosocomial infections, particularly of viral respiratory infections in early children at 
non-infectious hospitals is discussed. It is supposed that this may be due to immature immune and antiviral host 
defense found in premature infants. Data from the personal studies evaluating additional prophylaxis by using 
Viferon® gel in premature infants at the hospitals of medical rehabilitation are discussed. Evidence of clinical 
effi  cacy and favorable safety profi le for the medication are shown: viral and bacterial loads from the nasal 
passages were reduced during administration of the preparation, that, in addition, had no systemic eff ect.
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короче (3,65  и  5,6  дня), гипере-
мии зева – в 1,3 раза меньше (3,8 и 
5,1  дня). Гипертермическая реак-
ция, достигающая фебрильных 
значений, отмечалась более чем 
в 2,5 раза чаще в группе, не полу-
чавшей гель ВИФЕРОН® в качестве 
профилактики.

Заключение
Полученные нами результаты 
свидетельствуют о  том, что при 
равных условиях (нахождение 
в стационаре восстановительного 
лечения) дети раннего возраста, 
получающие препарат ВИФЕРОН® 

в  форме геля, заболевают реже, 
чем пациенты, не получающие ин-
терферонопрофилактику, а  у  за-
болевших ОРИ детей течение 
инфекции проходит значительно 
легче. Это позволяет значительно 
снизить частоту использования 
антибактериальных средств и  не 
прерывать начатое восстанови-
тельное лечение. Как следствие, 
не  увеличивается число койко-
дней и общее время пребывания 
ребенка в стационаре, что важно 
с  экономической точки зрения 
и  благотворно влияет на  общие 
показатели здоровья ребенка.  

Рисунок. Показатели средней продолжительности 
катаральных проявлений у детей в зависимости от 
наличия местной профилактики гелем ВИФЕРОН®
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■ Мораль современного врачебного сообщества. Врачебные ошибки. Этика, деонтология ■ Современная стратегия Минис-
терства здравоохранения России по диспансеризации населения и профилактике заболеваемости ■ Трансляционная ме-
дицина: внедрение достижений фундаментальных исследований в клиническую практику ■ Клинические рекомендации 
научно-практических медицинских сообществ России по наиболее распространенным заболеваниям человека ■ Неотложные 
состояния в клинике внутренних болезней. Высокие медицинские технологии диагностики и лечения ■ Клинический диагноз 
с позиции врача-генетика. Рекомендации по профилактике генетических заболеваний ■ Редкие болезни. Особенности диаг-
ностики и лечения ■ Современные методы диагностики и терапии инфекционных заболеваний ■ Репродуктивное здоровье: 
проблемы, достижения и перспективы ■ Рациональная фармакотерапия хронических заболеваний у детей. Здоровье детей, 
рожденных в результате ЭКО ■ Терапия депрессивных расстройств в общемедицинской практике ■ Расстройства аутического 
спектра: междисциплинарный подход к оказанию медицинской помощи
Организационные формы: пленарные доклады, актовые лекции, пленумы, конференции, телеконференции, научные симпо-
зиумы, дискуссии, совещания, деловые встречи, клинические разборы, лекции для практикующих врачей, образовательные 
семинары, школы для практикующих врачей, конкурсы научных работ молодых ученых, конкурс студенческих научных работ

ОСНОВНЫЕ НАУЧНО-ПРАКТИЧЕСКИЕ НАПРАВЛЕНИЯ КОНГРЕССА:

ШКОЛЫ ДЛЯ ПРАКТИКУЮЩИХ ВРАЧЕЙ ПО СПЕЦИАЛЬНОСТЯМ:
 ■ Кардиология (аритмии)  ■ Инфекционные болезни  ■ Педиатрия (догоспитальная помощь)
 ■ Кардиология (актуальные вопросы)  ■ Провизор  ■ Педиатрия (кардиология) 
 ■ Гастроэнтерология  ■ Клиническая фармакология  ■ Педиатрия (антибактериальная терапия)
 ■ Внутренние болезни  ■ Психиатрия  ■ Педиатрия (скорая и неотложная помощь)
 ■ Дерматовенерология  ■ Педиатрия (гастроэнтерология)

КОНКУРСЫ НАУЧНЫХ РАБОТ МОЛОДЫХ УЧЕНЫХ ПО СПЕЦИАЛЬНОСТЯМ:
 ■ Кардиология  ■ Гастроэнтерология
 ■ Внутренние болезни  ■ Клиническая фармакология

КОНКУРС СТУДЕНЧЕСКИХ НАУЧНЫХ РАБОТ ПО ТЕМЕ:
 ■ «Новое в фармакотерапии основных заболеваний человека»

В рамках конгресса проходит выставка современных лекарственных средств, новых информационных технологий, изделий ме-
дицинского назначения и специализированных изданий

К конгрессу готовится «Федеральное руководство по использованию лекарственных средств» (XV выпуск) 

ПРИЕМ ДОКУМЕНТОВ Дата начала Дата окончания
Заявки на симпозиум, телеконференцию, семинар, дискуссию, лекцию (доклад) и пр. 01.09.13 27.12.13
Тезисы с подтверждением факта оплаты за публикацию 01.09.13 16.12.13
Конкурсные работы 01.09.13 19.01.14
Регистрационные карты 01.09.13 01.04.14
Заявки на участие в выставке 01.09.13 07.03.14

КОНТАКТЫ:

Тел./факс:  (499) 267-50-04, (499) 261-22-09 (секретарь)
Тел.:  (495) 785-62-72 (научная программа), (495) 785-62-71 (выставка и реклама)
E-mail:  publish@medlife.ru (тезисы) 
 reg@medlife.ru (регистрационные карты)
 trud@medlife.ru (заявки на участие в научной программе, конкурсные работы)
 stend@medlife.ru (заявки на участие в выставке)
Официальный сайт конгресса:  http://www.medlife.ru
Адрес для переписки: 109153, Москва, а/я № 52 Секретариат Оргкомитета конгресса «Человек и лекарство»
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