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Профессор В.М. СТУДЕНИКИН: 
«В основе лечения неврологической 
патологии у детей должна быть 
ранняя диагностика»
Детская психоневрологическая патология включает множество самых разнообразных заболеваний. Это чисто 
неврологические болезни, такие как детский церебральный паралич (ДЦП), мигрень или эпилепсия, пограничные 
состояния, например, синдром дефицита внимания и гиперактивности (СДВГ), невротические расстройства, 
а также менее частые в детском возрасте заболевания – рассеянный склероз, паркинсонизм, 
болезнь Вильсона – Коновалова и другие. Об основных причинах развития детской психоневрологической 
патологии, о наиболее актуальных терапевтических методах ее лечения и многом другом – в беседе нашего 
корреспондента с главным научным сотрудником отделения психоневрологии и психосоматической патологии 
НИИ педиатрии ФГБУ «Научный центр здоровья детей» РАМН, доктором медицинских наук, 
профессором Владимиром Митрофановичем СТУДЕНИКИНЫМ.

стал апеллировать к данным офи-
циальной статистики (к слову, по 
многим заболеваниям они отсут-
ствуют), но отметил бы аксиому, 
о которой нередко забывают педи-
атры, гастроэнтерологи, кардиоло-
ги и врачи других специальностей: 
все болезни в организме связаны 
с нервной системой, нет заболе-
ваний, которые бы не были с ней 
ассоциированы.
Современная психоневрология 
состоит из множества отраслей и 
направлений. Существует, напри-
мер, когнитивная неврология и 
неврология развития. В разделы 
неврологии выделены эпилепто-
логия, цефалгология, нейрорев-
матология, нейроонкология, ней-
ротравматология, нейрогенетика, 
нейроофтальмология, нейроим-
мунология, нейроурология, ней-
роэндокринология, нейрореаби-
литология, нейрореаниматология, 
соматоневрология и многие дру-
гие дисциплины. Таким образом, 
современную детскую неврологию 
следует называть нейропедиатри-

ей, поскольку ее главная цель – 
лечение различных заболеваний, 
связанных с нарушениями в рабо-
те нервной системы у детей.

– Чем обусловлены психоневро-
логические нарушения у детей?
– Одним из основных этиологиче-
ских факторов болезней нервной 
системы является генетический. 
Так, сугубо генетическими причи-
нами обусловлено такое тяжелое 
заболевание, как синдром Дауна. 
Синдром дефицита внимания и 
гиперактивности (СДВГ) также 
относится к генетически детерми-
нированным состояниям, однако 
у разных этносов этот синдром 
вызывают гены, относящиеся 
к разным локусам. В настоящее 
время молекулярная генетика раз-
вивается очень быстро, и я не удив-
люсь, если уже через 20 лет даже 
самые обычные формы патологии 
нервной системы будут признаны 
генетически детерминированными.
Причиной тех или иных психо-
неврологических болезней могут 

– По некоторым данным, в Рос-
сийской Федерации более 80% 
детей имеют перинатальное по-
ражение нервной системы. Дей-
ствительно ли детская психо-
неврологическая патология так 
распространена?
– Не исключаю, что в этой цифре 
содержится элемент гипердиагно-
стики, тем не менее таких детей в 
нашей стране очень много. Я бы не 



3
ЭФ. педиатрия. 2/2012

Актуальное интервью

Люди  События  Даты

быть различные нарушения обме-
на веществ, или так называемые 
врожденные ошибки метаболиз-
ма, вызванные сбоем в работе эн-
докринной, иммунной или других 
систем. Примером такой «врож-
денной ошибки» может служить 
фенилкетонурия, которая порож-
дает эпилепсию, умственную от-
сталость. Детский рахит – тоже 
следствие нарушения обмена 
веществ, возникающее из-за не-
хватки витамина D и кальция, 
вот почему это заболевание в 
России называется витамин-D-
дефицитным, а за рубежом – ну-
тритивным рахитом.
Среди других причин нервных 
болезней следует назвать мито-
хондриальную патологию – энце-
фалопатию и энцефаломиопатию – 
частично или полностью гене-
тически обусловленную. У таких 
больных наблюдаются нарушения 
в дыхательной цепи, развиваются 
синдромы MELAS (митохондри-
альная энцефалопатия с лактат-
ацидозом и инсультоподобными 
эпизодами), MERRF (миоклонус-
эпилепсия с «рваными красными 
волокнами»), возникают другие 
состояния с поражением нервной 
системы. Последствия бывают 
очень тяжелыми – этой патологи-
ей обусловлена значительная часть 
детских инсультов. У страдающих 
митохондриальной патологией не-
редко наблюдается и эпилепсия. 
В  последнее время число детей с 
митохондриальной патологией воз-
растает, хотя во многом это объяс-
няется улучшением диагностики.
Неврологическими причинами 
отчасти обусловлены состояния 
пищевой непереносимости. К наи-
более значимым и опасным из них 
относятся целиакия, или неперено-
симость глютена (белка некоторых 
злаковых), и лактазная недостаточ-
ность, или непереносимость лак-
тозы (основного углевода молока). 
Если в странах Северной Европы 
и Скандинавии лактазная недоста-
точность практически отсутству-
ет, то в Средней Европе и России 
ее частота достигает 15–30%. Детей 
с таким диагнозом приходится 

переводить на соевое питание и 
другие безлактозные заменители 
грудного молока. Список пищевой 
непереносимости, ассоциирован-
ной с поражением нервной систе-
мы, можно продолжать.
Наконец, значимое влияние на 
детей оказывают средовые воз-
действия, вызывая невротические 
реакции, стрессы, пограничные со-
стояния, травмы цНС и др. Трав-
мы – и спортивные, и бытовые – 
довольно часто ведут к тем или 
иным неврологическим нарушени-
ям. Отрадно, что в последнее время 
уменьшилось число детей, посту-
пающих в наш центр с боевыми 
травмами из так называемых горя-
чих точек. К средовым воздействи-
ям следует также отнести влияние 
алкоголя, наркотиков, ингаляций 
клея и различных красителей, от-
равления свинцом и другими тя-
желыми металлами. К сожалению, 
в России, в отличие от целого ряда 
других государств, не запрещено 
использовать краски, содержащие 
примеси свинца, а ведь послед-
ствия отравления свинцом у детей 
бывают весьма печальными.

– Какие существуют способы 
«борьбы» с психоневрологиче-
скими заболеваниями?
– Прежде всего – это широкое 
внедрение ранней диагности-
ки неврологической патологии. 
В этой области нашей стране есть 
чем гордиться: у нас предусмотрен 
декретированный осмотр у не-
вролога всех детей первого года 
жизни – в период между 1-м и 3-м 
месяцами, в 6 месяцев и в 1 год. 
К сожалению, фактически далеко 
не все дети проходят этот осмотр: 
в первую очередь это относится 
к тем жителям сельской мест-
ности, которые не всегда могут 
свое временно привезти ребенка 
на осмотр к неврологу в централь-
ную районную поликлинику. 
В городских же условиях осмотр 
нередко превращается в формаль-
ность, поскольку неврологу порой 
приходится принимать до 40–50 
детей в день. Для сравнения: я, 
например, за время консульта-

тивного приема могу осмотреть 
самое большее 8–10 детей. Подчер-
кну: при адекватно проведенном 
осмотре невролог может диагно-
стировать заболевание у ребенка 
на самых ранних стадиях. В случае 
возникновения подозрения на на-
личие той или иной патологии ис-
пользуются объективные методы 
диагностики – нейросонография, 
электроэнцефалография (ЭЭГ) 
и др. Бесспорно, чем раньше удает-
ся выявить болезнь и начать ее ле-
чение, тем лучше будут результаты.

– Эта закономерность действует 
и в отношении тех детей, чьи бо-
лезни обусловлены генетически-
ми причинами?
– Безусловно. Например, дети с 
синдромом Дауна начинают хо-
дить очень поздно, в лучшем 
случае – в 3–4 года. У меня был 
пациент с синдромом Дауна, отя-
гощенным пороком сердца. Благо-
даря своевременно поставленному 
диагнозу и адекватному лечению 
нам совместно с его родителями 
удалось добиться того, что ребе-
нок начал самостоятельно ходить 
в год с небольшим. Следует при-
знать: в России трисомия по 21-й 
хромосоме, или синдром Дауна, – 
это почти приговор. В действи-
тельности, если заниматься этими 
больными с грудного возраста, 
их вполне можно адаптировать к 
нормальной жизни.
Врожденная гидроцефалия – еще 
одна болезнь, тяжелые послед-
ствия которой современная меди-
цина способна уменьшить в слу-
чае раннего выявления. В нашей 
стране это заболевание часто на-
зывают «синдромом повышенного 
внутричерепного давления», хотя 
это неверно. Если при врожден-
ной гидроцефалии не начать свое-
временного лечения, избыточно 
вырабатываемая спинномозговая 
жидкость (СМЖ) слой за слоем 
будет «съедать» вещество голов-
ного мозга. А при своевременном 
лечении мозг вполне можно со-
хранить. В зависимости от тяже-
сти заболевания при врожденной 
гидроцефалии показаны либо ле-
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карственные препараты, подавля-
ющие выработку СМЖ (ацетазо-
ламид), либо нейрохирургическая 
операция, например, шунтирова-
ние – дренаж СМЖ из желудоч-
ковой системы мозга в различные 
локусы организма, вентрикулоци-
стерностомия (эндоскопическая 
перфорация) нижней части тре-
тьего желудочка и др.
Еще одно генетически обуслов-
ленное заболевание – синдром 
дефицита внимания и гиперак-
тивности – является преимуще-
ственно болезнью школьников и 
подростков, ей страдают до 20% 
мальчиков в возрасте 10–12 лет, у 
девочек СДВГ встречается несколь-
ко реже. Данное заболевание часто 
недооценивают, поскольку оно не 
приводит к инвалидности, одна-
ко если не оказать помощь детям 
с СДВГ на раннем этапе его раз-
вития, в дальнейшем заболевание 
может привести к настолько выра-
женным изменениям в поведении, 
что потребуется вмешательство 
психиатра. С 2006 г. в нашей стране 
для лечения СДВГ стал применять-
ся атомоксетин, в большинстве 
случаев этот препарат демонстри-
рует высокую эффективность.

– Какие тенденции можно вы-
делить в фармакотерапии пси-
хоневрологических заболеваний 
у детей?
– В одних областях нейрофарма-
кологии наблюдается настоящий 
прорыв, в других – своего рода 
«топтание на месте». К дости-
жениям можно отнести иннова-
ционные препараты, способные 
изменять течение рассеянного 

склероза. Напомню: до середины 
1990-х гг. таким больным, за ис-
ключением лечения обострений 
рассеянного склероза кортикосте-
роидами, ничем не могли помочь. 
Сегодня при помощи препаратов 
интерферона-бета, человеческих 
иммуноглобулинов для внутри-
венного введения можно суще-
ственно замедлить прогрессирова-
ние болезни и у детей, и у взрослых. 
Теперь от дебюта рассеянного 
склероза до смерти пациента при 
правильном лечении может прой-
ти примерно 40 лет. Пока в детской 
неврологии не применяются такие 
эффективные препараты для ле-
чения рассеянного склероза, как 
глатирамера ацетат, кладрибин, 
финголимод, однако в будущем 
их использование у детей станет 
возможным. Добавлю: при рассе-
янном склерозе больным помогает 
отказ от мясоедения, а также при-
менение препаратов витамина D.
Пример «топтания на месте» – си-
туация с ноотропными препарата-
ми в России и за рубежом. Именно 
нашей стране принадлежит пальма 
первенства по производству ноо-
тропных лекарственных средств, но 
на зарубежные рынки отечествен-
ные препараты пока не вышли. 
Между тем нам есть чем гордиться. 
Например, отечественный Кор-
тексин (нейропептидный биоре-
гулятор ноотропного действия) 
успешно применяется в лечении 
заикания (логоневроз), энуреза, 
СДВГ, мигрени, инсульта, задержек 
психомоторного развития, эпи-
лепсии, ДцП и во многих других 
клинических ситуациях. Да и сама 
идея – «накормить» мозг нейроме-
таболитами и ноотропными веще-
ствами – безусловно, перспективна.

– В НЦЗД РАМН проводятся ис-
следования в области нейродие-
тологии – нового направления 
в нейронауке, нацеленного на 
профилактику и коррекцию нару-
шений нервной системы у детей…
– Нейродиетология находится на 
стыке нейронауки и диетологии, 
лекарственных и немедикамен-
тозных методов терапии болезней 

нервной системы и ассоциирован-
ных с ними состояний. В настоящее 
время насчитывается до 100 видов 
неврологической и соматоневроло-
гической патологии, являющихся 
прямыми или условными «мише-
нями» нейродиетологии. Она осо-
бенно перспективна при лечении 
таких заболеваний, как фенилкето-
нурия, галактоземия (классическая 
и вариантные формы), лейциноз 
(болезнь мочи с запахом кленово-
го сиропа), гомоцистинурия и др. 
Лечение болезней психоневроло-
гической сферы диетологически-
ми методами достигается путем 
обеспечения адекватного режима 
и лечебного рациона питания, при-
менением витаминных препаратов, 
минеральных веществ, лекарствен-
ных растений и препаратов на их 
основе. Например, препарат Пер-
сен, изготовленный на основе на-
туральных экстрактов валерианы, 
мелиссы и мяты перечной, приме-
няется при повышенной нервной 
возбудимости, бессоннице, раз-
дражительности, невротических 
расстройствах. Винпоцетин, по-
лученный из алкалоида растения 
барвинка малого, используется для 
лечения психических и неврологи-
ческих расстройств, при инсуль-
тах и постинсультных состояниях, 
черепно-мозговых травмах и др. 
Существуют и другие подобные 
препараты, созданные на основе 
натуральных или синтетических 
аналогов компонентов съедобных 
лекарственных растений.
фГБУ «НцЗД» РАМН (директор – 
академик РАН и РАМН, профес-
сор А.А. Баранов) – ведущее на-
учное педиатрическое учреждение 
России. Здесь большое внимание 
уделяется психоневрологиче-
ской патологии. В составе НцЗД 
есть отделение психоневрологии 
и психосоматической патоло-
гии, реабилитационный центр, 
консультативно-диагнос тический 
центр и другие клинические под-
разделения. В нашем многопро-
фильном научном и клиническом 
центре ежегодно проходят лечение 
десятки тысяч детей.  

Беседовал Иван Смирнов

Именно нашей стране принадлежит 
пальма первенства по производству 
ноотропных лекарственных средств. 
Да и сама идея – «накормить» мозг 
нейрометаболитами и ноотропными 
веществами – безусловно, перспективна.
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ноотропных лекарственных средств. 

Именно нашей стране принадлежит 
пальма первенства по производству 
ноотропных лекарственных средств. 
Да и сама идея – «накормить» мозг 
нейрометаболитами и ноотропными 
веществами – безусловно, перспективна.
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Социальные проекты

Люди  События  Даты

 доступ к уникальной информации на ежедневной основе;

 бесплатную подписку на обзоры отечественной и зарубежной 
медицинской прессы и профессиональной литературы; 

 бесплатную подписку на обзоры ярких материалов западной 
прессы; 

 возможность коммуникации с лидерами мнений (просмотреть 
материалы, задать вопросы);

 on-line справочник лекарственных препаратов — более 75000 
наименований;

 обзор ведущих конференций, а также просмотр on-line 
трансляций;

 возможность оставить заявку на подбор материалов на любую 
интересующую вас тему. 

Мы говорим с врачами на одном языке

Зарегистрировавшись на Evrika.ru, Вы получаете:

«Уникальный детский киноклуб» 
собирает друзей

Эпилепсия – одно из основ-
ных заболеваний педиатри-
ческой психоневрологии. 

Положительное воздействие на те-
чение болезни оказывает активная 
умственная деятельность ребенка, 
способная предотвращать возник-
новение приступов, которые обыч-
но развиваются в период пассив-
ности и расслабленности. Именно 
поэтому время, которое дети про-
водят в больнице, по мнению орга-
низаторов «Уникального детского 
киноклуба», должно быть макси-
мально насыщенным и интересным.
В конце мая прямо в стенах боль-
ницы был проведен увлекательный 
киносеанс. Маленькие пациенты с 
родителями и друзьями посмотре-
ли мультфильм «Рататуй» и вместе 
с его героями убедились в том, что 
главное в жизни – не падать духом 

и настойчиво стремиться к своей 
цели. По окончании киносеанса 
прошла фотосессия, во время ко-
торой дети смогли примерить на 
себя образ одного из персонажей 
мультфильма. А чтобы у ребят 
всегда была возможность посмо-
треть хороший фильм, кинотека 
больницы была пополнена обшир-
ной коллекцией DVD-дисков. В нее 
вошли лучшие картины, создан-
ные для детей режиссерами разных 
стран. Описания фильмов, сгруп-
пированных по возрастной катего-
рии, выпущены в виде красочной 
брошюры, разработанной совмест-
но со специалистами Московской 
международной киношколы.
«Арт-терапия – одно из самых со-
временных и актуальных направ-
лений восстановительного лечения 
детей с ограниченными возможно-

стями. Наша страна сейчас делает 
первые шаги в области интеграции 
детей с хроническими болезнями 
нервной системы в искусство, – 
отметила дирек тор научно-прак-
тического центра детской пси-
хоневрологии, д.м.н., профес сор 
Т.Т. БАТЫШЕВА. – Кинематограф, 
особенно мультипликация, – самый 
близкий, интересный и желанный 
вид творчества для детей. Возмож-
ность поучаствовать в процессе 
создания сказки – это мечта любого 
ребенка, тем более больного. Дан-
ный проект сделал эту мечту ре-
альностью. Современное общество 
стремится создать безбарьерную 
среду для людей с ограниченными 
возможностями, и такие проекты – 
лучший инструмент для уничтоже-
ния барьеров между людьми».

Источник: «ПР-Премьер»

В Детской психоневрологической больнице № 18 г. Москвы состоялся 
кинопоказ, организованный в рамках проекта «Уникальный детский 
киноклуб». Этот творческий проект, реализуемый при поддержке 
компании UCB Pharma, помогает детям с эпилепсией, проходящим 
лечение в стационаре, прикоснуться к миру искусства.
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Эволюция лечения 
эпилепсии: 
от карбамазепина 
к окскарбазепину

Тема номера: детская неврология

ФГБУ «Научный 
центр здоровья 

детей» РАМН

К.м.н. О.В. ГЛОБА, д.м.н., проф. Л.М. КУЗЕНКОВА, 
д.м.н., проф. В.М. СТУДЕНИКИН

В статье представлена современная концепция антиэпилептической 
терапии в педиатрической практике. На примере окскарбазепина 

показаны преимущества так называемых новых антиэпилептических 
препаратов (АЭП) в лечении эпилепсии у детей по сравнению 

со стандартной терапией противосудорожными препаратами. 
Оригинальный препарат окскарбазепин (Трилептал®, «Новартис», 

Швейцария) характеризуется высокой эффективностью 
и безопасностью и может быть рекомендован как в лечении 

парциальных эпилепсий с недавним началом (дебютом), 
так и при рефрактерных формах парциальной эпилепсии у детей 

начиная с возраста 1 месяц, а также при генерализованных 
тонико-клонических приступах с 2 лет.

Введение
Около 50 млн людей во всем мире 
страдают эпилепсией. Чаще всего 
(у 60% пациентов) встречаются 
фокальные (парциальные) формы 
заболевания. Эпилепсия – самое 
распространенное заболевание 

среди хронических пароксизмаль-
ных нарушений церебральных 
функций в педиатрической прак-
тике [1].
Эпилепсия – гетерогенная группа 
хронических заболеваний, харак-
теризующихся повторными эпизо-

дами неконтролируемой нейрон-
ной активности, что проявляется 
периодическими, внезапно возни-
кающими эпилептическими при-
ступами разного характера. целью 
лечения эпилепсии является пол-
ное купирование эпилептических 
приступов и предотвращение их 
развития, при невозможности 
полного купирования – снижение 
частоты количества приступов 
и улучшение качества жизни па-
циентов.
Медикаментозная терапия эпилеп-
сии у пациентов всех возрастов ре-
гламентирована международными 
стандартами и клиническими ре-
комендациями, разработанными 
в соответствии с принципами 
доказательной медицины (англ. 
evidence-based medicine, EBM). 
Тем не менее в реальной клини-
ческой практике терапевтический 
ответ на применение того или 
иного антиэпилептического пре-
парата (АЭП), а также уровень 
его концентрации в сыворотке 
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крови могут сильно варьировать 
у разных пациентов. В этой связи 
именно понимание механизмов 
действия АЭП и других препара-
тов позволяет врачу добиваться 
максимального эффекта в терапии 
неврологических заболеваний, 
особенно у детей. Однако, несмо-
тря на оптимизацию применения 
современных АЭП, более чем у 
30% пациентов с эпилепсией не 
удается достичь ремиссии на фоне 
терапии АЭП [2, 3].

Классификация АЭП
Все противоэпилептические сред-
ства можно разделить на следую-
щие условные группы:
 ■ старые противоэпилептические 

препараты (фенобарбитал, фе-
нитоин);

 ■ базовые АЭП (карбамазепин, 
вальпроевая кислота и ее произ-
водные);

 ■ промежуточные препараты (сук-
цинимиды, бензодиазепины);

 ■ новые АЭП.
Среди новых АЭП представлены 
как абсолютно новые химические 
структуры (ламотриджин, то-
пирамат, зонисамид и др.), так и 
производные уже применяющих-
ся в клинической практике пре-
паратов: окскарбазепин (второе 
поколение карбамазепина), леве-
тирацетам (второе поколение пи-
рацетама) и др. Создание второго 
поколения АЭП было нацелено 
на расширение спектра действия 
лекарственного средства (ЛС), 
повышение его эффективности, 
безопасности, переносимости и 
улучшение фармакокинетическо-
го профиля [4]. В этой связи акту-
альным представляется рассмо-
треть вопрос терапии эпилепсии 
новыми АЭП на примере препара-
та второго поколения окскарбазе-
пина (Трилептал®).

Принципы фармакотерапии 
эпилепсии у детей
Выбор тактики терапии эпилеп-
сии в педиатрической практике 
представляется довольно слож-
ной задачей по причине боль-
шого числа синдромов детского 
возраста, а также высокой вариа-
бельности фармакокинетики и 
фармакодинамики АЭП, что обу-

словлено возрастными особенно-
стями детского организма. Тем не 
менее неврологи и эпилептологи 
придерживаются определенных 
принципов лечения заболевания.
Одним из основных принципов те-
рапии эпилепсии является иници-
ация лечения в виде монотерапии 
препаратом первого ряда. Только 
в тех случаях, когда на фоне при-
менения максимально допустимой 
дозы препарата первой линии в 
режиме монотерапии не отмечает-
ся положительного эффекта, осу-
ществляется переход на препарат 
второго ряда.
Если монотерапия альтернатив-
ным препаратом оказывается не-
эффективной, подбирается ком-
бинация из двух, в крайнем случае 
трех, лекарственных средств. При 
этом обычно комбинируют АЭП 
с различными механизмами дей-
ствия и фармакодинамикой.
Рекомендации по применению 
АЭП, представленные различны-
ми экспертными группами, суще-
ственно различаются. В рекомен-
дациях Управления по контролю 
качества продуктов и лекарствен-
ных средств США (FDA) содержат-
ся указания на инициализацию 
терапии эпилепсии фенобарбита-
лом, фенитоином, карбамазепи-
ном, топираматом [5]. В детской 
неврологии рекомендуется начи-
нать терапию фокальных присту-
пов с вторичной генерализацией с 
карбамазепина или окскарбазепи-
на. Так, в соответствии с рекомен-
дациями Международной лиги по 
борьбе с эпилепсией (ILAE) у детей 
наиболее целесообразным счи-
тается назначение окскарбазепи-
на в качестве начальной терапии 
впервые выявленных или ранее 
не леченных фокальных судорог с 
или без вторичной генерализации 
(уровень доказательности А). По-
казана эффективность окскарба-
зепина у детей и подростков в мо-
нотерапии фокальной эпилепсии, 
а также снижение частоты эпи-
лептических приступов у детей 
с неконтролируемой эпилепсией 
по сравнению с исходным уров-
нем на 42–45% при фокальных 
простых и сложных и на 78% при 
вторично-генерализованных при-
ступах [6, 7].

По данным M.M. Guerreiro и соавт. 
(1997), в монотерапии окскарбазе-
пином полный контроль эпилеп-
тических приступов при фокаль-
ных эпилепсиях был достигнут 
у 60% пациентов [8].
В соответствии с рекомендациями 
Национального института здоро-
вья и качества медицинской помо-
щи Великобритании (NICE, 2012) 
окскарбазепин является препара-
том первого ряда при генерализо-
ванных тонико-клонических судо-
рогах (наряду с карбамазепином, 
ламотриджином и вальпроевой 
кислотой), при фокальных судо-
рогах (наряду с карбамазепином, 
ламотриджином, леветирацета-
мом и вальпроевой кислотой), 
а также при эпилепсиях с генерали-
зованными тонико-клоническими 
судорогами [9].
При подборе оптимальной дозы 
АЭП необходимо учитывать воз-
растные особенности пациен-
тов: у больных педиатрического 
возраста (0–18 лет) наблюдается 
прямая корреляция фактического 
возраста ребенка с фармакоки-
нетикой препарата. В частности, 
у новорожденных и детей первых 
лет жизни отмечается увеличе-
ние объема распределения АЭП. 
У детей в возрасте от 6 месяцев 
до 6 лет период полувыведения 
большинства АЭП снижен. Имея 
в виду содержание уровня белка в 
сыворотке крови, у новорожден-
ных и младенцев для достижения 
в плазме концентрации препара-
та, аналогичной таковой у совер-
шеннолетних пациентов, может 
потребоваться увеличение дозы 

преимущество окскарбазепина 
перед карбамазепином (препаратом 
первого поколения) заключается 
в отсутствии токсичных метаболитов 
(эпоксида). Этим обстоятельством 
объясняется и лучшая 
переносимость окскарбазепина по 
сравнению с его предшественником.
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АЭП, характеризующихся высо-
кой связываемостью с белками 
(фенобарбитал, вальпроевая кис-
лота) [10].
Кроме того, необходимо учиты-
вать пути элиминации АЭП из 
организма (почечный или с за-
действованием печеночных фер-
ментов). Это важно в том числе 
и потому, что уровень почечной 
фильтрации в различных воз-
растных периодах характеризует-
ся различной активностью. Так, 
в периоде новорожденности ре-
нальный кровоток, клубочковая 
фильтрация и тубулярная экскре-
ция составляют порядка 25–30% 
от соответствующих показателей 
у совершеннолетних индивидов, 
а после 6-месячного возраста они 
достигают уровня 50–70% от та-
ковых у взрослых, что требует из-
менения дозы используемых АЭП 
[11–14].
Определенное значение в детской 
неврологии имеет фактор поло-
вой принадлежности пациента, 
страдающего эпилепсией. Так, для 
девочки-подростка желательно по 
возможности выбрать препарат, 
обладающий минимальной тера-
тогенностью.
Важным фактором, влияющим 
на выбор антиэпилептической 
терапии, является наличие у па-
циента коморбидных состояний. 
В ряде случаев в зависимости от 
путей метаболизма и элиминации 

АЭП приходится снижать дозы 
препаратов у детей, страдающих 
почечной и/или печеночной не-
достаточностью, а также при на-
личии гипоальбуминемии (редук-
ция дозы производится, в первую 
очередь, в отношении препаратов, 
имеющих высокую связываемость 
с белками).
Необходимым условием безопас-
ного лечения эпилепсии является 
учет путей метаболизма и взаи-
модействия АЭП. Биотрансфор-
мация лекарственных препаратов 
происходит в кишечнике и в пече-
ни при участии группы ферментов 
цитохрома Р450 [15]. Продукты 
метаболизма АЭП могут как ак-
тивизировать ферментативную 
систему цитохрома Р450, так и, 
наоборот, ее угнетать. В результа-
те ускорения биотрансформации 
другого ЛС терапевтический эф-
фект препарата может оказаться 
недостаточным. Замедление био-
трансформации ЛС способствует 
накоплению активных метаболи-
тов в организме пациента и может 
вызвать нежелательное токсиче-
ское воздействие.
Как известно, к числу индукто-
ров ферментов относятся карба-
мазепин, фенитоин и фенобарби-
тал. Эти препараты индуцируют 
микросомальные ферменты пе-
чени и интенсифицируют био-
трансформацию, в том числе соб-
ственную.

Некоторые АЭП (фенитоин, валь-
проевая кислота, карбамазепин) 
практически полностью связы-
ваются с белками крови. По этой 
причине другие лекарственные 
средства, включая противоэпи-
лептические, могут их вытеснять 
из этой связи и повышать сво-
бодную концентрацию в плазме 
крови.
Большинство АЭП обладают 
множественными путями мета-
болизма. Так, для вальпроевой 
кислоты характерны цитохром-
P450-опосредованный и уридин-
глукуронилтрансферазный (UGT) 
пути метаболизма. Именно поэто-
му новорожденные, дети грудного, 
раннего и дошкольного возраста, 
а также младшие школьники, по-
лучающие лечение вальпроатами, 
нуждаются в дозах препарата, на 
25–50% превышающих таковые 
у взрослых [16, 17].

Терапия эпилепсии у детей 
окскарбазепином
Окскарбазепин – кетодериват 
карбамазепина, который бы-
стро и почти полностью мета-
болизируется в 10,11-дигидро-
10-гидроксикарбазепин [18, 19]. 
фармакологические свойства 
окскарбазепина определяются 
именно этим 10-моногидрокси-
производным (МГП) [20, 21].
В отличие от карбамазепина, 
окскарбазепин не проходит 
через индуцируемый CYP3A4-
опосредованный каскад окси-
дантного метаболизма. Нали-
чие у окскарбазепина низкого 
уровня CYP-опосредованного 
метаболизма определяет его не-
значительное участие в реакциях 
лекарственного взаимодействия, 
следовательно, препарат не сти-
мулирует аутоиндукцию. У окс-
карбазепина имеется низкий 
процент связывания с белками 
плазмы.
Таким образом, преимущество 
окскарбазепина перед карбамазе-
пином (препаратом первого поко-
ления) заключается в отсутствии 
токсичных метаболитов (эпокси-
да). Этим обстоятельством объ-
ясняется и лучшая переносимость 
окскарбазепина по сравнению 
с его предшественником.

Трилептал® (окскарбазепин)

Оригинальный препарат окскарбазепин представлен в Российской федерации под 
торговым названием Трилептал («Новартис», Швейцария). Трилептал выпускается в 
форме таблеток, покрытых оболочкой, – по 150 и 600 мг, а также суспензии для приема 
внутрь – 60 мг/мл.
Окскарбазепин может использоваться в виде монотерапии и в составе дополни-
тельной терапии эпилепсии. Рекомендуемая начальная доза препарата составляет 
8–10 мг/кг/сут (в 2 приема), а средняя – 30 мг/кг/сут. Спектр показаний к применению 
окскарбазепина (в соответствии с инструкцией по применению препарата) включа-
ет лечение фокальных припадков с вторичной генерализацией или без нее, а также 
первично-генерализованных тонико-клонических припадков.

NB
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Окскарбазепин обладает ли-
нейной фармакокинетикой, что 
обусловливает прогнозируемый 
уровень препарата в плазме и по-
зволяет отказаться от регулярного 
определения концентрации (фар-
макомониторинга). Окскарбазе-
пин не является аутоиндуктором, 
а значит, не требуется корректи-
ровка дозы этого АЭП с течением 
времени (в отличие от карбамазе-
пина). Окскарбазепин характери-
зуется длительным периодом по-
лувыведения, что предполагает 
возможность двукратного приема 
препарата в течение суток.
Учитывая терапевтический спектр 
применения препаратов карбама-
зепинового ряда (карбамазепина 
и окскарбазепина), относящихся 
к числу одних из наиболее широ-
ко применяемых АЭП в лечении 
фокальных форм эпилепсии, не-
обходимо рассмотреть преимуще-
ства и недостатки этих препаратов 
в сравнительной характеристике, 
основываясь на данных доказа-
тельной медицины.
По мнению A.W. Wamil и соавт. 
(1994), различия в механизмах 
действия могут объяснить раз-
ницу в контроле эпилептических 
приступов на фоне применения 
окскарбазепина [22].
Основной вклад в противоэпилеп-
тическое действие карбамазепина 
вносит блокада потенциалзависи-
мых натриевых каналов [23]. Кар-
бамазепин также взаимодействует 
с другими каналами и рецептора-
ми, включая ГАМК-рецепторы, 
К+-каналы, L-типы «высокопоро-
говых» Ca2+-каналов и аденозин-
связывающие сайты в головном 
мозге [24–26]. Окскарбазепин 
модулирует N- и P-типы Са2+-
каналов, чем можно объяснить 
его ингибирующее действие на вы-
свобождение нейротрансмиттеров 
[27]. A.F. Ambrosio и соавт. (1999) 
указывали, что карбамазепин не 
влияет на данные каналы [28].
Ранее не было отмечено значи-
тельных взаимодействий окскар-
базепина с нейромедиаторами 
мозга или связывания с их рецеп-
торами. В работе С.Р. Болдыревой 
и А.Ю. Ермакова (2010) показано, 

что эффективность карбамазе-
пина при фокальных приступах у 
детей в возрасте до 1 года может 
быть недостаточно высокой [29]. 
Это обстоятельство подтвержда-
ет описанные ранее эксперимен-
тально-патогенетические дан-
ные, связанные с механизмом 
действия препарата и особенно-
стями развития нейрональных 
рецепторов у детей. В этой связи 
отметим: окскарбазепин, меха-
низм действия которого отлича-
ется от такового карбамазепи-
на, рекомендован к применению 
у детей с возраста 1 месяца и яв-
ляется эффективным препаратом 
в этой возрастной категории.
В исследованиях, выполненных 
F. Donati и соавт. (2007), при срав-
нительном анализе действия, 
оказываемого окскарбазепином, 
карбамазепином или вальпроевой 
кислотой на когнитивные функ-
ции, было установлено: у детей и 
подростков с вновь диагностиро-
ванной эпилепсией на фоне лече-
ния окскарбазепином в течение 
6 месяцев по сравнению со стан-
дартной терапией противосудо-
рожными препаратами не зафик-
сировано различий в исследуемых 
параметрах интеллекта и когни-
тивных функций [30].
Как указывают различные иссле-
дователи, препарат окскарбазепин 
хорошо переносится. Наиболее ча-
стыми побочными эффектами при 
терапии окскарбазепином были 
слабость и головная боль [30]. 
Применение окскарбазепина не 
приводило к развитию каких-либо 
серьезных нежелательных явлений 
и патологическим изменениям па-
раметров, отражающих функции 
печени и почек [31].
Немаловажно, что окскарбазепин 
характеризуется положительным 
влиянием на когнитивную сферу 
больных, оказывая умеренное пси-
хостимулирующее действие. Этот 
аспект приобретает особое зна-
чение в свете концепции, поддер-
живаемой A.P. Aldenkamp и соавт. 
(2001, 2004, 2005), S.G. Uijl и соавт. 
(2009), J. Taylor и соавт. (2010) 
и другими эпилептологами, со-
гласно которой лечение эпилепсии 

не может считаться адекватным, 
если оно нацелено исключительно 
на элиминацию или уменьшение 
числа эпилептических приступов 
и при этом игнорирует когнитив-
ные аспекты болезни [32–38].

Заключение
Таким образом, окскарбазепин 
(Трилептал®) прочно занял свое 
место в лечении эпилепсии у детей 
и совершеннолетних пациентов, 
став ценным дополнением широ-
кого спектра антиэпилептических 
лекарственных средств. Об этом 
свидетельствуют публикации за-
рубежных и российских специа-
листов [39–44]. В частности, в си-
стематических обзорах H. Saconato 
и соавт. (2009) отмечают роль окс-
карбазепина в лечении фармако-
резистентных форм эпилепсии [1].
В публикациях J.A. French и соавт. 
(2004), представляющих доклады 
подкомитета по стандартам ка-
чества, а также подкомитета по 
лекарственным средствам и тех-
нологии их оценки Американской 
академии неврологии (AAN) и 
Американского общества эпилеп-
сии (AES), подчеркивается роль 
окскарбазепина как в лечении 
эпилепсии с недавним началом 
(дебютом), так и при рефрактер-
ных (резистентных) формах эпи-
лепсии [45, 46].
Применение этого нового АЭП 
позволяет не только добиться эф-
фективного контроля над эпилеп-
тическими приступами, но и суще-
ственно улучшить качество жизни 
пациентов (в связи с хорошей 
переносимостью и малым числом 
побочных эффектов) [47–50].
Знание принципов терапии эпи-
лепсии, а также свойств препара-
тов, рекомендуемых при той или 
иной форме эпилепсии и различ-
ных типах приступов, механизмов 
действия и путей метаболизма 
препаратов, учет возможных не-
желательных явлений и индивиду-
альных особенностей пациента – 
все это в совокупности позволяет 
оптимизировать лечение эпилеп-
сии в детском возрасте и добиться 
максимального терапевтического 
эффекта.  

Литература 
→ С. 84–85Статья опубликована при финансовой поддержке компании «Новартис».
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Статья посвящена альтернативным методам лечения 
фармакорезистентных форм эпилепсии у детей. 

Подробно рассмотрены принципы использования в терапии этой 
церебральной патологии гормонов, нейропептидного биорегулятора, 

человеческих иммуноглобулинов, антивирусных препаратов, 
витаминов, минералов и метаболических средств.

ФГБУ «Научный 
центр здоровья 

детей» РАМН

Д.м.н., проф. В.М. СТУДЕНИКИН, С.Ш. ТУРСУНХУЖАЕВА, 
к.м.н. Н.Г. ЗВОНКОВА, к.м.н. В.И. ШЕЛКОВСКИЙ, 
д.м.н., проф. Л.М. КУЗЕНКОВА, к.м.н. Л.А. ПАК

Альтернативные 
и дополнительные 
методы фармакотерапии 
эпилепсии

фармакорезистентность к 
традиционным и новым 
антиэпилептическим пре-

паратам (АЭП), которая встре-
чается примерно у 30% детей, 
страдающих эпилепсией, а также 
значительное число побочных 
эффектов, сопряженных с при-
менением АЭП, обусловливают 
необходимость разработки и ис-
пользования тех или иных допол-
нительных методов терапии этого 
заболевания [1–7].
Помимо диетотерапии (кетоген-
ные, олигоантигенные диеты, 
диета Аткинса), вагальной сти-
муляции, нейрохирургической 

коррекции (фокальная резекция/
лобэктомия, субпиальная тран-
секция/топэктомия, гемисферэк-
томия, каллозотомия), метода 
биологической обратной связи 
(БОС), а также акупунктуры, в 
терапии эпилепсии применяются 
лекарственные средства, не от-
носящиеся к числу АЭП [7]. Для 
альтернативного фармакологиче-
ского лечения некоторых видов 
эпилепсии применяются синте-
тический аналог адренокортико-
тропного гормона (АКТГ), кор-
тикостероиды и другие гормоны, 
нейропептидный биорегулятор 
Кортексин, человеческие имму-

ноглобулины для внутривенного 
введения, антивирусные средства 
(ацикловир, ганцикловир), лево-
карнитин (L-карнитин), таурин, 
диметилглицин, витаминные 
и минеральные препараты.

Гормональная терапия 
эпилепсии
Несмотря на отсутствие четкого 
подтверждения аутоиммунного 
происхождения болезни, АКТГ 
и стероидные гормоны получи-
ли широкое распространение 
в терапии отдельных рефрактер-
ных видов эпилепсии (синдром 
Веста, синдром Леннокса – Гасто, 
синдром Ландау – Клеффнера, тя-
желая миоклонус-эпилепсия мла-
денческого возраста и др.) [7, 8].

Тетракозактид 
(синтетический аналог АКТГ)
Этот синтетический полипептид 
со свойствами эндогенного АКТГ 
является одним из препаратов вы-
бора при лечении инфантильных 
спазмов (синдром Веста), а также 
применяется в терапии cиндрома 

Тема номера: детская неврология
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Отахары, синдрома Леннокса – 
Гасто, синдрома Ландау – Клефф-
нера и ESES (эпилепсии с электри-
ческим эпилептическим статусом 
во время медленного сна) [9].
R. Klein и S. Livingston (1950) впер-
вые продемонстрировали анти-
конвульсантное действие АКТГ у 
пациентов с эпилепсией. Тетрако-
зактид обладает противовоспали-
тельным, противоаллергическим 
и иммуносупрессивным действи-
ем; оказывает влияние на метабо-
лизм жиров, углеводов и белков, 
на минеральный обмен и т.д.
В 1958 г. АКТГ начали применять в 
лечении инфантильных спазмов. 
Впоследствии препарат исполь-
зовался в терапии криптогенных 
и симптоматических приступов 
[10], причем эффективность те-
тракозактида при криптогенных 
формах синдрома Веста выше, 
чем при симптоматических. В не-
врологии используется исключи-
тельно парентеральное введение 
тетракозактида.
В целом синтетический гормон 
АКТГ в лечении инфантиль-
ных спазмов считается более 
эффективным, чем оральные 
стероидные гормоны, но обла-
дает бóльшим числом и выра-
женностью побочных реакций. 
Однако, по мнению ряда авто-
ров, при синдроме Веста приме-
нение высоких доз преднизолона 
(оральный прием 40–60 мг/сут) 
является «эффективной и менее 
дорогостоящей альтернативой 
АКТГ» [7].

Преднизолон
Основной представитель стеро-
идных гормонов, используемый 
в терапии предположительно 
«аутоиммунных» эпилепсий, – 
преднизолон. Показания к перо-
ральному применению преднизо-
лона соответствуют таковым для 
тетракозактида: синдром Отахары, 
синдром Веста, синдром Леннокса – 
Гасто, синдром Ландау – Клеффне-
ра, ESES [8].
Стероидные гормоны составля-
ют одну из основных групп им-
муносупрессоров с хорошо изу-
ченным механизмом действия. 
Иммунный статус организма в 
значительной мере определяется 

уровнем стероидных гормонов, 
регулирующих функциональную 
активность всех звеньев иммуни-
тета.
Клиническая эффективность 
преднизолона определяется его 
противовоспалительным и им-
муносупрессивным свойствами, 
среди которых следует особо вы-
делить следующие:
 ■ снижение выраженности ло-

кального отека тканей в очаге 
воспаления;

 ■ угнетение продукции провос-
палительных цитокинов (ин-
терлейкинов ИЛ-1, ИЛ-2, ИЛ-6) 
и активности экспрессии мо-
лекул представления антигена 
HLA класса II и молекул адге-
зии на эндотелиальных клетках 
и лимфоцитах;

 ■ индукция апоптоза активиро-
ванных лимфоцитов, приводя-
щая к элиминации патогенно-
го клона эффекторных клеток, 
уменьшению хелперной актив-
ности и выраженности клеточ-
ных эффекторных реакций;

 ■ стабилизация проницаемости 
гематоэнцефалического барьера.

Преднизолон ингибирует лимфо-
цитарно-лейкоцитарную проли-
ферацию, миграцию и цитотак-
сис. Препарат назначают в дозе 
до 3 мг/кг/сут. Следует помнить, 
что стероидные гормоны спо-
собны подавлять инфантильные 
спазмы у 50–60% пациентов, 
но при других видах эпилепсии 
их эффективность менее убеди-
тельна [8].

Другие гормоны
Известен опыт применения в ле-
чении эпилепсии натурального 
и синтетического прогестерона. 
R. Mattson и соавт. (1984) описа-
ли эффективность cинтетической 
формы прогестерона – медрок-
сипрогестерона (Depo-Provera) – 
у женщин с катамениальной эпи-
лепсией [11].
Существуют данные о примене-
нии в качестве антиэпилептиче-
ского средства 3-альфа-5-альфа-
P-метаболитов прогестерона. 
В наблюдениях C. Munari и соавт. 
(1979) показана эффективность 
одного из этих метаболитов (ане-
стетик Альтезин), который ку-

пировал эпилептический статус, 
рефрактерный к барбитуратам 
и бензодиазепинам [12].
В настоящее время разработана 
группа нейроактивных стероидов 
с антиэпилептической направлен-
ностью. Одним из них является 
3-альфа-5-альфа-Р-подобная суб-
станция ганаксолон, его антикон-
вульсантные свойства подробно 
описали R.B. Carter и соавт. (1997) 
[13]. Ганаксолон может найти 
применение в альтернативной 
терапии парциальных (фокаль-
ных) приступов и инфантильных 
спазмов, поскольку не вызывает 
выраженных побочных реакций, 
свойственных АКТГ или предни-
золону.
J.F. Kerrigan и соавт. (2000) пред-
положили, что ганаксолон может 
применяться в терапии фарма-
корезистентных инфантильных 
спазмов; V.A. Pieribone и соавт. 
(2007), V. Nohria и E. Giller (2007) 
высоко оценили потенциальную 
роль этого нейростероида в лече-
нии рефрактерных форм эпилеп-
сии у детей и подростков [14–16].
Несмотря на оптимизм в отноше-
нии перспектив применения ней-
роактивных стероидов в лечении 
некоторых фармакорезистентных 
форм эпилепсии, высказывают-
ся опасения, что долговременная 
терапия прогестероном/3-альфа-
5-альфа-Р-субстанциями может 
сопровождаться выраженными 
побочными эффектами, свой-
ственными агонистам ГАМК-А-
рецепторов (в частности, разви-
тием толерантности, симптомами 
отмены и т.д.).

Нейропептидный биорегулятор 
Кортексин
В неврологической практике Кор-
тексин используется в качестве 
средства дополнительной терапии 
эпилепсии в составе комплексно-
го лечения. Поскольку Кортексин 
не вызывает индукцию или аг-
гравацию эпилептических при-
ступов, он может применяться 
практически при всех известных 
формах заболевания.
Предполагается, что нейропеп-
тидный биорегулятор Кортексин 
обладает противосудорожным и 
антиэпилептическим действием. 

Тема номера: детская неврология
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Возможности использования при 
эпилепсии этого высокоочищен-
ного деривата ядерных белков 
низкомолекулярных соединений 
мозга животных неоднократно 
описывались в отечественных ли-
тературных источниках в 2000-х гг. 
[17–30]. В России применение 
Кортексина прибрело массовый 
характер, препарат вошел в схемы 
лечения всех форм эпилепсии. 
Различные аспекты применения 
Кортексина в эпилептологии сум-
мированы в нашем недавнем об-
зоре литературы [31]. В настоящее 
время рассматриваются следую-
щие возможности использования 
Кортексина при эпилепсии:
 ■ комплексная терапия эпилеп-

сии (в сочетании с АЭП);
 ■ коррекция когнитивных нару-

шений при эпилепсии; 
 ■ лечение cиндрома дефицита 

вни мания и гиперактивности 
(СДВГ) в сочетании с эпилеп-
сией;

 ■ профилактическое лечение эпи-
лепсии (на доклиническом эта-
пе эпилептогенеза);

 ■ нейропротекторная терапия 
при инсультах (профилактика 
и лечение постинсультной эпи-
лепсии);

 ■ нейромодулирующее лечение 
при аутоиммунных формах 
эпилепсии;

 ■ другие клинические ситуации 
[31]. 

Человеческие иммуноглобулины 
для внутривенного введения
Препараты человеческих имму-
ноглобулинов для внутривенного 
введения применяются при неко-
торых видах эпилепсии (синдром 
Веста, синдром Леннокса – Гасто, 
синдром Ландау – Клеффнера, 
тяжелая миоклонус-эпилепсия 
и др.), однако механизм противо-
эпилептического действия этих 
лекарственных средств пока не 
изучен [32, 33]. Руководство Евро-
пейской федерации неврологиче-
ских обществ (European Federation 
of Neurological Societies, EFNS) по 
использованию внутривенных 
иммуноглобулинов в лечении 
неврологических заболеваний 
предусматривает возможность 
применения этих препаратов в 

терапии вышеперечисленных 
форм эпилепсии, а также фарма-
корезистентных разновидностей 
этой группы болезней, дебюти-
рующих в детском возрасте и 
характеризующихся прогресси-
рующей неврологической дис-
функцией [34]. Так, A.D.  Billiau 
и соавт. (2007) применяли челове-
ческий иммуноглобулин у детей 
со следующими рефрактерными 
формами эпилепсии: синдромом 
Веста, синдромом Леннокса – 
Гасто, эпилепсией с приступа-
ми grand mal при пробуждении, 
атипичной доброкачественной 
парциальной (фокальной) эпи-
лепсией, синдромом множествен-
ных независимых пик-очагов, 
миоклонически-астатической 
эпилепсией, миоклонической аб-
сансной эпилепсией и ювениль-
ной миоклонус-эпилепсией, син-
дромом Расмуссена (в последнем 
случае без успеха) [35].
Экспериментальные данные сви-
детельствуют: эпилептические 
приступы могут индуцировать-
ся нейрональными антителами, 
поэтому принцип лечения эпи-
лепсии человеческими иммуно-
глобулинами для внутривенного 
введения основан на их влиянии 
на иммунный статус пациентов. 
Донорские иммуноглобулины со-
держат антитела, направленные 
против различных аутоантител, 
что теоретически может «отклю-
чить» предполагаемую продук-
цию нейрональных аутоантител. 
Как и стероидные гормоны, им-
муноглобулины способны оказы-
вать неспецифическое иммунное 
действие, приводя к снижению 
частоты приступов [36].
По мнению П.А. Темина и соавт. 
(1997), проблема причинно-
следственной связи между эпилеп-
сией и иммунологическими нару-
шениями исключительно важна, 
а эффективность терапии рези-
стентных форм эпилепсии у детей 
высокими дозами человеческих 
иммуноглобулинов не подлежит 
сомнению [37]. Тем не менее бы-
стрый ответ, отмечаемый у неко-
торых пациентов с эпилепсией при 
внутривенном введении высоких 
доз человеческих иммуноглобули-
нов, позволяет предположить, что 

этот метод терапии оказывает пря-
мое антиэпилептическое действие, 
частично не зависящее от какого-
либо влияния на иммунный ста-
тус. Указывается на необходимость 
проведения контролируемых ис-
следований по применению чело-
веческого иммуноглобулина для 
внутривенного введения, при этом 
подчеркивается целесообразность 
систематического мониторинга 
иммунологических маркеров у па-
циентов с эпилепсией для более 
точного определения показаний к 
применению и оптимальных режи-
мов назначения этих лекарствен-
ных средств.
Z. Serati Shirazi и S. Inaloo (2008) 
успешно применяли внутривен-
ный иммуноглобулин в лечении 
токсического эпидермолиза, ин-
дуцированного приемом ламо-
триджина; ранее о подобном 
опыте сообщали испанские ис-
следователи C. Mayorga и соавт. 
(2003) [38, 39].

Антивирусные препараты
Противовирусные средства пред-
назначены для лечения отдельных 
случаев энцефалита Расмуссена 
[40–42]. Предусмотрено примене-
ние (выборочно) двух лекарствен-
ных препаратов, обладающих 
антивирусным действием, – аци-
кловира и ганцикловира.

Ацикловир
Этот антивирусный препарат осо-
бенно эффективен в отношении 
вируса простого герпеса (ВПГ). 
Ацикловир является аналогом 
пуринового нуклеозида дезокси-
гуанидина, нормального компо-
нента ДНК. В детской неврологии 
применяется перорально и вну-
тривенно.
В литературе описан положи-
тельный опыт применения про-
тивовирусных препаратов при 
герпес-ассоциированных нейро-
инфекциях. В.И. Шелковский и 
соавт. (2002, 2003, 2004) сообща-
ют об эффективности примене-
ния ацикловира при синдроме 
Расмуссена [43–45]. Данные о по-
ложительной роли ацикловира 
в терапии cудорожных проявле-
ний энцефалита, вызванного ВПГ, 
представлены N. McGrath и соавт. 
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(1997), а также в более поздней 
публикации W.B. Hsieh и соавт. 
(2007) [46, 47].
Описаны случаи эффективно-
го применения ацикловира при 
бессудорожном эпилептическом 
статусе в результате герпетиче-
ского энцефалита. J.L. Bonkowsky 
и соавт. (2006) считают обяза-
тельным назначение ацикловира 
детям с инфантильными спазма-
ми, получающим терапию корти-
котропином (АКТГ) и имеющим 
анамнестические указания на те-
кущее или предшествующее ин-
фицирование ВПГ [48].

Ганцикловир
По архитектонике ганцикловир 
близок к ацикловиру. Применя-
ется не только при лечении герпе-
тической инфекции, но и при ци-
томегалии (цМВ) и инфекциях, 
вызванных вирусом Эпштейна – 
Барр. Основным показанием к ис-
пользованию препарата является 
синдром Расмуссена, в ряде слу-
чаев достаточно лишь подозрения 
на его наличие.
В литературных источниках со-
держатся немногочисленные 
данные об использовании анти-
вирусных лекарственных средств 
при синдроме Расмуссена. Так, ис-
ходя из положения о роли цМВ 
в патогенезе этого заболевания, 
R.S.  MаcLachlan и соавт. (1996) 
успешно применяли ацикловир 
в лечении синдрома Расмуссе-
на [49]. F. Paladin и соавт. (1998), 
а также H. Wiendl и соавт. (1999) 
рекомендуют использование аци-
кловира при энцефалите Расмус-
сена в качестве альтернативы че-
ловеческим иммуноглобулинам 
для внутривенного введения [50, 
51]. D. Dunin-Wasowicz и соавт. 
(2007) сообщают об эффектив-
ности применения ганцикловира 
в составе комплексного лечения 
детей в возрасте 2–12 месяцев с 
инфантильными спазмами на фоне 
цитомегаловирусной инфекции; 
аналогичные данные приводят 
K. Voudris и соавт. (2004) [52, 53].

Витаминотерапия
Ранее неоднократно сообщалось 
о том, что различные витамины 
могут являться эффективным 

средством контроля определен-
ных типов судорог и профилакти-
ки некоторых побочных реакций, 
вызванных приемом АЭП.
Известно, что некоторые витами-
ны (С, А, Е, В6, фолиевая кислота) 
оказывают нейропротекторное 
действие, осуществляют регуля-
цию антиоксидантного баланса 
в центральной нервной системе 
(цНС) и характеризуются други-
ми положительными свойствами, 
которые обусловливают их на-
значение при лечении пациентов 
с эпилепсией. 

Пиридоксин
Одним из примеров очевидного 
терапевтического действия ви-
таминов является при менение 
витамина В6 при «пиридокси-
новой зависимости» (пири-
доксинзависимые судороги). 
Первые упоминания об этом 
относятся к 1940-м гг. (рабо-
ты J.T. Fox и G.M. Tullidge (1946) 
и др.) [54].

Витамин-В6-зависимая эпилеп-
сия – не единственное показа-
ние к назначению пиридоксина. 
Cпектр пиридоксинзависимых 
припадков оказался несколько 
шире, чем предполагалось ранее. 
В этой связи необходимо пробное 
назначение витамина В6 всем мла-
денцам и детям раннего возраста 
с приступами, рефрактерными 
к традиционной терапии. Отме-
чается положительное влияние 
пиридоксина на когнитивные 
функции пациентов [55].

Витамин Е
В эритроцитах и плазме крови 
у детей, страдающих эпилепсией, 
концентрация токоферола обыч-
но ниже, чем у здоровых индиви-
дов (контроль) [56, 57]. На фоне 
политерапии отмечается более 
выраженное по сравнению с мо-
нотерапией снижение уровня ви-
тамина Е в крови.
В современной литературе за-
фиксирован опыт применения 

Основные свойства витаминов, используемых в комплексной 
терапии эпилепсии в различных клинических ситуациях*

 ✓ Витамин А – нейропротекторное действие, регуляция антиоксидантного баланса, 
антиэпилептогенный эффект.

 ✓ Бета-каротин (провитамин А) – aнтиэпилептогенное действие.
 ✓ Витамин D – профилактика/коррекция остеопенических побочных реакций АЭП, 
нейроиммуномодуляторные свойства.

 ✓ Фолиевая кислота – нейропротекторное действие, регуляция антиоксидантного 
баланса, модуляция когнитивных функций, коррекция приступов у младенцев 
с церебральной недостаточностью фолата.

 ✓ Витамин С – нейропротекторное действие, регуляция антиоксидантного баланса.
 ✓ Витамин В1 – коррекция когнитивных функций при эпилепсии.
 ✓ Витамин В6 – препарат выбора при пиридоксинзависимой эпилепсии, 
пробное средство при рефрактерных эпилепсиях у детей грудного и раннего возраста.

 ✓ Витамин Е – нейропротекторное действие, регуляция антиоксидантного баланса, 
средство дополнительной терапии эпилепсии, регулятор частоты эпилептических 
приступов.

 ✓ Витамин В12 – модуляция когнитивных функций.
 ✓ Биотин – средство для лечения биотинреспонсивных приступов при ряде 
«врожденных ошибок метаболизма», регулятор частоты эпилептических приступов.

* Источник [7, 70–72].
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витамина Е (d-альфа-токоферола 
ацетат) при эпилепсии в дозах 250 
и 400 МЕ/сут. Применение альфа-
токоферола при эпилепсии в ко-
личестве 100 МЕ/сут не оказыва-
ло влияния на частоту приступов 
[58–60].
Хотя данные об эффективности 
витамина Е в лечении эпилепсии 
спорны, назначение токоферола 
сравнительно безопасно, поэтому 
в педиатрической практике рас-
сматривается целесообразность 
эмпирического применения ви-
тамина Е в качестве средства до-
полнительной терапии, причем 
в большом количестве клиниче-
ских ситуаций.

Тиамин (витамин В1)
Дефицит витамина В1 среди паци-
ентов с эпилепсией составляет, по 
разным данным, от 25 до 31% [61]. 
Дотация тиамина в количестве 
50 мг/cут в течение 6 месяцев при-
водит к улучшению показателей 
IQ при эпилепсии (вербальные и 
невербальные параметры) [62, 63]. 
Таким образом, тиамин следует 
рассматривать в качестве сред-
ства для коррекции/улучшения 
когнитивных функций при эпи-
лепсии.

Биотин
По данным ряда авторов, у 74% 
больных эпилепсией уровень со-
держания биотина в сыворотке 
крови снижен. По-видимому, этот 
феномен объясняется ускорением 
катаболизма биотина под дей-
ствием таких АЭП, как фенитоин, 
карбамазепин и фенобарбитал. 
В дополнение к этому карбамазе-
пин и примидон могут ингиби-
ровать всасывание биотина в ки-
шечнике [7].
Коррекция недостаточности био-
тина может снижать частоту эпи-
лептических приступов, посколь-
ку биотинзависимые судороги 
отмечаются у некоторых пациен-
тов с врожденными дефектами 
метаболизма этого витамина.

Витамин D
Рахитогенное действие таких ан-
тиконвульсантов, как фенобарби-
тал, диазепам и других, известно 
на протяжении многих лет. Дан-

ные исследований зарубежных 
авторов свидетельствуют о на-
рушениях метаболизма витами-
на D у пациентов с эпилепсией, 
получающих лечение препара-
тами карбамазепина и окскарба-
зепина. Ранее указывалось, что 
аналогичный побочный эффект 
свойственен вальпроатам. Пред-
полагается, что дополнительное 
назначение витамина D в соста-
ве моно- и/или поливитаминных 
препаратов позволит избежать 
или компенсировать проявления 
этого нежелательного феномена 
[64]. M.K.  Drezner (2004) реко-
мендует профилактическое на-
значение витамина D в дозах до 
2000 МЕ/сут всем пациентам при 
инициации антиэпилептической 
терапии в целях предотвраще-
ния остеопенических нарушений, 
указывая, что в дальнейшем для 
лечения АЭП-индуцированной 
остеопении и остеопороза могут 
потребоваться дозы витамина D 
2000–4000 МЕ/сут, а при остео-
маляции – до 5000–15000 МЕ/сут 
[65].

Витамин А
В исследованиях M.  Sayyah и 
соавт. (2005) продемонстрировано 
и подтверждено в условиях экс-
перимента противосудорожное 
действие витамина А и его пред-
шественника – бета-каротина, 
обусловленное геномными и неге-
номными механизмами [66].

Фолиевая кислота
У некоторых младенцев с цере-
бральной недостаточностью фо-
лата развиваются судорожные 
приступы [67]. Лечение этого 
синдрома предусматривает на-
значение активной формы фо-
лиевой кислоты, проникающей в 
цНС через блок в гематоэнцефа-
лическом барьере. Существуют 
данные, согласно которым лече-
ние препаратами фолиевой кис-
лоты в дозе 2,5–20 мг в 2 приема 
или 0,5–1,0 мг/кг/сут приводило к 
улучшению и даже к достижению 
полного контроля приступов в 
младенческом возрасте.
Таким образом, коррекция не-
достаточности фолиевой кисло-
ты желательна. Однако большие 

дозы этого витамина способны 
привести к снижению в крови 
уровней АЭП (фенитоина, фено-
барбитала, карбамазепина), что 
приводит к ухудшению контроля 
приступов. В ряде случаев фолие-
вая кислота в высоких дозах ока-
зывается эпилептогенным веще-
ством [68].
L.N. Ranganathan и S. Ramaratnam 
(2005) опубликовали данные 
единственного систематиче-
ского обзора исследований, в 
которых изучалось влияние ви-
таминов на контроль эпилеп-
тических приступов, снижение 
побочных реакций АЭП, а также 
на улучшение качества жизни. 
В 9 (n = 331) из 15 цитируемых ис-
следований изучалось влияние 
фолиевой кислоты на течение 
эпилепсии, но продемонстриро-
вать ее положительное действие 
на основании улучшения таких 
параметров, как состояние десен, 
уровень интеллекта, поведение 
больных, содержание гемоглоби-
на в крови и других показателей 
гемограммы, не удалось. Еще в 
одном исследовании (n = 72) было 
выявлено, что тиамин улучшает 
нейропсихологические функции 
у больных эпилепсией, а имен-
но показатели скорости психо-
моторных реакций, визуально-
пространственные способности, 
селективное внимание, а также 
вербальную способность к аб-
стракции. В исследовании с 
участием 24 больных продемон-
стрировано значительное сни-
жение частоты эпилептических 
приступов при использовании 
в комплексном лечении пациен-
тов препаратов витамина Е (то-
коферола) по сравнению с груп-
пой плацебо (p = 0,00005) [69]. 
L.N. Ranganathan и S. Ramaratnam 
пришли к заключению, что на-
дежных доказательств, указы-
вающих на возможность рутин-
ного применения витаминов при 
лечении пациентов с эпилепсией, 
«вследствие методологического 
дефицита и ограниченного числа 
индивидуальных исследований» 
не обнаружено. Однако была 
определена потенциальная роль 
дотации витамина D (кальцифе-
рола) в профилактике остеомаля-
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ции, витамина Е (токоферола) – 
в ингибиции эпилептических 
припадков, витамина B1 (тиами-
на) – в улучшении когнитивных 
функций у больных, страдающих 
этим видом церебральной пато-
логии [69].
Назначение поливитаминных 
препаратов детям с эпилепсией 
позволяет добиться ликвидации 
фоновой витаминной недостаточ-
ности (сезонной или индуциро-
ванной), что улучшает соматиче-
ский и неврологический статусы 
этих больных. Не менее важным 
аспектом при лечении эпилепсии 
является коррекция дефицита 
когнитивных функций, что спо-
собствует улучшению прогноза 
заболевания и качества жизни па-
циентов.

L-карнитин
L-карнитин – аминокислота, не-
обходимая для формирования 
белка и доставки эссенциальных 
жирных кислот в клетки. При ис-
пользовании вальпроатов карни-
тин «вымывается» из организма. 
В частности, терапия с примене-
нием препаратов вальпроевой 
кислоты, особенно в режиме по-
литерапии, способствует сни-
жению концентраций общего и 
свободного карнитина, а также 
повышению в плазме крови со-
держания аммиака (проявление 
карнитиновой недостаточно-
сти). При использовании других 
антиэпилептических препаратов 
концентрации карнитина в крови 
обычно остаются в пределах 
нормы [73–75].
В конце 1990-х гг. детскими не-
врологами был достигнут кон-
сенсус, в соответствии с которым 
дотация L-карнитина показана 
пациентам с симптоматической 
вальпроат-ассоциированной ги-
пераммониемией, множественны-
ми факторами риска реализации 
гепатотоксичности вальпроевой 
кислоты или поражения почек, 
при следовании кетогенным дие-
там на фоне низкого содержания 
карнитина в крови, а также в не-
которых других клинических 
ситуациях [76]. Детям с эпилеп-
сией рекомендуется ежедневный 
прием карнитина перорально в 

дозе 100 мг/кг/сут, максимальная 
доза составляет 2 г/сут [77].

Таурин
Одним из важнейших антиокси-
дантов и иммунорегуляторов, не-
обходимых для активации белых 
клеток крови и восстановления 
нарушенных неврологических 
функций, является таурин. Он 
действует в цНС в качестве мо-
дулятора мембранной возбуди-
мости, ингибируя высвобожде-
ние других нейротрансмиттеров 
и сдерживая выход кальция из 
митохондрий. Уровни таурина у 
пациентов с эпилепсией нередко 
бывают снижены. У некоторых 
больных эпилепсией концентра-
ция таурина повышена в сыво-
ротке крови, но снижена в мозго-
вой ткани. Назначение таурина в 
таких ситуациях приводит к ча-
стичной коррекции приступов, а 
в ряде случаев – к значительному 
снижению числа эпилептических 
эпизодов [78, 79]. При эпилепсии 
известны случаи применения тау-
рина в суточной дозе от 200 мг до 
21  г. Предположительно, опти-
мальная доза таурина при лече-
нии эпилепсии составляет поряд-
ка 100–500 мг/сут [7, 80].

Диметилглицин
Метаболит бетаина диметилгли-
цин – мощный антиоксидант, 
обладающий способностью уве-
личивать оксигенацию тканей. 
В экспериментальных условиях 
была продемонстрирована его 
противосудорожная активность 
[81]. E.S. Roach и L. Carlin (1982) 
опубликовали данные, свидетель-
ствующие о высокой эффектив-
ности диметилглицина при пар-
циальных и генерализованных 
эпилептических приступах, что 
впоследствии не было достоверно 
подтверждено другими исследо-
ваниями [82, 83]. В связи с этим 
вопрос о применении диметил-
глицина при эпилепсии представ-
ляется спорным [84].

Использование отдельных 
минеральных веществ 
(магний, марганец)
Применительно к эпилептологии 
среди минеральных веществ осо-

бого внимания заслуживают маг-
ний (Mg) и марганец (Mn) [85, 86].

Магний
Выраженный дефицит Mg спо-
собен приводить к судорогам и/
или повышать влияние факто-
ров, индуцирующих судорожную 
активность. При обследовании 
40 пациентов с эпилепсией grand 
mal концентрация Mg в крови и 
спинномозговой жидкости была 
достоверно ниже, чем в группе 
контроля. Более того, содержание 
Mg в крови и ликворе больных 
снижается по мере нарастания 
продолжительности и частоты 
приступов [87].
L. Steidl и соавт. (1987) указывают, 
что назначение Mg перорально в 
ряде случаев приводило к улуч-
шению показателей ЭЭГ и сниже-
нию частоты приступов [88].
Дотация детям с эпилепсией Mg 
на уровне 200–600 мг/сут может 
считаться целесообразной, так 
как у большинства таких больных 
наблюдается дефицит магния.

Марганец
При эпилепсии содержание Mn 
в цельной крови оказывается на 
20–41% ниже, чем у здоровых лиц 
[89, 90]. По данным некоторых 
авторов, дотация Mn помогает 
контролировать эпилептические 
приступы [91]. Так, в одном из 
клинических случаев, представ-
ленных P. Sampson (1977), дотация 
20 мг Mn в сутки привела к зна-
чительному уменьшению числа 
припадков у 12-летнего пациента 
с эпилепсией, у которого до лече-
ния отмечалось снижение уровня 
Mn в крови [92].

Заключение
Некоторые из описанных выше 
методов альтернативной фарма-
котерапии эпилепсии в настоящее 
время считаются признанными 
официальной медициной (в том 
числе доказательной), к другим 
отношение неоднозначное. Одна-
ко следует помнить, что полное 
игнорирование альтернативных 
методов лечения рефрактерных 
эпилепсий у детей фактически 
равнозначно отказу от проведения 
терапевтических мероприятий.  

Литература 
→ С. 85–88
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Отечественный препарат Кортексин оказывает нейропротекторное, 
нейротрофическое, нейрометаболическое, ноотропное, антиоксидантное, 

иммунорегуляторное, антистрессорное, анксиолитическое действия, 
обладает способностью к коррекции когнитивных функций. Отсутствие 

возрастных ограничений и противопоказаний к применению позволяет 
широко использовать Кортексин в педиатрической практике, в том числе 

при перинатальных поражениях нервной системы, сопровождающихся 
задержкой двигательного, психического, эмоционального, речевого 

развития, а также при острых нарушениях мозгового кровообращения.

ФГБУ «Научный 
центр здоровья 

детей» РАМН

Д.м.н., проф. В.М. СТУДЕНИКИН, к.м.н. Л.А. ПАК, 
С.Ш. ТУРСУНХУЖАЕВА, к.м.н. В.И. ШЕЛКОВСКИЙ, Н.Л. НЕЧАЕВА

Пептидная нейропротекция 
в нейрофармакологии детского 
возраста: от коррекции задержек 
развития до острых нарушений 
мозгового кровообращения

Отечественный ноотропный 
препарат Кортексин ха-
рактеризуется доказанной 

способностью к цитопротекции на 
молекулярном уровне, что расши-
ряет перспективы его применения 
в педиатрии и детской неврологии 
[1–8]. Немаловажно, что Кортек-
син – препарат, не имеющий воз-
растных ограничений к примене-
нию. Он может использоваться в 
лечении детей с первых дней жизни 
(ранний неонатальный период).

Нейропротекторные 
и другие свойства Кортексина
Помимо нейропротекторного 
действия, присущего Кортексину, 
среди основных фармакологиче-

ских свойств препарата следует 
выделить другие, не менее важные: 
нейротрофическое, нейрометабо-
лическое, ноотропное, антиокси-
дантное, иммунорегуляторное, ан-
тистрессорное, анксиолитическое 
действия, а также способность к 
коррекции когнитивных функций.
Все перечисленные свойства явля-
ются ценным и далеко не лишним 
дополнением к нейропротекции. 
Они обеспечиваются многоком-
понентным составом препарата, 
в котором, кроме полипептид-
ной составляющей, присутствуют 
аминокислоты (глицин, аспара-
гиновая кислота, треонин, серин, 
глутаминовая кислота, пролин, 
аланин, валин, изолейцин, ти-

розин, фенилаланин, гистидин, 
лизин, аргинин и др.), витамины 
(тиамин, рибофлавин, ниацин, 
ретинол, альфа-токоферол) и ми-
неральные вещества (Cu, Fe, Ca, 
Mg, K, Na, S, P, Zn, Mb, Co, Mn, Se, 
Al, Li) [4, 7].
С тех пор как была сформулирова-
на концепция нейропротекции, в 
современной нейрофармакологии 
не прекращается поиск эффектив-
ных средств указанного действия 
[9, 10]. На протяжении ряда лет 
мы неоднократно отмечали рас-
ширение числа показаний к при-
менению Кортексина в неврологии 
и нейропедиатрии [3–8]. В связи 
с этим следует подчеркнуть, что 
Кортексин находит все более ши-
рокое применение в неврологии 
при различных нозологических 
формах патологии, в частности в 
лечении эпилепсии. Имеющийся 
опыт и основные представления о 
месте Кортексина в эпилептологии 
мы суммировали и представили в 
одной из недавних публикаций 
[11]. Ниже рассмотрим такие, на 
первый взгляд, различные нейро-
педиатрические области примене-
ния Кортексина, как нарушения 
развития и острые нарушения 
мозгового кровообращения у 
детей.

Тема номера: детская неврология
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Применение Кортексина
для коррекции нарушений 
развития при ППНС
В основе нарушений психическо-
го, моторного, эмоционального и 
речевого развития у детей лежит 
преимущественно перинатально 
приобретенная патология нервной 
системы [12, 13].
Перинатальное поражение нерв-
ной системы (ППНС) – частое 
показание к назначению Кортек-
сина [2–8]. Примечательно, что 
этот пептидный биорегулятор 
оказывает положительное дей-
ствие практически при всех син-
дромах ППНС в остром и восста-
новительном периодах [12, 13]. 
Т.М. Клименко и А.Н. Закревский 
(2009) подчеркивают роль Кортек-
сина в комплексной терапии детей 
с церебральной ишемией [14]. 
Г.В. Яцык и соавт. (2008) пред-
ставили опыт применения этого 
нейропептидного биорегулятора 
в лечении детей с гипоксически-
ишемическим поражением цНС 
[15]. В доступной литературе есть 
данные, свидетельствующие об 
успешном использовании Кортек-
сина в ноотропной и нейропро-
текторной терапии новорожден-
ных с натальной цервикальной 
травмой (шейно-спондилогенные 
поражения).
Среди исходов ППНС, сопрово-
ждающихся задержкой развития, 
целесообразно выделять ранние 
(к 12-месячному возрасту) и от-
даленные (после 24–36-месячного 
возраста). Исходы ППНС могут 
варьировать в широких пределах: 
от полного выздоровления до ле-
тального (последний встречается 
редко). Такие исходы ППНС, как 
детский церебральный паралич 
(ДцП), эпилепсия и гидроцефа-
лия, нередки и являются нозоло-
гическими формами, заслужи-
вающими отдельного внимания 
в плане протокольного лечения 
в соответствии с постулатами 
современной доказательной ме-
дицины. Однако в повседневной 
практике детских неврологов и пе-
диатров чаще встречаются паци-
енты, у которых вследствие ППНС 
отмечается задержка двигатель-
ного, психического (или психомо-
торного), а также эмоционального 

и/или речевого развития [16]. При 
этих нарушениях роль Кортекси-
на в коррекции неврологического 
дефицита является общепризнан-
ной.
Даже при отсутствии стойкой ин-
валидизации у этих детей могут 
отмечаться «специфические рас-
стройства развития двигательных 
функций» (F82), «общие расстрой-
ства развития (интеллектуально-
го)» (F84), «специфические рас-
стройства развития речи» (F80), 
«специфические расстройства 
навыков чтения» (F81.0), «специ-
фические расстройства навыков 
счета» (F81.2), «другие расстрой-
ства развития школьных навы-
ков» (F81.8), «нарушения актив-
ности и внимания» (F90.0) и ряд 
других патологических состояний 
психоневрологической сферы (вся 
терминология представлена в со-
ответствии с действующей в на-
стоящее время Международной 
классификацией болезней 10-го 
пересмотра).
Именно отклонения в двига-
тельном и психическом (а также 
эмоциональном) развитии, отме-
ченные в первые месяцы жизни, 
должны ориентировать детских 
врачей на скорейшее оказание 
таким пациентам медицинской 
помощи в полном объеме и до-
стижение максимально возмож-
ного результата. Раннее начало 
лечения и реабилитации позво-
ляет добиться прогностически 
более благоприятных исходов 
ППНС и приобретенных позднее 
поражений центральной нервной 
системы. Именно это обстоятель-
ство нередко позволяет избежать 
инвалидизации и добиться более 
высокого качества жизни у детей 
с ППНС.
Задержка психомоторного и ре-
чевого развития у детей является 
прямым показанием к назначе-
нию Кортексина. При коррекции 
подобных нарушений одного или 
двух курсов лечения Кортексином 
(или другими препаратами) обыч-
но оказывается недостаточно. 
В связи с этим необходимо преду-
смотреть динамическое наблюде-
ние пациентов, а также привлече-
ние логопедов (дефектологов) для 
поэтапного формирования устной 

речи. При этом широко исполь-
зуются имитационные и игровые 
приемы дефектопедагогики; по-
следние характеризуются сочета-
нием дыхательной гимнастики, 
движения и проговаривания от-
дельных слогов, звуков, слов, фраз 
и т.д., а также формированием зву-
копроизношения и др.
В зависимости от степени выра-
женности нарушения речевого 
развития (от задержки до обще-
го недоразвития) может страдать 
формирование различных ком-
понентов вербальной системы 
(от полного отсутствия речевых 
средств общения до развернутой 
речи с отдельными элементами 
лексико-грамматического и фоне-
тического недоразвития). Соче-
тание медикаментозного лечения 
с логопедическими приемами и 
педагогической коррекцией явля-
ется примером комплексного под-
хода, который может применяться 
в структуре реабилитационных 
мероприятий.
Применение препарата Кортексин 
позволяет эффективно элимини-
ровать неврологический дефицит, 
препятствующий физиологиче-
скому и гармоничному развитию 
высших психических функций у 
детей. Задержка психомоторно-
го и/или речевого развития при 
отсутствии проведения профес-
сионально адекватных терапевти-
ческих и реабилитационных ме-
роприятий в перспективе может 
привести к снижению интел-
лектуального потенциала нации 
[16–18]. Кортексин – один из наи-
более часто назначаемых препара-
тов ноотропного действия, исполь-
зуемых в лечебной деятельности 
сотрудников отделения патологии 
детей раннего возраста (зав. отде-
лением – д.м.н., проф. Ю.С. Акоев, 
фГБУ «НцЗД» РАМН).
Хотя принято считать, что при 
синдроме дефицита внимания 
и гиперактивности (СДВГ) у па-
циентов не отмечается задерж-
ки интеллектуального развития, 
у них в подавляющем большин-
стве случаев присутствуют при-
знаки нарушения способности к 
обучению и многочисленные рас-
стройства развития школьных на-
выков [19]. В этой связи следует 
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упомянуть публикации Л.С. Чутко 
и других исследователей из Санкт-
Петербурга, посвященные приме-
нению Кортексина в коррекции 
поведения и нарушений развития 
при СДВГ [20].
Особое внимание следует уде-
лить задержке психомоторного 
развития у детей с различными 
видами пищевой непереносимо-
сти, рассматриваемой с позиций 
соматоневрологии [21, 22]. В ис-
следовании С.Ш. Турсунхужае-
вой (2010–2012), наблюдавшей 
126 детей раннего возраста, стра-
дающих целиакией, лактазной не-
достаточностью, галактоземией 
I типа или непереносимостью 
белка коровьего молока в сочета-
нии с патологией цНС, препарат 
Кортексин в стандартной дози-
ровке (0,5 мг/кг) курсами по 5–10 

введений получили 78 (62%) 
детей. При этом положительный 
результат лечения достигнут во 
всех случаях, что подтверждает 
целесообразность применения 
пептидного биорегулятора при 
указанных видах метаболической 
патологии.
Таким образом, пептидный ци-
топротектор Кортексин прочно 
занял заслуженное место среди 
фармакологических средств, ис-
пользуемых в лечении и нейро-
реабилитации детей с задержкой 
моторного, психического, психо-
моторного и/или речевого разви-
тия [17, 18].

Кортексин при ОНМК
К острым нарушениям мозгового 
кровообращения (ОНМК) отно-

сятся инсульты и транзиторные 
нарушения мозгового кровообра-
щения. Косвенное отношение к 
ОНМК имеет также мигрень.
Среди новорожденных инсуль-
ты встречаются с частотой 1 слу-
чай на 4000 своевременных де-
торождений (что сопоставимо с 
показателями возрастной кате-
гории 50–55 лет), а в возрасте от 
1 месяца до 18 лет средняя заболе-
ваемость инсультами составляет 
порядка 7,8 случая на 100 тысяч 
населения [26].
Следует отметить, что до введе-
ния обновленной классификации 
ППНС (1998) в предшествующей 
классификации Ю.А. Якунина и 
соавт. (1976) гипоксические и/или 
гипоксически-травматические по-
ражения нервной системы (анало-
ги современного термина «цере-
бральная ишемия») именовались 
«нарушениями мозгового крово-
обращения» [13]. ОНМК и мигрень 
также свойственны некоторым 
видам пищевой непереносимости, 
в частности целиакии [22]. Так, 
М. Doğan и соавт. (2010) описа-
ли инсульты (включая тромбоз 
венозного синуса) у детей с не-
переносимостью глютена [23, 24]. 
Мигрень является одним из ти-
пичных экстраинтестинальных 
проявлений целиакии у пациентов 
различного возраста [25].

Инсульты
Существует ряд отличий детских 
(педиатрических) инсультов от 
аналогичной патологии у боль-
ных старше 18 лет. В частности, 
у детей встречаются фетальные, 
перинатальные и неонатальные 
инсульты.
В отличие от совершеннолетних 
индивидов, у которых основной 
причиной инсульта является пре-
имущественно атеросклероз, фак-
торы риска развития инсульта в 
детском возрасте многочисленны 
и разнообразны: родовая травма, 
патология сердечно-сосудистой 
системы (врожденные пороки 
сердца, инфекционный эндокар-
дит и т.д.), инфекции (ветряная 
оспа, грипп и др.), врожденные 
и приобретенные протромбо-
тические/коагуляционные нару-
шения (недостаточность белка С, 

белка S, антитромбина III, плаз-
миногена; наличие в крови 
антител к кардиолипину, вол-
чаночного антикоагулянта, гомо-
цистеина, антифосфолипидных 
антител; мутации гена протром-
бина 20210А, фактора V, метилен-
тетрагидрофолатредуктазы и др.), 
аномалии развития церебраль-
ных сосудов и артериовенозные 
мальформации, болезнь моя-моя, 
некоторые виды митохондриаль-
ной патологии (синдром MELAS – 
митохондриальная миопатия/
энцефалопатия/лактатацидоз/ин-
сультоподобные эпизоды и др.), 
гематологические заболевания 
(гемофилия, болезнь Верльгофа, 
серповидно-клеточная анемия, 
тя желая железодефицитная ане-
мия), антифосфолипидный син-
дром, гомоцистинурия, болезнь 
фабри (дефицит альфа-G4-галак-
тозидазы, наследственный дис-
тонический липидоз), сахарный 
диабет 1 типа и др. [26, 27].
Хотя подходы к нейропротекции 
при педиатрических инсультах 
весьма разнообразны (краниаль-
ная гипотермия, антиэпилептиче-
ские препараты и т.д.), в ее основе 
лежит применение фармакологи-
ческих препаратов, обладающих 
доказанным нейропротекторным 
эффектом. В России основным 
препаратом нейропротекторного 
действия в настоящее время явля-
ется Кортексин.
И.М. Шетова (2012) указывает на 
высокую органоспецифичность 
препарата Кортексин на осно-
вании регистрации лучших по-
казателей восстановления цере-
бральных функций у пациентов 
с корковой и подкорковой лока-
лизацией очага в остром периоде 
ишемического инсульта в каро-
тидной системе [28]. По данным 
двойного слепого проспективного 
плацебоконтролируемого иссле-
дования, раннее начало примене-
ния Кортексина (в течение первых 
6 часов от развития инсульта), на-
значаемого этим больным в дозе 
20 мг/сут (по 10 мг внутримышеч-
но утром и днем), сопровождалось 
достоверно лучшим восстановле-
нием неврологических функций 
(купирование очаговых и обще-
мозговых симптомов) [28].

перинатальное поражение нервной 
системы – частое показание 

к назначению Кортексина. 
примечательно, что этот 

пептидный биорегулятор оказывает 
положительное действие практически 

при всех синдромах ппНС в остром 
и восстановительном периодах.
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М.М. Герасимова (2003) поло-
жительно оценивает влияние 
Кортексина на иммунологиче-
ские показатели (в частности, на 
фактор некроза опухоли альфа) 
в остром периоде ишемического 
инсульта [29].
Мы располагаем собственным 
опытом эффективного примене-
ния Кортексина в комплексном 
лечении синдрома MELAS у ре-
презентативного контингента 
больных в отделении психонев-
рологии и психосоматической па-
тологии (зав. отделением – д.м.н., 
проф. Л.М. Кузенкова, НИИ педи-
атрии фГБУ «НцЗД» РАМН).
В свою очередь, Б.Г. Гафуров и 
Ш.Б. Гафуров (2010) описывают 
опыт применения Кортексина в 
комплексном лечении постин-
сультной эпилепсии (позитивное 
влияние на состояние биоэлек-
трической активности головного 
мозга) [30].

Транзиторные ишемические атаки
Эти внезапные и относитель-
но кратковременные (в пределах 
24 часов) дисциркуляторные рас-
стройства в головном мозге, как 
и инсульты, проявляются очаго-
выми и/или общемозговыми сим-
птомами, встречаются в детском 
возрасте, хотя достоверных сведе-
ний об их распространенности у 
детей в доступной литературе не 
представлено (у взрослых старше 
50 лет – 15–35%). Транзиторные 
ишемические атаки являются пре-
дикторами мозгового инсульта [31].
Этиология транзиторных ишеми-
ческих атак у пациентов различно-
го возраста (детей и подростков) 
обусловлена разнообразными 
факторами: артериальная гипер-
тензия, антифосфолипидный син-
дром, аутоиммунные и системные 
заболевания, ожирение, ишеми-
ческая болезнь сердца, гиподи-
намия, шейный остеохондроз, 
мигрень, инфекционные заболе-
вания, черепно-мозговая травма, 
острые и хронические интоксика-
ции, метаболические нарушения, 
сахарный диабет и др. [31]. Реже 
к развитию транзиторных ише-
мических атак у детей приводят 
наследственные нарушения коа-
гуляции, болезнь моя-моя, син-

дром CADASIL – церебральная 
(С) аутосомно-доминантная (AD) 
артериопатия (A) с субкортикаль-
ными инфарктами (SI) и лейкоэн-
цефалопатией (L) и др. [32–34].
Подходы к лечению транзиторных 
ишемических нарушений мозгово-
го кровообращения принципиаль-
но не отличаются от терапевтиче-
ской стратегии при ишемических 
инсультах. В связи с этим нейро-
протективный эффект препарата 
Кортексин лежит в основе лече-
ния, показанного пациентам с ука-
занным видом нейроваскулярной 
патологии. П.Р. Камчатнов и соавт. 
(2011) рассматривают Кортексин в 
качестве эффективного нейропро-
тективного и нейротрофического 
препарата, применение которого 
показано в комплексном лечении 
пациентов с острыми и хрониче-
скими нарушениями мозгового 
кровообращения [35].
Транзиторные ишемические 
атаки, как и мозговые инфаркты, 
характеризуются этиопатогенети-
ческой гетерогенностью и потен-
циальной возможностью возник-
новения инсульта. Как указывают 
Т.В. Мироненко и соавт. (2008), 
для профилактики трансформа-
ции транзиторных ишемических 
атак в инфаркт мозга необходимо 
длительное применение нейро- и 
ангиопротекторов [31]. В каче-
стве препарата, обеспечивающего 
описываемое двунаправленное 
действие, в течение ряда лет в ней-
ропедиатрии широко применяется 
Кортексин.
Отсутствие возрастных ограниче-
ний и противопоказаний к приме-
нению – одна из основных причин 
широкого использования препа-
рата Кортексин при инсультах и 
других ОНМК.

Мигрень
Этот вид первичной цефалгии, 
являющийся нейроваскулярным 
заболеванием с генетически де-
терминированным снижением 
порога чувствительности к дей-
ствию определенных триггер-
факторов, отличается от других 
разновидностей головной боли 
тем, что в его генезе участвуют со-
судистый, нервный и эндокринно-
гуморальный механизмы.

Прослеживается ряд общих пато-
генетических механизмов мигре-
ни с таковыми ОНМК. Известно, 
что наличие у пациента мигрени 
сопровождается повышением 
риска развития ишемическо-
го инсульта более чем в два раза 
(в сред нем в 2,3 раза), а при наличии 
зрительной ауры – в 2,5–2,9 раза 
[26]. Не случайно К.ф. Иззати-заде 
и соавт. (2006) объявили мигрень 
«еще одной мишенью для лечения 
Кортексином» [36].
Опыт применения Кортексина в 
превентивном лечении мигрени у 
детей неоднократно был представ-
лен нами в медицинской пери-
одике [37–39]. В работе Л.А. Пак 
(2006) препарат Кортексин при-
менялся в терапии мигрени у 
32 детей [40, 41]. Положительный 
результат лечения (уменьшение 
частоты и снижение интенсив-
ности цефалгического синдрома) 
был отмечен в 87,5% случаев [40].
Примечательно, что при этом у 
наблюдаемых детей при выполне-
нии спектрально-динамического 
анализа вариабельности ритма 
сердца при помощи АПК «Теле-
кард» отмечались положительные 
изменения со стороны низкоча-
стотных колебаний с активностью 
симпатических влияний (LF/Eсумм), 
высокочастотных колебаний с 
эфферентной активностью блуж-
дающих нервов (HF/Eсумм), нейро-
генных колебаний ритма сердца 
(VLF/Eсумм), а также повышение 
индекса мгновенного состояния 
(IMS) [41].

Заключение
Кортексин – инновационный 
препарат, субстанция и лекар-
ственные формы которого за-
щищены патентами Российской 
федерации. Нейропротекция – 
это не только cовокупность ней-
рофизиологических и нейро-
химических реакций, но и одно 
из актуальнейших направлений 
в современной нейрофарма-
кологии. Применение отече-
ственного препарата Кортексин 
позволяет в полной мере рас-
считывать на реализацию этого 
нейрофизиологического фено-
мена в различных клинических 
ситуациях [42, 43].  
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Синдром Гийена – Барре (синонимы: острая идиопатическая 
полинейропатия, инфекционный полиневрит, острый полирадикулит, 

синдром/восходящий паралич Ландри и др.) – остро развивающееся 
демиелинизирующее заболевание периферической нервной системы. 

Применение человеческих иммуноглобулинов для внутривенного введения 
позволило значительно повысить эффективность лечения 

и улучшить прогноз этого заболевания, которое в недавнем прошлом 
являлось одной из наиболее частых причин неблагоприятных исходов 

и инвалидизации больных среди других нейроинфекций 
(уступая только острому эпидемическому полиомиелиту).

НИИ педиатрии 
ФГБУ 

«НЦЗД» РАМН, 
Москва

Д.м.н., проф. В.М. СТУДЕНИКИН, к.м.н. В.И. ШЕЛКОВСКИЙ, 
к.м.н. Л.А. ПАК, С.Ш. ТУРСУНХУЖАЕВА, С.Р. ГУТНОВ

Человеческие 
иммуноглобулины 
для внутривенного введения 
в лечении синдрома 
Гийена – Барре у детей

Определение
Синдром Гийена – Барре – острое, 
быстро прогрессирующее ауто-
иммунное поражение перифе-
рической нервной системы, про-
являющееся в виде парестезии 
конечностей, мышечной слабости 
и/или вялых параличей (моно-
фазная иммуноопосредованная 
нейропатия) [1–7]. Описываемый 
неврологический дефицит разви-
вается в результате поражения ко-
решков спинного мозга, спиналь-
ных и черепных нервных стволов.
Синдром Гийена – Барре – отно-
сительно редко встречающееся 

заболевание, частота которого со-
ставляет 1–1,9 случаев на 100 000 
человек [1–3].
Заболевание, впервые описан-
ное O. Landry (1859) в середине 
XIX в., было названо в честь двух 
французских невропатологов 
G.  Guillain и J.A. Barré, изучав-
ших его в начале XX в. [8, 9]. Реже 
болезнь называют синдромом 
Гийена – Барре – Штроля (англ. 
Guillain-Barré-Strohl syndrome) 
или синдромом Ландри – Гийена – 
Барре – Штроля (англ. Landry-
Guillain-Barré-Strohl syndrome).
Критерием дифдиагностики, по-

зволяющим отличить данный син-
дром от полиомиелита и других 
нейропатий, является мышечная 
слабость в сочетании с так назы-
ваемой альбумино-цитологической 
диссоциацией (повышение белка в 
ликворе при нормальном цитозе), 
что было установлено G. Guillain, 
J.A. Barré и A. Strohl (1916) [9].
В течение длительного периода для 
лечения синдрома Гийена – Барре 
применялись стероиды: препараты 
адренокортикотропного гормона 
(АКТГ), кортизон, дексаметазон, 
преднизолон и метилпреднизолон. 
Данный метод был предложен в 
1952 г. J.S.  Stillman и W.F.  Ganong 
(США) [10], впоследствии он был 
признан недостаточно эффектив-
ным [11].
Первое упоминание об успеш-
ном применении плазмафереза 
(англ. plasma exchange) в лечении 
синдрома Гийена – Барре (хро-
ническая форма) принадлежит 
R.L. Levy и соавт. (1979) из Велико-
британии (электронная база дан-
ных PubMed) [12].
Результаты первого рандомизиро-
ванного клинического исследова-
ния, посвященного применению 
человеческих иммуноглобулинов 
для внутривенного введения в ле-
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чении синдрома Гийена – Барре, 
были опубликованы F.G. van der 
Meché и P.I. Schmitz (Нидерланды, 
1992) [13].

Клинические варианты 
и классификация
В сравнительно недавнем прошлом 
рассматривались всего два клини-
ческих варианта синдрома Гийена – 
Барре: острая идиопатическая 
форма и хроническая (рецидиви-
рующая). Предполагалось, что на 
первую (основную) форму при-
ходится до 95% случаев болезни, а 
остальные 5% – на хроническую [1].
К настоящему времени принято 
выделять не менее пяти разно-
видностей (клинических вари-
антов) синдрома Гийена – Барре.
К их числу относят следующие со-
стояния:
1) острая воспалительная демие-
линизирующая полинейропатия 
(ОВДПН);
2) острая моторно-сенсорная аксо-
нальная нейропатия (ОМСАН);
3) острая моторно-аксональная 
нейропатия (ОМАН);
4) синдром Миллера-фишера 
(англ. Miller Fisher syndrome);
5) хроническая воспалительная де-
миелинизирующая полинейропа-
тия (ХВДП) [1, 13–17].
Отметим, что именно эта форма за-
болевания (спорадический вариант 
синдрома Гийена – Барре) встреча-
ется наиболее часто.
В дополнение к вышеперечислен-
ным существуют редкие и/или ати-
пичные варианты болезни.

Этиология
Этиологические факторы синдро-
ма Гийена – Барре окончательно 
не изучены, что позволяет рас-
сматривать болезнь как идиопа-
тическую полинейропатию. Тем 
не менее целый ряд патогенных 
микроорганизмов можно рас-
сматривать в качестве этиоло-
гических факторов, поскольку 
инфицирование ими зачастую 
предшествует развитию синдро-
ма Гийена – Барре. К ним отно-
сятся:  цитомегаловирус (цМВ), 
вирус Epstein-Barr, Haemophilus 
influenzae типа b, Mycoplasma 
pneumoniae, Campylobacter jejuni 
(С. jejuni) и многие другие возбу-

дители инфекционных болезней 
и процессов [1, 2, 4, 18].
Нельзя также исключить этиоло-
гическую роль профилактической 
иммунизации (противополиомие-
литной, антирабической, противо-
дифтерийной, противогриппозной 
и др.) в развитии этой тяжелой, 
быстро прогрессирующей болезни 
[1–7, 14–16, 18].
По мнению многих авторов, бо-
лезнь является следствием ано-
мального Т-клеточного ответа, 
индуцированного инфекционным 
процессом. Таким образом, син-
дром Гийена – Барре рассматри-
вается как приобретенная имму-
ноопосредованная нейропатия, 
развивающаяся вследствие абер-
рантной иммунной реакции на 
предшествующее иммуноактиви-
рующее событие (вирусная инфек-
ция, вакцинация и т.д.) [1, 4, 18].
Примечательно, что C. jejuni явля-
ется причинно-значимым инфек-
ционным агентом у трети паци-
ентов, а молекулярная мимикрия 
между ганглиозидами и липосаха-
ридами (эпитопы GM1, GM1b, GD1a, 
GQ1b, GalNAc-GD1a) данной бакте-
рии способствует выработке анти-
ганглиозидных антител. Высокие 
титры антиганглиозидных анти-
тел классов IgM, IgG и IgA, вступа-
ющих в реакции с эпитопами аксо-
плазматического отдела аксонов и 
миелиновой оболочки, обнаружи-
ваются в сыворотке крови у 40% 
больных с синдромом Гийена – 
Барре [1–4, 14, 18].

Патогенез
При классической форме синдро-
ма Гийена – Барре (острая воспа-
лительная демиелинизирующая 
полинейропатия) происходит 
поражение волокон двигатель-
ных и чувствительных нейронов. 
Основными структурами, которые 
подвергаются патологическому 
воздействию, являются преиму-
щественно мотонейроны перед-
них корешков и смежные прокси-
мальные сплетения. Характерный 
феномен – выраженная сегмен-
тарная воспалительная демиели-
низация, которая сопровождается 
очаговой и диффузной инфиль-
трацией Т-лимфоидными и 
моноцитарно-макро фагальными 

клетками на всех уровнях пе-
риферической нервной систе-
мы. Воспалительные клетки ак-
кумулируются вокруг мелких 
сосудов эндоневрия/эпиневрия. 
Комплемент-опосредованное свя-
зывание антител с эпитопами, рас-
положенными на поверхностной 
мембране шванновских клеток, 
предшествует Т-клеточной ин-
фильтрации [1, 4, 19].
Морфологические изменения при 
острой и хронической воспали-
тельной демиелинизирующей по-
линейропатии напоминают на-
рушения при экспериментальном 
аутоиммунном неврите; подобные 
патологические изменения наблю-
даются при синдроме Миллера-
фишера [1, 4, 20].
Аксональные варианты синдрома 
Гийена – Барре (острая моторно-
аксональная и моторно-сенсорная 
нейропатии) характеризуются от-
сутствием выраженных признаков 
воспаления и наличием аксональ-
ной дегенерации нервных волокон. 
Изменения в центральной нервной 
системе (цНС) при этих вариантах 
болезни вторичны по отношению к 
дегенерации аксонов. При острой 
моторно-аксональной нейропатии 
«иммунной атаке» подвержены, в 
первую очередь, двигательные узлы 
Ранвье [1, 4, 7, 14].
Иммунопатологические реакции 
приводят к аутоиммунному по-
вреждению тканей, ассоциирован-
ному с механизмами молекулярной 
мимикрии с участием суперанти-
генов и стимуляцией цитокинов 
[1, 4, 20].
Первым этапом в иммунопатогене-
зе болезни является представление 
антигена наивным Т-клеткам с их 
последующей активацией, цирку-
ляцией по кровотоку и фиксацией 
на венулярном эндотелии перифе-
рических нервов. Затем Т-клетки 
преодолевают гематоэнцефали-
ческий барьер, проникают через 
эндотелиальный слой в перива-
скулярную область и мигрируют 
к эндоневрию, задействуя молеку-
лярные механизмы адгезии (селек-
тины, лейкоцитарные интегрины и 
их контррецепторы). Заключитель-
ным этапом в патогенезе синдрома 
Гийена – Барре является вхожде-
ние Т-клеток и аутоантител в эндо-
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неврий вместе с макрофагами, где 
при помощи антителозависимых и 
Т-клеточных механизмов иденти-
фицируются аутоантигены на аксо-
нальных или шванновских клетках. 
Это приводит к выраженному по-
вреждению тканей, чему способ-
ствует активный фагоцитоз клеток 
моноцитарно-макрофагальной 
линии [1, 4, 19].
R.S. Tsang и A. Valdivieso-Garcia 
(2003), B.C. Kieseier и соавт. (2004), 
а также D. Lambracht-Washington 
и G.I.  Wolfe (2011) подчеркивают, 
что цитокины (ИЛ-10, ИЛ-12, ИЛ-
18, фактор некроза опухоли альфа, 
лейкоз-ингибирующий фактор) 
и хемокины (белок-аттрактант 
моно цитов, интерферон-инду ци-
бельный белок) активно участвуют 
в воспалительном процессе при 
синдроме Гийена – Барре [19–21].

Генетические 
и иммуногенетические 
аспекты болезни
При исследовании антигенов си-
стемы HLA (главный комплекс 
гистосовместимости) D. Adams и 
соавт. (1977) показали, что гены, ас-
социированные с локусами HLA-A 
и HLA-BВ, не принимают участия в 
развитии синдрома Гийена – Барре 
[22]. В других исследованиях была 
выявлена связь между антигенами 
HLA-54, HLA-CW1, HLA-DQB*3 и 
синдромом Гийена – Барре [1].
E.E. Magira и соавт. (2003) обнару-
жили положительную корреляцию 
между острой воспалительной 
демиелинизирующей полиней-
ропатией и аллелем DQB1*0603 с 
уникальным эпитопом DQβED70–71, 
а также отрицательную корре-
ляцию – с аллелями AQB1*0503, 
D QB1*0601,  D QB1*0602 и 
DQB1*0603, характеризуемыми 
эпитопом RDP55–57 [23].
Все вышеизложенное позволило и 
K. Geleijns и соавт. (2005) заключить, 
что класс HLA может быть опреде-
ляющим при различных вариантах 
синдрома Гийена – Барре, а сама бо-
лезнь является комплексным гене-
тическим нарушением [24].
Различия в распределении HLA-
DQB эпитопов были выявлены 
у пациентов с острой воспали-
тельной демиелинизирующей 
полинейропатией и острой мо-

торно-аксональной нейропати-
ей (иммуногенетическая разно-
родность). В свою очередь, ранее 
M. Koga и соавт. (1998) обнаружили 
тесную взаимосвязь между HLA-
DQB1*03 и предшествующим ин-
фицированием C. jejuni [25]. Пред-
полагается, что обнаружение ДНК 
C. jejuni в миеломоноцитарных 
клетках свидетельствует о пред-
ставлении нейритогенных анти-
генов Т-клеткам комплексом HLA 
класса II [1, 4].
В своей недавней работе K.H. Chang 
и соавт. (2012) описали 256 генов и 
18 генных сетей, достоверно ассо-
циированных с синдромом Гийена – 
Барре; среди них наиболее часты-
ми генами оказались FOS, PTGS2, 
HMGB2 и MMP9 [26].

Клинические проявления 
синдрома Гийена – Барре
В течении синдрома Гийена – Барре 
принято выделять 3 стадии:
1) прогрессирование; 
2) стойкая симптоматика, 
3) восстановление [1–4, 6, 7, 27, 28].
Первые симптомы синдрома Гийе-
на – Барре, как правило,  появля-
ются при отсутствии выражен-
ного повышения температуры 
[1, 4]. Классическими проявления-
ми болезни считаются прогресси-
рующий (восходящий) паралич 
мышц конечностей и дыхательной 
мускулатуры, что сопровождается 
расстройствами чувствительности 
по полинейропатическому типу; 
впоследствии у пациентов возни-
кают вегетативно-трофические на-
рушения [1–7].
Практически во всех случаях по-
явлению симптомов заболевания 
предшествуют острые респиратор-
ные инфекции, иногда травмы или 
оперативное вмешательство, реже 
переохлаждение [1–3].

Острая воспалительная 
демиелинизирующая полинейропатия
Клинические проявления ОВДПН 
являются прямым следствием на-
рушений сальтаторной проводи-
мости по миелинизированным ак-
сонам (возникает так называемый 
кондукционный блок). Примеча-
тельно, что примерно у двух третей 
пациентов за 2 недели до появления 
мышечной слабости были эпизоды 

острой респираторной инфекции 
или гастроэнтерита [1–4].
Характерный признак ОВДПН – 
внезапное появление неврологи-
ческих симптомов. У большинства 
пациентов наблюдается болевой 
синдром (до 80%) и парестезии 
(20%); довольно типичными сим-
птомами являются атаксия и па-
резы/параличи черепных нервов. 
Примерно у 30% детей регистри-
руются нарушения функций сфин-
ктеров. Поражение симпатической 
нервной системы проявляется раз-
личными вегетативными наруше-
ниями (гипертензия, постуральная 
гипотензия, профузное потоотде-
ление, нарушения терморегуляции 
и т.д.) [1–4, 6, 7].
Паралич дыхательной мускулату-
ры является типичным и тяжелым 
осложнением острой воспалитель-
ной демиелинизирующей полиней-
ропатии, требующим проведения 
искусственной вентиляции легких 
и/или трахеостомии [1, 14, 29].

Хроническая воспалительная 
демиелинизирующая полинейропатия
У части пациентов (от 5 до 10%), 
перенесших ранее острую воспа-
лительную демиелинизирующую 
полинейропатию, на протяжении 
периода от 2 месяцев до нескольких 
лет могут отмечаться рецидивы за-
болевания (один или большее их 
число). Это обстоятельство позво-
ляет констатировать у них наличие 
хронической воспалительной де-
миелинизирующей полинейропа-
тии [1–4, 6, 7, 28, 29].
факторы, инициирующие рециди-
вы болезни, в большинстве случаев 
остаются неизвестными. Предпо-
лагается, что они относятся к им-
муноопосредованным механизмам 
и реакциям организма [29].

Острая моторно-сенсорная 
аксональная нейропатия
Симптомы этой формы синдрома 
Гийена – Барре практически не от-
личимы от проявлений острой вос-
палительной демиелинизирующей 
полинейропатии, но прогноз за-
болевания более неблагоприятен. 
При ОМСАН у детей отмечается 
выраженная аксональная дегене-
рация с первичным поражением 
аксонов двигательных и чувстви-
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тельных нервов. Впоследствии 
ожидается позднее и неполное вос-
становление нарушенных невроло-
гических функций (по сравнению с 
ОВДПН) [1, 4, 28, 29].

Острая моторно-аксональная 
нейропатия
ОМАН представляет собой вари-
ант болезни, при котором отмеча-
ется преимущественное поражение 
проксимальной части двигатель-
ных нейронов [1, 6, 29].
У части пациентов (не во всех слу-
чаях) в дебюте ОМАН отмечаются 
гипертермия (лихорадка), гемор-
рагический конъюнктивит, асим-
метричная мышечная слабость, а 
также наличие плеоцитоза в спин-
номозговой жидкости.
При электронейромиографическом 
исследовании (ЭНМГ) у пациентов 
выявляются снижение потенциала 
моторного действия, а также денер-
вационный тип ЭНМГ. При этом 
отмечается сохранение скоростей 
нейромоторной и нейросенсорной 
проводимости [1, 4].

Синдром Миллера-Фишера
Отличительной чертой этой формы 
синдрома Гийена – Барре является 
наличие наружной офтальмопле-
гии в сочетании с атаксией и ареф-
лексией, появляющееся в течение 
первой недели после начала забо-
левания [1, 4, 30].
Первыми признаками синдрома 
Миллера-фишера являются ди-
плопия, а также двухсторонний 
парез лицевого нерва (отмечается 
у 50% пациентов). Офтальмопле-
гия (внутренняя) регистрируется 
у 70–75% детей с синдромом 
Миллера-фишера [1, 4, 6].
Описываемые симптомы усили-
ваются, достигая максимальной 
выраженности, которая сохраня-
ется на протяжении 1–2 недель, 
после чего отмечается постепен-
ное восстановление неврологи-
ческих функций (обычно оно 
бывает полным или практиче-
ски таковым). В спинномозговой 
жидкости у части пациентов от-
мечаются повышенное содержа-
ние белка и плеоцитоз, в редких 
случаях – типичная альбумино-
цитологическая диссоциация 
(как при ОВДПН) [1–4].

ЭНМГ-исследование у детей с син-
дромом Миллера-фишера позво-
ляет в части случаев зарегистриро-
вать замедление проводимости по 
двигательным и чувствительным 
нервам [29, 30].

Прогноз
У большинства пациентов с син-
дромом Гийена – Барре отмечается 
спонтанное выздоровление, хотя 
до четверти больных могут нуж-
даться в проведении искусствен-
ной вентиляции легких (ИВЛ).
В среднем продолжительность ста-
дии прогрессирования болезни со-
ставляет около 4 недель, а стадии 
стойкой симптоматики – около 
2 недель. Активное восстановле-
ние утраченных неврологических 
функций продолжается в течение 
примерно полутора месяцев; в 
дальнейшем темпы восстановле-
ния существенно замедляются.
Считается, что неврологические 
нарушения, сохраняющиеся после 
завершения острого периода бо-
лезни, впоследствии отмечаются 
у 7–22% детей (у взрослых пациен-
тов – в 20–30% случаев).
Рецидив/рецидивы заболевания 
(хроническая воспалительная 
демиелинизирующая полиней-
ропатия) отмечаются у 3–10% па-
циентов.
Летальность при синдроме Гийена – 
Барре может достигать 10%, хотя 
чаще регистрируется на уровне 
2–5% [1, 4, 28, 31].

Диагностика
Основными диагностическими 
критериями синдрома Гийена – 
Барре являются: 1) прогрессирую-
щая двигательная слабость с вовле-
чением в патологический процесс 
более одной конечности; 2) ареф-
лексия или выраженная гипореф-
лексия; 3) содержание в 1 мкл спин-
номозговой жидкости не более 
50 моноцитов и/или 2 гранулоци-
тов [1, 4, 27].
К дополнительным признакам, 
подтверждающим данный диа-
гноз, относятся: 1) отсутствие ги-
пертермии (лихорадки) в начале 
заболевания; 2) начало восстанов-
ления неврологических функций 
через 2–4 недели после прекраще-
ния прогрессирования; 3) относи-

тельно симметричная мышечная 
слабость; 4) умеренные признаки 
сенсорных нарушений; 5) симпто-
мы поражения черепных нервов 
(ЧН); 6) увеличение содержания 
белка в ликворе по истечении 1 не-
дели после появления характерных 
симптомов болезни; 7) замедление 
скорости нервной проводимости 
или удлинение F-волн (при ЭНМГ-
исследовании); 7) наличие вегета-
тивной (автономной) дисфункции 
[1, 4, 27, 32, 33].
При ЭНМГ-исследовании пора-
женных мышц при синдроме Гийе-
на – Барре выявляют денервацион-
ный тип кривой [32, 33].
К числу диагностических крите-
риев, подтверждающих наличие 
синдрома Гийена – Барре, относят 
следующие 3 показателя, опреде-
ляемые при анализе спинномоз-
говой жидкости: 1) повышенное 
содержание белка; 2) увеличение 
фракции альбумина; 3) отсутствие 
усиления цитоза [1].

Дифференциальная диагностика
Синдром Гийена – Барре необхо-
димо дифференцировать от таких 
состояний, как острый (эпидемиче-
ский) полиомиелит, ботулизм, миа-
стения (myasthenia gravis), острый 
миелит, полинейропатия при дифте-
рии, острые полинейропатии иного 
происхождения и др. [1–7, 13].

Терапия
Обязательным условием лечения 
синдрома Гийена – Барре является 
срочная госпитализация в отделе-
ние реанимации и интенсивной 
терапии (в связи с потенциальной 
необходимостью в ИВЛ) [1, 34].
Среди нефармакологических ме-
тодов лечения синдрома Гийена – 
Барре особое место занимает плаз-
маферез как единственный способ 
инструментальной (экстракорпо-
ральной) терапии болезни [35, 36]. 
J.C. Raphaёl и соавт. (2002) указы-
вают, что плазмаферез является 
первым методом лечения, кото-
рый обладает преимуществами 
по сравнению с поддерживающей 
терапией (с доказанной эффектив-
ностью) [35]. Среди известных и 
используемых ранее методов ме-
дикаментозной терапии болезни, 
таких как иммуносупрессоры – 
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циклоспорин, циклофосфамид 
и азатиоприн; кортикостероиды; 
препараты бета-интерферона; 
аутологичная трансплантация 
стволовых клеток; человеческие 
иммуноглобулины для внутривен-
ного введения, только последние 
могут считаться эффективными с 
позиций доказательной медици-
ны [36]. Об этом свидетельствуют 
данные систематического обзора, 
представленного R.A. Hughes и 
соавт. (2010) [37]. Эффективность 
остальных методов фармакологи-
ческого лечения синдрома Гийена – 
Барре представляется в лучшем 
случае сомнительной [38–41].
Существуют 2 основных режима 
назначения детям с синдромом 
Гийена – Барре человеческих им-
муноглобулинов для внутривен-
ного введения: 1) по 0,4 г/кг/сут в 
течение 5 дней; 2) по 2,0 г/кг одно-
кратно [4, 5, 13, 20, 34–36]. Первый 
режим чаще применяется и счита-
ется предпочтительным.
В лечении синдрома Гийена – Барре 
могут успешно применяться как 
человеческие иммуноглобулины 
для внутривенного введения с со-
держанием только IgG (Интратект), 
так и внутривенные иммуноглобу-
лины, обогащенные IgM (Пента-
глобин), производимые компанией 
Biotest Pharma GmbH (Германия). 

Последним следует отдать пред-
почтение, так как IgM в большей 
степени стимулирует ремиелини-
зацию за счет взаимодействия с 
антигенами цНС и олигодендро-
цитов. В свою очередь, IgG также 
стимулирует ремиелинизацию 
преимущественно за счет имму-
номодулирующей активности (он 
также лучше проникает через гема-
тоэнцефалический барьер). Таким 
образом, при использовании чело-
веческих иммуноглобулинов для 
внутривенного введения с содер-
жанием IgM достигается дополни-
тельное стимулирующее воздей-
ствие на процесс ремиелинизации.
При использовании в лечении син-
дрома Гийена – Барре Пентаглобина, 
содержащего 50 мг белков плазмы 
человека в 1 мл (из них IgG – 38 мг, 
IgA и IgM – по 6 мг каждого), пред-
лагается дозировать препарат из 
расчета 0,4 г/кг/сут (то есть 8 мл/кг/
сут) [42]. Человеческий иммуногло-
булин для внутривенного введения 
Интратект, в 1 мл которого также 
содержатся 50 мг белков плазмы 
человека, из них IgG не менее 96% 
(подклассы IgG1 – 57%, IgG2 – 37%, 
IgG3 – 3%, IgG4 – 3%), дозируется 
аналогичным образом [42].
В 1 мл препарата Интратект, ис-
пользуемого в лечении синдрома 
Гийена – Барре, содержатся 50 мг 

белков плазмы человека, из них 
IgG – не менее 96% (подклассы
IgG1 – 57%, IgG2 – 37%, IgG3 – 3%, 
IgG4 – 3%), рекомендуется дозиро-
вать препарат из расчета 0,4 г/кг/сут 
(то есть 8 мл/кг/сут) [42]. Необхо-
димо отметить, что при произ-
водстве Интратекта применяется 
инновационная технология – 
2-стадийная катионообменная 
хроматография, позволяющая по-
лучать высокоочищенный препа-
рат IgG и обеспечивать его исклю-
чительно хорошую переносимость 
пациентами.
По данным упомянутого выше си-
стематического обзора R.A. Hughes 
и соавт. (2010), иммунотерапия че-
ловеческими иммуноглобулинами 
при острой демиелинизирующей 
полинейропатии способствует ско-
рейшему восстановлению невро-
логических функций, по меньшей 
мере не уступая в эффективности 
плазмаферезу [36]. A.K.  Meena и 
соавт. (2011) отдают предпочтение 
человеческим иммуноглобулинам 
для внутривенного введения, под-
черкивая высокую эффективность 
такой иммунотерапии, а также не-
большое число побочных эффектов, 
связанных с их использованием [34].
Научные исследования в области 
изучения проблемы синдрома 
Гийена – Барре продолжаются, о 
чем свидетельствует, в частности, 
недавняя публикация Y.Z. Wang и 
соавт. (2012) из Китая, изучавших 
экспрессию Toll-подобных рецеп-
торов (TLR) 2, 4 и 9 у больных с 
данной патологией. Исследователи 
обнаружили не только повышение 
TLR2, TLR4 и TLR9 (в комбинации 
с ассоциированными сигналь-
ными молекулами) у пациентов 
с синдромом Гийена – Барре по 
сравнению со здоровыми донора-
ми, но и достоверную положитель-
ную корреляцию между высокими 
уровнями этих показателей и вы-
раженностью неврологического 
дефицита [45]. Поскольку TLR 
играют важную роль в активации 
клеточного иммунного ответа, 
применение человеческих имму-
ноглобулинов для внутривенного 
введения может оказывать поло-
жительное влияние на описывае-
мые показатели иммунитета при 
синдроме Гийена – Барре.  

Человеческие иммуноглобулины для внутривенного введения, вошедшие в арсенал 
фармакологических средств врачей различных специальностей с 1980-х гг., успеш-
но применяются в лечении болезней с установленным или предполагаемым аутоим-
мунным генезом. Механизмы терапевтического действия человеческих иммуногло-
булинов для внутривенного введения окончательно не выяснены, но известно, что 
они обладают следующими свойствами: противовоспалительным; способностью к 
неспеци фической стимуляции Т-лимфоцитов; к нейтрализации антивирусных, анти-
бактериальных и аутоантител; способностью к связыванию активирующих компонен-
тов комплемента и нейтрализации активированного комплемента [43].
Предполагается, что при использовании внутривенных иммуноглобулинов в лечении 
синдрома Гийена – Барре происходит обеспечение антиидиотипическими антителами 
с селективным подавлением антимиелиновых антител [1, 43]. Следует помнить, что 
человеческие иммуноглобулины для внутривенного введения на протяжении ряда 
лет используются в лечении других демиелинизирующих болезней нервной системы, 
в частности при рассеянном склерозе [44].
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Мукополисахаридозы (МПС) – группа наследственных заболеваний 
соединительной ткани, протекающих с поражением нервной системы, 

глаз, внутренних органов и опорно-двигательного аппарата, возникающих 
вследствие накопления в организме гликозаминогликанов. В различных 

подразделениях ФГБУ «НЦЗД» РАМН под руководством академика 
РАН и РАМН, профессора А.А. Баранова наблюдаются и получают 

лечение дети с МПС различных типов. В курации детей с МПС 
принимают участие врачи 16 специальностей. В статье обобщен 

зарубежный и отечественный опыт лечения этого тяжелого генетически 
обусловленного заболевания, в том числе собственный опыт авторов по 
применению ферментозаместительной терапии препаратом Элапраза 

в лечении МПС II типа (синдрома Хантера) у детей.

Д.м.н., проф. Л.М. КУЗЕНКОВА, д.м.н., проф., член-корр. РАМН 
Л.С. НАМАЗОВА-БАРАНОВА, к.м.н. А.К. ГЕВОРКЯН, 
к.м.н. Н.Д. ВАШАКМАДЗЕ, к.м.н. Т.В. ПОДКЛЕТНОВА, 
д.м.н., проф. В.М. СТУДЕНИКИН, к.п.н. С.Б. ЛАЗУРЕНКО

Современный взгляд 
на мукополисахаридоз 
II типа у детей: 
мультидисциплинарный 
подход к проблеме

Му к о п о л и с а х а р и д о з ы 
(МПС) относятся к груп-
пе лизосомных (лизосо-

мальных) генетических болезней, 
которых в настоящее время насчи-
тывается свыше 40 [1–3]. Это мета-
болические заболевания, причина 

возникновения которых заключа-
ется в отсутствии или нарушении 
функций лизосомных ферментов, 
необходимых для расщепления гли-
козаминогликанов (ГАГ), или муко-
полисахаридов. Как известно, ГАГ – 
это высокомолекулярные полиме-

ры, состоящие преимущественно 
из гексозаминов и гексуроновых 
кислот. В организме они существу-
ют в виде соединений и белковых 
комплексов [3]. Среди МПС наи-
более часто встречается синдром 
Хантера (МПС II типа) [3, 4].

Патогенез МПС II типа
Как и при других типах МПС, при 
синдроме Хантера развитие бо-
лезни сопряжено с дисфункцией 
(недостаточностью) одного из ли-
зосомных ферментов – идуронат-
2-сульфатазы (ИДС), называемой 
также идуронатсульфатсульфа-
тазой [1–4]. функцией этого фер-
мента является обеспечение одно-
го из этапов катаболизма ГАГ, 
поэтому при дефиците ИДС ГАГ 
накапливаются в различных ор-
ганах и тканях [3]. Прогрессивное 
накопление ГАГ в лизосомах кле-
ток сопровождается феноменом 
клеточного перенасыщения, де-
струкцией тканей и нарушением 
функций различных органов.
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Cреди ГАГ, аккумулируемых в 
организме при МПС II типа, сле-
дует указать в первую очередь ге-
парансульфат и дерматансульфат, 
избытком которых обусловлено 
поражение печени и кожных по-
кровов. Гепарансульфат содержит-
ся в плазматических мембранах 
различных клеток и в межклеточ-
ном веществе, а дерматансульфат 
(хондроитинсульфат В) является 
изомером хондроитинсульфа-
тов, в котором место остатков 
D-глюкуроновой кислоты занима-
ют остатки L-идуроновой кислоты 
[4, 5]. Дерматансульфат широко 
распространен в тканях, особенно 
он характерен для кожи, кровенос-
ных сосудов, сердечных клапанов.

Генетические аспекты 
МПС II типа
Распространенность МПС II типа 
составляет 1 случай на 100 тыс. 
населения. Синдром Хантера от 
других МПС отличает тип насле-
дования болезни – Х-сцепленный 
рецессивный [1–4]. В базе данных 
человеческих генов и генетиче-
ских болезней Online Mendelian 
Inheritance in Man (OMIM) 
МПС II типа соответствует ру-
брике №  309900 (генный локус 
IDS Xq27.3-28) [5, 6]. Y.B. Sohn и 
соавт. (2012) идентифицировали 
11 новых мутаций у пациентов с 
МПС II типа [7]. M. Beck и соавт. 
(2012) разработали генетическую 
карту для клинического исполь-
зования при МПС II типа [8]. 
В настоящее время продолжаются 
активные исследования отдель-
ных мутаций, ассоциированных с 
cиндромом Хантера, а также ана-
лиз гена ИДС у пациентов с МПС 
II типа [9, 10]. D.M. Burruss и соавт. 
(2011) описали фенотип тяжелого 
синдрома Хантера, вторичный по 
отношению к большой делеции в 
хромосоме Х, охватывающей гены 
ИДС, FMR1 и AFF2 (FMR2) [11].

Клинические проявления 
МПС II типа
Клинические проявления МПС 
различаются в зависимости от типа 
болезни [12]. МПС II типа условно 
принято подразделять на легкую 
и тяжелую формы [2, 3]. Синдром 
Хантера обычно манифестирует 

у детей в возрасте 3–8 лет, а его 
формы с более благоприятным те-
чением – в 10–15-летнем возрасте 
[3]. Типичными неврологически-
ми признаками всех МПС являют-
ся мышечная гипотония и общие 
двигательные нарушения. Если 
для МПС I типа (синдром Пфа-
ундлера – Гурлер) характерны от-
ставание в умственном развитии, 
микрогнатия, грубые черты лица 
(гаргоилизм), макроглоссия, деге-
нерация сетчатки, помутнение ро-
говой оболочки, кардиомиопатия 
и гепатоспленомегалия, то МПС 
II типа преимущественно прояв-
ляется отставанием в умственном 
развитии. Остальные симптомы 
болезни, сходные с таковыми при 
МПС I типа, отличаются меньшей 
выраженностью [1–3].
Тяжесть заболевания зависит от 
того, в каком возрасте появляются 
первые клинические симптомы, и 
степени прогрессирования болез-
ни. Симптоматику МПС II типа 
определяет также депозиция и ак-
кумуляция ГАГ в различных тка-
нях организма [1–3, 6, 12–14].
Наиболее частыми признаками 
синдрома Хантера являются по-
вышенная экскреция ГАГ с мочой, 
лицевой дисморфизм, органоме-
галия, тугоподвижность суста-
вов и/или контрактура, легочная 
дисфункция (бронхообструкция, 
апноэ и т.д.), увеличение разме-
ров миокарда (кардиомегалия) 
и дисфункция клапанов сердца, 
а также различные неврологиче-
ские нарушения (снижение ин-
теллекта, гиперактивность и др.) 
[14]. Последние имеют особое зна-
чение, поскольку, как указывают 
R. Martin и соавт. (2008), у детей 
с поражением цНС летальный 
исход обычно наступает во втором 
десятилетии, а при минимальных 
неврологических нарушениях или 
их отсутствии (при относитель-
ной или полной сохранности ин-
теллекта) пациенты доживают до 
совершеннолетнего возраста [13].
Гаргоилизм при синдроме Ханте-
ра выражается в специфическом 
огрубении черт лица (короткий 
нос, уплощенное лицо, макроце-
фалия с выступающим лбом). Так, 
для детей с МПС II типа харак-
терны круглые лица с полными 

розовыми щеками, широкий нос 
с плоской переносицей, короткая 
шея, утолщенные (полные) губы, 
макроглоссия [2].
У некоторых пациентов отмечают-
ся локальные изменения кожных 
покровов, являющиеся патогно-
моничными для МПС II типа. Эти 
образования на коже обычно ло-
кализуются между лопаток, в об-
ласти грудины, шеи, а также по 
задней подмышечной линии (сим-
метрично) и напоминают морскую 
гальку цвета слоновой кости [3].
Основными клиническими сим-
птомами при МПС II типа счи-
таются обструктивный синдром 
верхних дыхательных путей, по-
роки сердца (приобретенные), 
снижение слуха (нейросенсорная 
тугоухость), тугоподвижность су-
ставов и поражение нервной си-
стемы (центральной и/или пери-
ферической) [1–3, 5, 6, 12, 13].
Так называемые «ортопедические» 
симптомы МПС II типа (пораже-
ние скелетно-мышечной системы 
в виде ограничений движения в 
различных суставах, нарушений 
походки и др.) детально описаны в 
работах S.R. Morini и соавт. (2010), а 
также B. Link и соавт. (2010) [15, 16].

S. Al Sawaf и соавт. (2008) отмеча-
ют такие неврологические нару-
шения при синдроме Хантера, как 
гидроцефалия, сдавление спинно-
го мозга и цервикальная миелопа-
тия, оптический неврит, снижение 
слуха, кистевой туннельный син-
дром [17]. J.Y. Kwon и соавт. (2011) 
подтверждают высокую частоту 
кистевого туннельного синдрома 
у детей с МПС II типа [18]. В ка-
честве основных ранних клини-
ческих маркеров поражения цНС 
при МПС II типа J. Holt и соавт. 

Как и при других типах 
мукополисахаридозов, при синдроме 
Хантера развитие болезни сопряжено 
с дисфункцией (недостаточностью) 
одного из лизосомных ферментов – 
идуронат-2-сульфатазы.
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(2011) предлагают рассматривать 
следующие:
1) нарушения сна;
2) гиперактивность;
3) нарушения поведения;
4) пароксизмальноподобное пове-
дение (англ. seizure-like behavior);
5) персеверативное жевание;
6) неспособность контроля над 
кишечником;
7) неспособность к контролю 
функций мочевого пузыря [19].
Для характеристики психологиче-
ского статуса пациентов с легкой 
формой МПС II типа I. Kuratsubo и 
соавт. (2009) использовали шкалу 
интеллекта Векслера, шкалу функ-
циональной независимости, а 
также личностный тест Yatabe-
Guilford и тест с рисованием де-
рева; для оценки психического 
здоровья – опросники GHQ-60 и 
STAI [20]. Интеллектуальный фон 
у таких детей (полнообъемный, 
вербальный и оперативный IQ) 
составлял 72,8, 76,1 и 79,3 соответ-
ственно. По данным теста Yatabe-
Guilford, у 9 из 10 пациентов не 
было признаков невроза и тен-
денций к психозу; у 1 ребенка был 
отмечен психотический паттерн. 
При выполнении теста с рисова-
нием дерева (англ. the tree-drawing 
test) многие дети рисовали дерево 
без земли, что указывало на слож-
ности в установлении контактов 
с окружающими. Результаты те-
стов GHQ-60 и STAI выявили по-
вышенные уровни тревожности у 
обследуемых пациентов. Наличие 
статистически достоверной нега-

тивной корреляции между оцен-
кой GHQ-60 и функциональной 
независимостью (R = -0,77) указы-
вало на возможность ухудшения 
показателей психологического 
статуса в дальнейшем [20].
Сравнительно широкий спектр 
патологии со стороны сердечно-
сосудистой системы у детей с син-
дромом Хантера подробно описа-
ли C. Kampman и соавт. (2011) [21].
С.В. Михайлова и соавт. (2001) 
указывают, что, в отличие от МПС 
I типа, при синдроме Хантера не 
отмечается помутнения рогови-
цы [3]. Пигментный ретинит при 
МПС II типа описали Y. Suzuki и 
соавт. (2009) [22]. G.S. Shah и соавт. 
(2010) охарактеризовали атипич-
ные проявления синдрома Ханте-
ра [23].
Рецидивирующие «необъясни-
мые» эпизоды цианоза лица и 
одышки при МПС II типа описали 
G.D. Simonetti и соавт. (2009) [24]. 
A. Keilmann и соавт. (2012) указали 
на проблему снижения слуха при 
МПС II типа [25].
У многих больных с синдромом 
Хантера отмечается раннее фор-
мирование грыж (пупочных, пахо-
вых и/или пахово-мошоночных).
Естественное прогрессирова-
ние неврологического дефицита 
у больных МПС II типа описали 
в своей работе J.B. Holt и соавт. 
(2011) [26]. В обзоре смертности 
и причин наступления летального 
исхода у пациентов с синдромом 
Хантера S.A. Jones и соавт. (2009) 
подчеркивают, что когнитивные 
нарушения указывают на более 
тяжелое течение МПС II типа и 
меньшую ожидаемую продолжи-
тельность жизни [27].

Диагностика МПС II типа
Установление диагноза болезни на 
основании имеющейся симптома-
тики возможно, но представляется 
затруднительным, поскольку кли-
нический фенотип при синдроме 
Хантера характеризуется исклю-
чительной гетерогенностью [3].
Основой диагностики МПС II 
типа является лабораторное ис-
следование спектра и количества 
экскретируемых пациентом ГАГ, 
определение активности специ-
фического фермента ИДС, а 

также ДНК-диагностика [28–30]. 
A.C. Sosa и соавт. (2011) разрабо-
тали метод ELISA «сэндвичного» 
типа для количественного опреде-
ления ИДС [31]. A.A. Tolun и соавт. 
(2012) описали новый флуороме-
трический метод ферментного 
анализа для выявления синдрома 
Хантера с использованием пятен 
высохшей крови [32].
При обследовании детей с синдро-
мом Хантера применяются многие 
другие лабораторные и инстру-
ментальные методы исследований 
(биохимические, иммунологиче-
ские, ультразвуковые, нейровизуа-
лизационные и т.д.).
C.T. Finn и соавт. (2008), R.S. Iyer 
и P.C. Khanna (2010), J.E. Davison 
и соавт. (2010), Z. Fan и соавт. 
(2010), R. Manara и соавт. (2011), 
M.L. Calleja Gero и соавт. (2011) 
предс тавили данные МР Т-
исследования пациентов с МПС 
II типа [33–38]. Среди них следует 
особо выделить количественный 
МР-спектроскопический монито-
ринг поражения цНС, а также авто-
матизированный корреляционно-
волюметрический анализ данных 
МРТ головного мозга и иссле-
дования когнитивных наруше-
ний у детей с синдромом Хантера 
[36, 37].
Г.М. Дворяковская и соавт. (2010) 
подчеркивают роль ультразвуко-
вой диагностики в определении 
состояния внутренних органов 
у детей с МПС [39]. E.B. Fung и 
соавт. (2010) считают необходи-
мой оценку плотности костей у 
детей с МПС II типа [40].
При рентгенологическом исследо-
вании у пациентов с МПС выявля-
ются признаки раннего окостене-
ния затылочно-теменного шва, так 
называемые «рыбьи позвонки».
Cообщается о возможностях пре-
натальной диагностики МПС 
II типа [41]. G. Altarescu и соавт. 
(2011) предложили метод пре-
имплантационной генетической 
диагностики (PGD) для свое-
временной идентификации по-
раженных болезнью эмбрионов 
[42]. K. Nakamura и соавт. (2001) 
отмечают роль неонатального 
скрининга в выявлении лизо-
сомных болезней (включая МПС 
II типа), а B.J. Wolfe и соавт. (2011) 

Специфического лечения 
для МпС II типа до недавнего 

времени не существовало. 
Традиционно осуществлялась 

симптоматическая терапия, 
ортопедические и реабилитационные 

мероприятия. В настоящее время 
проводится заместительная 

терапия синтетическим энзимом 
идурсульфазой (препарат Элапраза).
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подчеркивают значение тандем-
ной масс-спектрометрии (ТМС) 
в оценке лизосомных ферментов 
при скрининг-обследовании но-
ворожденных на наличие синдро-
ма Хантера [43, 44].
И.В. Бахмани (2010) cчитает, что 
ранняя диагностика МПС предот-
вращает детскую смертность и ин-
валидность [45].

Лечение МПС II типа
Специфического лечения для 
МПС II типа до недавнего време-
ни не существовало. Традиционно 
осуществлялась симптоматиче-
ская терапия, ортопедические и 
реабилитационные мероприятия. 
В настоящее время проводится 
заместительная терапия синтети-
ческим энзимом идурсульфазой 
(препарат Элапраза).
Препарат Элапраза выпускается в 
форме концентрата для приготов-
ления раствора для внутривен-
ного введения (1 мл концентрата 
содержит 2 мг идурсульфазы). 
Единственным показанием к 
применению Элапразы является 
длительное лечение пациентов 
с синдромом Хантера. Противо-
показанием к использованию 
препарата служит повышенная 
чувствительность к активному 
или любому из вспомогательных 
веществ, входящих в его состав 
[46].
Идурсульфаза, входящая в состав 
Элапразы, представляет собой 
очищенную форму лизосомного 
фермента идуронат-2-сульфатазы, 
полученную с использованием 
культуры человеческих клеток, 
что обеспечивает профиль глико-
зилирования, аналогичный есте-
ственному профилю ИДС [46].
Внутривенное введение идурсуль-
фазы пациентам с МПC II типа 
позволяет обеспечить поступле-
ние экзогенного фермента в лизо-
сомы клеток, что приводит к ин-
тернализации ИДС, нацеленного 
на внутриклеточные лизосомы, с 
последующим катаболизмом на-
капливаемых ГАГ [46].
Лечению синдрома Хантера и 
применению идурсульфазы по-
священы многочисленные рабо-
ты зарубежных исследователей 
[47–58].

В систематическом обзоре, пред-
ставленном E.M. da Silva (Брази-
лия) и соавт. (2011), была оценена 
эффективность и безопасность 
ферментозаместительной терапии 
МПС II типа идурсульфазой [59]. 
Авторы констатируют, что после 
53 недель терапии (идурсульфа-
за в дозе 0,5 мг/кг 1 раз в неделю) 
у пациентов отмечается значи-
тельное улучшение (по сравнению 
с плацебо) по показателю способ-
ности к прохождению расстояния 
за 6-минутный период (различия 
статистически достоверны). У па-
циентов, получавших идурсуль-
фазу в той же дозе 1 раз в 2 неде-
ли, также отмечалось улучшение, 
однако оно не было статистиче-
ски достоверным по сравнению с 
группой плацебо. При обоих те-
рапевтических режимах размеры 
печени и селезенки, а также уров-
ни экскреции ГАГ с мочой были 
значительно ниже базисных (до 
лечения). Переносимость идур-
сульфазы в целом была хорошей, 
несмотря на отдельные реакции на 
инфузионное введение препарата. 
Антитела к идурсульфазе обна-
руживались у 31,7% пациентов к 
концу 53-недельного исследования 
(в этих случаях отмечалось мень-
шее снижение уровней ГАГ в 
моче). E.M. da Silva и соавт. кон-
статируют доказанный терапевти-
ческий эффект лечения идурсуль-
фазой, при этом подчеркивают 
необходимость дальнейшего изу-
чения долговременной эффектив-
ности препарата.
К настоящему времени доказано, 
что ферментозаместительная те-
рапия идурсульфазой при МПС 
II типа улучшает функциональ-
ные способности (англ. functional 
capacity), в частности способность 
к прохождению расстояния за 
6 минут и так называемую форси-
рованную жизнеспособность (англ. 
forced vital capacity), способствует 
уменьшению размеров (объемов) 
печени и селезенки, а также снижа-
ет уровень экскреции ГАГ (по срав-
нению с плацебо). Таким образом, с 
позиций доказательной медицины 
установлена терапевтическая эф-
фективность и хорошая переноси-
мость препарата идурсульфаза в 
лечении синдрома Хантера [59].

Мультидисциплинарные аспекты 
применения идурсульфазы в те-
рапии МПС II типа в различных 
клинических ситуациях рассмо-
трены в публикациях C.D. Serrano 
и J.F.  Gomez (2011), R.  Manara и 
соавт. (2010), F.  Papadia и соавт. 
(2011), Z.S. Gucev и V. Tasic (2012), 
B.  Hoffmann и соавт. (2011), 
E.  Glamuzina и соавт. (2011), 
J. Muenzer и cоавт. (2011) [60–66].
Опыт применения препарата 
Элапраза у детей с синдромом 
Хантера в возрасте < 5 и < 6 лет 
(результаты исследования Hunter 
Outcome Study) нашел отражение 
в публикациях C. Alcalde-Martin и 
соавт. (2010) и J. Muenzer и соавт. 
(2011) соотвественно, а данные о 
ферментозаместительной тера-
пии МПС II типа у пациентов с 
3-месячного возраста (результаты 
3-летнего катамнеза) представили 
A. Tylki-Szymanska и соавт. (2012) 
[67–69]. B.K. Burton и соавт. (2010) 
описали опыт проведения фермен-
тозаместительной терапии МПС 
II типа препаратом идурсульфаза 
в домашних условиях [70].
Весьма отрадно, что в последние 
годы российские педиатры смог-
ли получить собственный опыт 
ферментозаместительной терапии 
МПС II типа. Это стало возможным 
после регистрации в Российской 
федерации препарата Элапраза 
производства компании «Шайер 

К настоящему времени доказано, 
что ферментозаместительная терапия 
идурсульфазой при МпС II типа улучшает 
функциональные способности (functional 
capacity), в частности способность к 
прохождению расстояния за 6 минут 
и так называемую форсированную 
жизнеспособность (forced vital capacity), 
способствует уменьшению размеров 
(объемов) печени и селезенки, а также 
снижает уровень экскреции ГАГ 
(по сравнению с плацебо). 
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Хьюман Дженетик Терапис Инк.» 
(Великобритания) (6 марта 2008 г., 
рег. № ЛСР-0014113/08-240112). 
Опыт внедрения в российскую 
педиатрическую практику новой 
технологии лечения детей, страда-
ющих синдромом Хантера и дру-
гими типами МПС, отражен в пу-
бликациях А.А. Баранова и соавт. 
(2011), а также Н.Д. Вашакмадзе и 
соавт. (2011) [1, 71].

Собственный опыт терапии 
МПС II типа
Начиная с 2009 г. сотрудниками 
фГБУ «НцЗД» РАМН наблюдают-
ся и лечатся дети с МПС II типа [1, 
71]. По состоянию на апрель 2012 г. 
в фГБУ «НцЗД» РАМН наблюда-
лись 52 ребенка с МПС, из них 29 
(мальчики) с синдромом Хантера 
в возрасте от 19 месяцев до 18 лет.
ферментозаместительная терапия 
была назначена 21 пациенту с МПС 
II типа (из 29 наблюдаемых). Дози-
рование препарата Элапраза осу-
ществлялось из расчета 0,5 мг/кг; 
препарат вводился внутривенно 
капельно 1 раз в неделю. Первая и 
вторая инфузии препарата прово-
дились в условиях отделения реа-
нимации и интенсивной терапии 
(руководитель отделения – д.м.н. 
А.Е. Александров), в дальнейшем 
(при отсутствии побочных эффек-
тов) 2 введения осуществлялись в 
отделении психоневрологии и пси-
хосоматической патологии (руко-
водитель отделения – д.м.н., проф. 
Л.М. Кузенкова) НИИ педиатрии 
(директор – акад. РАН и РАМН, 
проф. А.А. Баранов). Впоследствии 

терапия проводилась в условиях 
дневного стационара в отделении 
восстановительного лечения детей 
с болезнями сердечно-сосудис той 
системы (руководитель отделе ния – 
к.м.н. Н.Д. Вашакмадзе) НИИ 
профилактической педиатрии 
и восстановительного лечения 
(директор – член-корр. РАМН, 
проф. Л.С. Намазова-Баранова) 
фГБУ «НцЗД» РАМН (директор – 
академик РАН и РАМН, проф. 
А.А. Баранов).
Длительность инфузии препара-
та Элапраза обычно составляла 
3 часа, в отдельных случаях – 
5 часов; внутривенное введение 
препарата начинали с 8 кап/мин, 
в дальнейшем (через каждые 
15 мин) скорость введения идур-
сульфазы увеличивали до 16, 24, 
32 и 40 кап. соответственно. Слу-
чаев отказа от проводимого лече-
ния и/или его отмены не было за-
фиксировано.
В целях оценки эффективности 
проводимой ферментозамести-
тельной терапии у 8 пациентов с 
МПС II типа проводился традици-
онный тест с 6-минутной ходьбой 
(до начала лечения и по проше-
ствии 12 месяцев). Результаты ста-
тистической обработки свидетель-
ствуют, что среднее расстояние, 
проходимое больными до начала 
лечения за 6 минут, составляло 
380 ± 52,3 м, а через 1 год после 
инициации терапии – 470 ± 37,6 м 
(p < 0,05).

Альтернативные 
и дополнительные методы 
лечения МПС II типа
Cуществует ряд альтернативных и 
дополнительных методов лечения 
МПС II типа, представленных в 
настоящее время преимуществен-
но экспериментальными видами 
терапии (трансплантационной, 
генно-инженерной, фармако-
логической, диетической и др.). 
Трансплантация костного мозга, 
используемая ранее в лечении син-
дрома Хантера, в настоящее время 
не рекомендуется как не подтвер-
дившая свою эффективность [72]. 
Терапевтическая эффективность 
трансплантации гемопоэтических 
стволовых клеток при синдроме 
Хантера остается неясной. Тем не 

менее K. Araya и соавт. (2009), на-
блюдавшие ребенка с МПС II типа 
после пересадки стволовых кле-
ток пуповины, считают этот метод 
перспективным, основываясь на 
данных распределения донор-
ских клеток в мозге пациента [73]. 
R.F. Wynn и соавт. (2009) отмечают 
выраженный феномен редукции 
субстрата при трансплантации ге-
мопоэтических стволовых клеток 
у описываемого контингента боль-
ных [74].
E. Nava и соавт. (2012) описывают 
опыт использования инъекций бо-
тулинотоксина типа А для коррек-
ции эквинусной деформации ниж-
них конечностей при МПС II типа 
[75]. P. Bonnani и соавт. (2012) со-
общают об успешном применении 
этосуксимида в лечении бессудо-
рожного эпилептического статуса 
(ЭС) при МПС II типа [76].
R. Tomanin и соавт. (2002) пред-
ложили внедрить в генной те-
рапии МПС II типа стратегию 
«невирусного трансфера» [77]. 
В противовес ранее применяв-
шимся методам ретровирусной и 
аденовирусной трансдукции ДНК, 
итальянские исследователи пред-
ложили использовать инкапсули-
рованные гетерологичные клет-
ки и мышечный электрогенный 
трансфер – EGT [77]. В первом 
случае хантеровские первичные 
фибробласты культурировались 
совместно с клеточными клонами, 
избыточно экспрессирующими 
дефицитарный фермент (ИДС), 
либо комбинировались с ними в 
составе альгинатных микрокап-
сул. При электрогенном трансфе-
ре плазмидный вектор вводился 
путем инъекции в четырехглавую 
мышцу бедра. Cовместное культу-
рирование хантеровских первич-
ных фибробластов с клетками, из-
быточно экспрессирующими ИДС, 
сопровождалось 3–4-кратным на-
растанием активности фермен-
та фибробластов. EGT приводил 
к трансдукции генов в мышцах, 
что сопровождалось 10-кратным 
нарастанием активности ИДС 
по прошествии 1–5 недель [77]. 
Впоследствии A. Friso и соавт. 
(2008), cчитающие EGT высоко-
эффективным методом доставки 
экзогенных молекул в различные 

В последние годы российские педиатры 
смогли получить собственный опыт 

ферментозаместительной терапии МпС 
II типа. Это стало возможным после 

регистрации в Российской Федерации 
препарата Элапраза производства 

компании «Шайер Хьюман Дженетик 
Терапис Инк.» (Великобритания) (6 марта 

2008 г., рег. № ЛСР-0014113/08-240112).
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ткани, продемонстрировали, что 
предварительное лечение бычьей 
гиалуронидазой повышает эффек-
тивность метода за счет синтеза и 
высвобождения рекомбинантной 
ИДС [78].
J. Marucha и соавт. (2011) пред-
ставили опыт экспериментальной 
терапии, основанной на использо-
вании изофлавонов и нацеленной 
на генную экспрессию и снижение 
интенсивности синтеза гликоз-
аминогликанов при МПС II типа 
[79]. Исследователями были по-
лучены положительные резуль-
таты в отношении эластичности 
соединительной ткани, особенно 
увеличения амплитуды движений 
в суставах [79].

Нейродиетология при МПС II типа
Хотя изменения в питании не пре-
дотвращают прогрессирования за-
болевания, диетотерапия исполь-
зуется в комплексном лечении 
синдрома Хантера и других типов 
МПС в качестве дополнительного 
метода [80]. Существует мнение, 
что ограничение употребления 
сахара, молока и молочных про-
дуктов помогает некоторым па-
циентам с МПС, страдающим от 
избыточного выделения мокроты 
[81, 82].
G.S. Turra и I.V. Schwartz (2009) 
указывают, что для детей с МПС 
II типа свойственно несовер-
шенство стоматогнатических 
функций, то есть пациенты ис-
пытывают затруднения при гло-

тании и пережевывании пищи 
[83]. Вследствие этого у них не-
редко отмечается неспособность 
к поддержанию адекватного ну-
тритивного статуса. По этой при-
чине необходимо предусмотреть 
соответствующие особенности 
кулинарной обработки (тщатель-
ное измельчение и т.п.) и кон-
систенции продуктов питания, 
предлагаемых пациентам с МПС 
II типа [80].
Дети с МПС в раннем возрасте 
часто страдают от диареи, являю-
щейся следствием вегетативной 
дисфункции. Для уменьшения 
диарейного синдрома при МПС 
обычно снижают содержание в ра-
ционе грубой клетчатки. При диа-
рее, возникающей на фоне приема 
антибактериальных препаратов, 
показано употребление йогуртов 
и других кисломолочных продук-
тов [82].
У детей с МПС часто наблюдает-
ся дефицит витамина D (кальци-
ферола) и кальция. H.M. Koura и 
соавт. (2009) отмечают выражен-
ное снижение минеральной плот-
ности костей у детей с МПС [84]. 
В этой связи пациентам с МПС 
II типа показана регулярная до-
тация витамина D и кальция 
(в постоянном или интермитти-
рующем режимах), основанная 
на действующих рекомендациях, 
с учетом возраста детей [80, 82]. 
Однако дотация витамина А для 
уменьшения содержания ГАГ в 
органах и тканях при МПС II типа 

представляется сомнительной 
стратегией [82].
По мнению A. Friso и соавт. (2010), 
вещество генистеин, содержаще-
еся в растении дрок красильный 
(Genista tinctoria) и являющееся 
изофлавоном сои (С15Н10О5), об-
ладает способностью cнижать 
синтез ГАГ при МПС II типа [85]. 
Применение генистеина (5–25 мг/
кг/сут) сопровождается сниже-
нием уровней содержания ГАГ 
в моче, печени, селезенке, поч-
ках и сердце. Предполагается, 
что эти экспериментальные дан-
ные впоследствии могут быть 
использованы в лечении МПС 
II типа у детей [85]. Примене-
ние при МПС изофлавонового 
вещества генистеин в качестве 
субстрат-редуцирующей тера-
пии упоминается также в рабо-
тах M. Malinowska и соавт. (2010), 
J. Marucha и соавт. (2011) и A. Kloska 
и соавт. (2011) [79, 86, 87].
R. Matalon и соавт. (2008) подчер-
кивают необходимость коррекции 
гиперактивности при МПС [88]. 
Для этого могут быть использова-
ны нейродиетологические прин-
ципы, применяемые при СДВГ: 
гипоаллергенные и «низкосали-
цилатные» диеты, ограничение 
потребления сахара и продуктов 
с его высоким содержанием, ви-
таминотерапия (витамины В6, В12, 
фолиевая кислота, поливитамин-
ные препараты).

Заключение
Несмотря на то что в настоящее 
время разрабатываются альтерна-
тивные методы лечения синдрома 
Хантера, на сегодняшний день ни 
один из них не может считаться 
достаточно эффективным и обо-
снованным с позиций доказатель-
ной медицины. Основой терапии 
МПС II типа остается ферменто-
заместительное лечение идурсуль-
фазой (препарат Элапраза), роль 
которого трудно переоценить. 
Следует согласиться с мнением 
J. Muenzer и соавт. (2009) и при-
знать необходимость мультидис-
циплинарного подхода к терапии 
синдрома Хантера, что позволит 
совершенствовать стратегию лече-
ния этого серьезного лизосомного 
заболевания.  

Литература 
→ С. 90–94

Препарат Элапраза выпускается в форме концентрата для приготовления раство-
ра для внутривенного введения (1 мл концентрата содержит 2 мг идурсульфазы). 
Единственным показанием к применению Элапразы является длительное лечение 
пациентов с синдромом Хантера. Противопоказанием к использованию препарата 
служит повышенная чувствительность к активному или любому из вспомогательных 
веществ, входящих в его состав [46].
Идурсульфаза, входящая в состав Элапразы, представляет собой очищенную форму 
лизосомного фермента идуронат-2-сульфатазы, полученную с использованием куль-
туры человеческих клеток, что обеспечивает профиль гликозилирования, аналогич-
ный естественному профилю ИДС [46].
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Статья посвящена возможностям и перспективам диетотерапии 
(нейродиетологии) с использованием продуктов лечебного питания 

компании SHS International Ltd, распространяемых в России 
подразделением группы компаний Danone – Nutricia Advanced Medical 

Nutrition, при лечении различных видов метаболической патологии 
с поражением нервной системы у детей.

ФГБУ «Научный 
центр здоровья 

детей» РАМН

Д.м.н., проф. В.М. СТУДЕНИКИН, д.м.н., проф. Т.Э. БОРОВИК, 
к.м.н. Т.В. БУШУЕВА, С.Ш. ТУРСУНХУЖАЕВА, 
к.м.н. В.И. ШЕЛКОВСКИЙ, к.м.н. Л.А. ПАК, к.м.н. Н.Г. ЗВОНКОВА

Метаболические формулы 
в детской неврологии: 
нейродиетология в действии

Нейродиетология – новое 
направление нейронау-
ки, которое приобретает 

все большее значение для дет-
ской неврологии [1]. Во многом 
это обусловлено тем, что боль-
шинство нозологических форм 
патологии нервной системы у 
детей относятся к разряду ней-
рометаболических [2]. Основные 
неврологические заболевания, 
являющиеся «мишенями» нейро-
диетологии, можно разделить на 
три большие группы: метаболи-
ческие заболевания, «классиче-
ские» болезни нервной системы 
и алиментарно-зависимые сома-
тоневрологические заболевания 
и патологические состояния [3]. 
Ниже на примере продукции ком-
пании SHS International Ltd (Ве-
ликобритания) будут рассмотре-
ны возможности и перспективы 
применения лечебных продуктов 
питания при фенилкетонурии, 
тирозинемии, гомоцистинурии, 

гистидинемии, метилмалоновой 
ацидемии, пропионовой ациде-
мии, глутаровой ацидемии типа I, 
лейциноза (болезнь мочи с запа-
хом кленового сиропа), а также 
при некоторых других видах мета-
болической патологии.

Фенилкетонурия
фенилкетонурия (фКУ) относится 
к группе наследственных амино-
ацидопатий и связана с наруше-
нием метаболизма фенилаланина. 
В результате мутационной блокады 
ряда ферментов развивается стой-
кая хроническая интоксикация и 
поражение центральной нервной 
системы (цНС) с выраженным 
снижением интеллекта и невроло-
гическим дефицитом. Среди 4 из-
вестных форм болезни преобладает 
фКУ I типа (классическая или тяже-
лая) – аутосомно-рецессивное забо-
левание, выз ванное мутацией гена 
фенилаланингидроксилазы, лока-
лизующегося в длинном плече хро-

мосомы 12 (выявлено 12 различных 
гаплотипов). В результате дефицита 
фенилаланин-4-гидроксилазы, обе-
спечивающей конверсию фенил-
аланина в тирозин, в тканях и фи-
зиологических жидкостях больного 
накапливается фенилаланин и его 
метаболиты [5–7].
Хотя в настоящее время раз-
рабатываются несколько видов 
альтернативной терапии фКУ 
(метод «больших нейтральных 
аминокислот», лечение фенил-
аланингидроксилазой, фенилала-
нинаммониалиазой, тетрагидро-
биоптерином и т.д.), максимально 
эффективной при классической 
форме болезни остается диетоте-
рапия [6].
Как известно, основа диеты при 
фКУ – питание с низким содер-
жанием фенилаланина, источни-
ком которого является белковая 
пища. Диетотерапию начинают 
при уровне фенилаланина в крови 
900 ммоль/л и выше. Рацион пи-
тания при фКУ представлен 
лечебными безбелковыми, по-
добранными натуральными и 
малобелковыми продуктами. Эк-
вивалентную замену по белку и 
фенилаланину производят с ис-
пользованием «порционного» спо-
соба расчета: 50 мг фенилаланина 
приблизительно приравнивают-
ся к 1 г белка. Поскольку фенил-
аланин является эссенциальной 
аминокислотой, для обеспечения 
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нормального роста и развития ре-
бенка с фКУ должна быть удовлет-
ворена минимальная потребность 
в нем (в течение 1-го года жизни – 
от 90 до 35 мг/кг, у детей старше 
1 года – от 35 до 10 мг/кг) [5–8].
Для детей в возрасте до 12 месяцев 
предназначены следующие лечеб-
ные продукты: XP Аналог LCP (XP 
Analog LCP), обогащенный по-
линенасыщенными длинноцепо-
чечными жирными кислотами – 
арахидоновой и докозагексаено-
вой, и PKU Анамикс Инфант (PKU 
Anamix Infant), который содержит 
не только омега-3 и омега-6 жир-
ные кислоты, но и уникальный 
комплекс пребиотиков для опти-
мального развития младенцев 
с фКУ. У пациентов старше 1 года 
(иногда с 5 месяцев до 4 лет) ис-
пользуются продукты базовой ли-
нейки – П-АМ 1, П-АМ 2 (с 4 до 
12 лет), П-АМ 3 (с 13 лет и стар-
ше). Состав лечебных продуктов 
базовой линейки адаптирован 
для различных возрастных групп, 
благодаря высокому белковому 
эквиваленту суточная порция ле-
чебной смеси характеризуется не-
большим объемом, а по причине 
отсутствия в смеси углеводов риск 
набора лишнего веса минимален. 
Для детей старше 1 года разра-
ботана «премиальная» линейка: 
XP Максамэйд (XP Маxamaid), 
предназначенный для детей в воз-
расте 1–8 лет; ХР Максамум (XP 
Maxamum) – для пациентов от 
8 лет и старше. Продукты, входя-
щие в состав линейки класса «пре-
миум», содержат дополнительные 
калории для набора веса у осла-
бленных детей, отличаются специ-
альным мягким вкусом (нейтраль-
ным и апельсиновым) и хорошей 
переносимостью. Для школьников 
и детей, ведущих активный образ 
жизни (от 8 лет и старше), подой-
дет уникальный готовый к употре-
блению жидкий продукт со вкусом 
лесных ягод – Изифен (Easyphen).
Строгая диета при фКУ в России 
назначается до 18-летнего возрас-
та (с последующим расширением 
рациона), однако, по всей види-
мости, диетотерапия пациентов с 
классической формой фКУ должна 
быть пожизненной [6]. Во многих 
европейских странах пожизнен-

ная диетотерапия фКУ закреплена 
законодательно и полностью обе-
спечивается государством.

Тирозинемия
Известны не менее 6 типов ти-
розинемии: 1) I тип – дефицит 
фумарилацетоацетатгидролазы, 
2) II тип – недостаток раствори-
мой формы тирозинтрансамина-
зы, 3) III тип – дефицит 4-гидрок-
сифенилпируватдиоксигеназы, 
4) транзиторная неонатальная 
тирозинемия – следствие инакти-
вации 4-гидроксифенилпируват-
диоксигеназы ее субстратом, 5) хо-
укинсинурия – экскреция цистеина 
или глутатион-конъюгированного 
продукта интермедиарного обмена 
в процессе конверсии 4-гидрокси-
фенилпировиноградной кисло-
ты в гомогентизиновую кислоту, 
6) тирозиноз – энзимный дефект 
неизвестен. При этом наследствен-
ном заболевании, связанном с на-
рушениями обмена тирозина в 
результате дефектов работы пере-
численных ферментов, отмечают-
ся поражения цНС, печени, почек, 
зрения, кожных покровов и нару-
шения умственного развития [8, 9].
В терапии тирозинемии I типа 
с недавнего времени использу-
ется препарат 2-нитро-4-три-
флюорометилбензоил-1,3-цикло-
гексанедион (NTBC, нитисинон), 
препятствующий выработке фу-
марилацетоацетата, при тяжелом 
течении заболевания применяется 
гемодиализ и трансплантация пе-
чени. Однако основой лечения бо-
лезни считается диетотерапия как 
на фоне применения NTBC при 
I типе, так и без такового при I, II 
и III типах [10]. Однако при тиро-
зинемии III типа низкобелковая 
диета с незначительным содержа-
нием фенилаланина и тирозина 
способствует нормализации уров-
ня тирозина в крови, но не гаран-
тирует достижения выраженного 
клинического эффекта [9].
При тирозинемии в рацион пита-
ния включают лечебные продук-
ты без фенилаланина и тирозина, 
натуральные продукты с низким 
содержанием указанных амино-
кислот, а также низкобелковые 
продукты. Основой диетотерапии 
тирозинемии являются специа-

лизированные аминокислотные 
смеси, практически полностью 
лишенные содержания фенилала-
нина и тирозина, но обеспечиваю-
щие поступление белкового экви-
валента в достаточном количестве 
[8–11].
Всегда необходимо учитывать 
минимальную потребность ор-
ганизма в эссенциальных амино-
кислотах. По данным экспертов 
Продовольственной и сельскохо-
зяйственной организации ООН 
(Food and Agriculture Organization, 
FAO) и ВОЗ (Консультация экс-
пертов фАО/ВОЗ, 1989), мини-
мальная потребность в фенил-
аланине и тирозине составляет 
72 (68–118) мг/кг/сут в возрасте 
3–4 месяца, 63 мг/кг/сут в возрас-
те 2–5 лет, 22 мг/кг/сут в возрасте 
10–12 лет и 19 мг/кг/сут для паци-
ентов старше 18 лет.
Ограничить алиментарное потре-
бление фенилаланина и тирозина 
возможно путем введения бел-
ковых гидролизатов, из которых 
искусственно удалена бóльшая 
часть двух указанных аминокис-
лот, а также путем приема смеси 
кристаллических аминокислот 
без фенилаланина и тирозина 
XPHEN TYR Тирозидон (XPHEN 
TYR Тyrosidon) [4] и TYR Анамикс 
Инфант (TYR Anamix Infant) (пла-
нируется к регистрации в России).
Пациентам с тирозинемией (за 
исключением транзиторной нео-
натальной формы болезни и хоу-
кинсинурии) рекомендуется по-
жизненное соблюдение лечебной 
диеты. Отказ от нее сопровождает-
ся быстрым прогрессированием бо-
лезни и неблагоприятным прогно-
зом жизни. В свою очередь, раннее 
начало диетотерапии с контролем 
содержания фенилаланина и ти-

признание детскими неврологами 
актуальности нейрометаболических 
болезней, а также роли 
нейродиетологии в их лечении – 
одна из отличительных черт 
нейропедиатрии начала 2010-х гг.
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розина в крови позволяет рассчи-
тывать на достижение более благо-
приятного прогноза [2, 3, 8, 11].

Гомоцистинурия
Гомоцистинурия – энзимопатия, 
обусловленная недостаточно-
стью фермента цистатионин бета-
синтазы (цБС), приводящая к на-
коплению гомоцистина, метионина 
и их метаболитов в органах и тка-
нях. Заболевание характеризуется 
нарушениями интеллекта, эпизо-
дами тромбоэмболии и эктопией 
хрусталика, поражениями соеди-
нительной ткани и др. [2, 8, 12, 13].
Выделяют витамин-В6-зависимую 
и В6-резистентную формы гомоци-
стинурии, а также еще две формы 
болезни, связанные с наследствен-
ными дефектами реметилирова-
ния метионина (дефекты возника-
ют вследствие патологии обмена 
кобаламина или N5, 10-метилен-
тетрагидрофолатредуктазы). Из-
вестны формы гомоцистинурии, 
обусловленные различными на-
рушениями обмена витаминов 
и органических кислот, которые 
описаны в литературе в качестве 
самостоятельных нозологических 
единиц [8].
У многих пациентов c витамин-В6-
зависимой формой гомоцистину-
рии назначение пиридоксина (250–
1200 мг) приводит к выраженному 
клиническому и «лабораторному» 
эффектам, но применение вита-
мина В6 в высоких дозах может со-
провождаться рядом осложнений 
и нежелательных явлений (пери-
ферическая нейропатия, рабдо-
миолиз и др.) [8]. В литературных 

источниках содержатся данные, 
свидетельствующие о возможно-
сти использования при гомоци-
стинурии с терапевтической целью 
бетаина (триметилглицина) – 
донора метильных групп. Бетаин 
может применяться в комплексе с 
диетотерапией или вместо нее [14]. 
Другие методы медикаментозного 
лечения болезни преимуществен-
но являются поддерживающими и 
направлены на уменьшение случа-
ев тромбоза (профилактика тром-
боэмболии).
При гомоцистинурии в подавляю-
щем большинстве случаев осно-
вой лечения (на фоне терапии 
бетаином и без такового) являет-
ся низкобелковая диета с резким 
ограничением метионина, состав 
которой варьирует в зависимости 
от наличия специфического ге-
нетического дефекта и выражен-
ности активности цБС [2, 3, 8, 
12, 13]. Главной задачей диетоте-
рапии гомоцистинурии является 
контроль недостаточности цБC, 
включая нормализацию эффекта 
аккумуляции метаболитов (сни-
жение их токсичности для цНС).
В рацион питания детей с гомо-
цистинурией входят безметиони-
новые лечебные продукты, специ-
ально подобранные натуральные 
продукты питания и низкобелко-
вые продукты [8, 13]. целью при-
менения специализированных 
лечебных продуктов при гомо-
цистинурии является замещение 
источников белка при условии 
полного соответствия нормам по-
требления основных нутриентов 
детьми с учетом возраста и кон-
кретной клинической ситуации. 
Низкобелковые продукты пред-
ставляют собой специализирован-
ные сухие аминокислотные смеси 
без содержания метионина, но с 
дотацией белкового эквивалента 
в количествах, соответствующих 
возрасту больных [2, 8]. В Рос-
сии доступны метаболические 
формулы XMET Хомидон (XMET 
Homidon) [4], к регистрации го-
товится HCU Анамикс Инфант 
(HCU Anamix Infant). При расчете 
рациона принято ориентировать-
ся на минимальную потребность 
пациента в соответствующей неза-
менимой аминокислоте.

Подавляющее большинство спе-
циалистов рекомендуют пожиз-
ненное назначение лечебной 
диеты пациентам с гомоцистину-
рией. Это обусловлено тем, что по-
требление белков в высоких дозах 
приводит к выраженному нараста-
нию уровня гомоцистеина, кото-
рый потенциально оказывает по-
вреждающее воздействие на цНС 
и другие органы и системы орга-
низма в любом возрасте [2, 8, 13].
Предполагается, что раннее начало 
диетотерапии, сопровождающе-
еся снижением общего содержа-
ния гомоцистеина в плазме крови, 
сопряжено с достижением более 
благоприятного исхода у больных 
с гомоцистинурией. Нарушения 
в диетотерапии гомоцистинурии 
существенно ухудшают прогноз 
болезни и жизни пациентов [15].

Гистидинемия
Гистидинемия – это генетически 
обусловленная аминоацидопатия, 
ассоциированная с дефицитом 
гистидин-аммиаклиазы (гистиди-
назы), катализирующей дезамини-
рование гистидина. Заболевание, 
которое характеризуется повы-
шенным содержанием гистидина 
в крови, моче и спинномозговой 
жидкости, проявляется нарушени-
ями речевого и умственного раз-
вития (олигофрения), расстрой-
ствами координации движений, 
судорожным синдромом и др. [2, 
8, 16, 17].
Специфической лекарственной те-
рапии гистидинемии не разработа-
но, тем не менее не исключено, что 
со временем будет использоваться 
ферментозаместительная терапия 
(с этой целью осуществляются 
попытки инкапсулировать гисти-
дазу в искусственных целлюлозо-
нитратных клетках) [8].
Диетотерапия – единственный из-
вестный метод лечения гистиди-
немии. Несоблюдение принципов 
лечебного питания резко ухуд-
шает прогноз болезни и жизни 
детей. Несмотря на сохранение у 
некоторых пациентов признаков 
интеллектуального и неврологи-
ческого дефицита, диетотерапия 
существенно улучшает качество 
жизни пациентов с гистидинеми-
ей [2, 8].

Метаболические формулы 
представляют собой аминокислотные 

смеси, лишенные пропиогенных 
компонентов. Их использование 
позволяет назначать пациентам 

диету с адекватным содержанием 
белка и ограничением пропиогенных 

аминокислот, необходимых для 
эндогенного протеиносинтеза.
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Нейродиетологическая коррек-
ция у детей с полным и с частич-
ным отсутствием специфического 
фермента должна начинаться как 
можно раньше. Диета, назначае-
мая пациентам, не должна быть 
полностью безбелковой или безги-
стидиновой. Поскольку в грудном 
и раннем возрасте гистидин явля-
ется незаменимой аминокислотой, 
он должен поступать в организм с 
пищей в составе белкового компо-
нента рациона. Общее содержание 
гистидина в пище не должно пре-
вышать уровня минимальной по-
требности (16–34 мг/кг/сут) [8, 18].
В питании больных должны пре-
обладать фрукты, фруктовые соки 
и пюре, безбелковый хлеб и другие 
лишенные белка продукты. Могут 
употребляться рыба, морепро-
дукты, большинство овощей. Не-
обходимо учитывать содержание 
гистидина в натуральных продук-
тах питания, используемых при 
построении рациона [8].
В диетотерапии пациентов с ги-
стидинемией используются ле-
чебные продукты на основе 
L-аминокислот, лишенные гисти-
дина и обогащенные витамина-
ми и минеральными веществами. 
Таким продуктом является Гисти-
дон (Histidon), представляющий 
собой cмесь заменимых и незаме-
нимых аминокислот без гистидина 
и ориентированный на пациентов 
всех возрастов [4].
Оценка эффективности диетоте-
рапии осуществляется на основа-
нии мониторирования содержа-
ния в крови гистидина, уровень 
которого на фоне лечения должен 
составлять 0,01–0,03 г/л [18].

Метилмалоновая и пропионовая 
ацидемии
Эти нейрометаболические забо-
левания традиционно рассматри-
ваются вместе, что обусловлено 
сходством их патогенеза и клини-
ческих проявлений. Обе ацидемии 
поддаются коррекции при назна-
чении диетотерапии [19, 20].
Ме тилма лонов ая ацидемия 
(ММА) – наследственная болезнь, 
обусловленная дефектом фермента 
метилмалонил-КоА-изомеразы-2, 
а также кобаламин-редуктазы, 
кобаламин-аланин-аденозил-

трансферазы. Заболевание прояв-
ляется задержкой психического и 
нарушениями физического разви-
тия, непостоянной гиперглицине-
мией, наличием в моче метилма-
лоновой кислоты и кетокислот с 
длинной углеродной цепью. Встре-
чаются 2 типа заболевания: врож-
денная (неонатальная) ММА и 
приобретенная ММА, связанная 
с дефицитом витамина В12. При 
лечении витамин-В12-зависимых 
форм ММА используют различ-
ные формы этого витамина (аде-
нозилкобаламин, гидроксикобала-
мин и др.) [2, 8, 19, 20].
целью диетотерапии ММА явля-
ется минимализация эндогенной 
выработки метилмалоновой кис-
лоты за счет уменьшения концен-
трации ее предшественников. Уро-
вень пропиогенных аминокислот 
(изолейцин, валин, треонин, мети-
онин) можно снизить посредством 
ограничения алиментарного по-
ступления в организм белков, поэ-
тому применяются диеты с низким 
содержанием белка (до 0,75–1,4 г/
кг/cут) и cоответствующей дота-
цией незаменимых аминокислот, 
за исключением валина, метиони-
на, треонина и изолейцина. Таким 
образом, основой диетотерапии 
является низкобелковое питание 
с исключением вышеперечислен-
ных аминокислот и максимально 
ранним началом лечения. Инди-
видуальные рационы строятся с 
учетом сочетания фактических 
объемов грудного молока или его 
заменителей с метаболическими 
формулами. Соотношение между 
ними определяется потребностью 
в пропиогенных аминокислотах в 
различные возрастные периоды и 
массой тела ребенка. Рацион пи-
тания уточняется на основании 
мониторинга содержания четы-
рех пропиогенных аминокислот 
в крови. По достижении детьми 
12-месячного возраста вся порция 
«цельного» (интактного) белка, 
обеспечиваемая ранее за счет 
грудного молока или молочных 
cмесей, заменяется на твердую 
пищу с эквивалентным содержа-
нием белкового компонента. Для 
сохранения объема алиментарно-
го интактного белка в переноси-
мых пациентами пределах следует 

воздерживаться от потребления 
высокобелковой пищи. целесо-
образно использовать специаль-
ные без- или низкобелковые про-
дукты питания, удовлетворяющие 
потребность детей в пищевой 
энергии [2, 8, 19, 20].
Метаболические формулы пред-
ставляют собой аминокислотные 
смеси, лишенные пропиогенных 
компонентов. Их использование 
позволяет назначать пациентам 
диету с адекватным содержанием 
белка и ограничением пропиоген-
ных аминокислот, необходимых 
для эндогенного протеиносинте-
за. Детям различного возраста, 
страдающим ММА, предназна-
чены лечебные продукты XMTVI 
Mаксамэйд (XMTVI Maxamaid) 
и XMTVI Mаксамум (XMTVI 
Maxamum) [4]. Еще одна мета-
болическая формула – MMA/PA 
Анамикс Инфант (MMA/PA 
Anamix Infant) – в России пока не 
зарегистрирована.
Пропионовая ацидемия (ППА) – 
наследственное метаболическое 
заболевание, обусловленное дефи-
цитом фермента метилмалонил-
КоА-карбоксилазы. Болезнь ха-
рактеризуется приступообразным 
течением с эпизодами судорог, 
гипогликемии и других невроло-
гических и соматических симпто-
мов, впоследствии сопровожда-
ется задержкой психического и 
физического развития [2, 8, 19, 20].
Диетотерапия при ППА основа-
на на тех же принципах, что при 
ММА, – минимализация эндо-
генной выработки пропионовой 
кислоты путем ограничения пи-
щевого белка (до 0,5–1,5 г/кг/cут) c 
дотацией незаменимых аминокис-
лот, за исключением валина, ме-
тионина, треонина и изолейцина 
[2, 8, 19, 20]. При ППА используют-
ся те же метаболические формулы, 
что при ММА (MMA/PA Анамикс 
Инфант, XMTVI Mаксамэйд и 
XMTVI Mаксамум) [4, 8].
До 25% пропионата откладывает-
ся в желудочно-кишечном тракте 
в результате выработки анаэроб-
ными бактериями. Есть данные о 
сравнительно успешной элими-
нации этих микроорганизмов по-
средством антибактериальной те-
рапии метронидазолом в течение 
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1–3 недель. Поскольку при ММА 
и ППА отмечается избыточное на-
копление в организме токсичного 
аммиака (NH3), для коррекции его 
уровня было предложено исполь-
зование N-карбамилглутамата 
(Carbaglu), применение которого 
не означает отказ от стандартных 
лечебных диет [8, 20].

Глутаровая ацидемия I типа
Одной из сравнительно часто 
встречающихся наследственных 
органических ацидемий, воз-
никающих вследствие дефицита 
глу тарил-КоА-дегидрогеназы, 
является глутаровая ацидемия 
I типа (ГАI). При рождении забо-
левание проявлятся макроцефа-
лией, а позднее – дистонически-
диакинетическим синдромом и 
«энцефалопатическим кризисом» 
при возникновении интеркур-
рентных заболеваний, сопрово-
ждающихся катаболизмом [8, 21]. 
фармакологическое лечение ГАI 
не разработано, но заболевание 
успешно поддается диетотерапии. 
Основной целью лечебной диеты 
является снижение выработки глу-
таровой кислоты и ее метаболитов 
[2, 8, 21, 22]. При ГАI используются 
левокарнитин (L-карнитин) и ри-
бофлавин (витамин В2), последний 
применяется в качестве кофактора.
Ранее сообщалось о положитель-
ном опыте применения полувеге-

тарианской диеты в лечении ГАI, 
но этот вид диетотерапии пока 
считается экспериментальным 
[23]. У детей 1-го года жизни мини-
мальное поступление в организм 
лизина и триптофана, необходи-
мых для нормального роста и раз-
вития, обеспечивается за счет ин-
тактного белка из грудного молока 
или его заменителей (с тщатель-
ным расчетом); остальной белок 
должен поступать в составе специ-
альных метаболических формул 
на основе смеси аминокислот без 
содержания триптофана и лизина 
[8, 21]. Из доступных для этой цели 
в России продуктов следует выде-
лить ХLYS TRY Глутаридон (ХLYS 
TRY Glutaridon). Другие метабо-
лические формулы, например GA1 
Анамикс Инфант, для диетическо-
го лечения глутаровой ацидурии 
I типа в Российской федерации 
пока не зарегистрированы [4].

Лейциноз (болезнь мочи 
с запахом кленового сиропа)
Лейциноз – это генетически ге-
терогенное наследственное забо-
левание, вызываемое дефицитом 
дегидрогеназы кетокислот с раз-
ветвленной цепью и накоплением 
в тканях и органах лейцина, изо-
лейцина и валина, а также соот-
ветствующих альфа-кетокислот, 
токсический эффект которых про-
является в виде судорог, умствен-
ной отсталости и других невро-
логических симптомов [8, 24–27]. 
При этом заболевании от мочи 
и тела исходит специфический 
запах, напоминающий запах кле-
нового сиропа [2].
В зависимости от наличия того 
или иного биохимического де-
фекта дегидрогеназы кетокислот с 
разветвленной цепью выделяют не 
менее 5 клинических форм болез-
ни: классическая, интермиттирую-
щая, промежуточная, тиаминзави-
симая, недостаточность липоамид 
дегидрогеназы [2, 8].
В связи с тяжестью состояния, обу-
словленной поражением нервной 
системы, детям могут потребо-
ваться мероприятия интенсивной 
терапии, перитонеальный диализ, 
элективная трансплантация пе-
чени, поддерживающее лечение. 
Назначение тиамина показано 

только пациентам c витамин-
В1-зависимой формой болезни 
(10 мг/сут и выше) [2, 8].
Только при классической форме 
лейциноза после эффективной 
трансплантации печени больные 
не нуждаются в диетотерапии, 
так как содержание в крови лей-
цина, изолейцина и валина обыч-
но нормализуется через 6 часов 
после трансплантации. В осталь-
ных случаях показана строгая ле-
чебная диета, назначение которой 
определяет дальнейший прогноз 
жизни и здоровья пациентов. Дие-
тотерапия при лейцинозе направ-
лена на достижение нормального 
содержания в крови специфиче-
ских аминокислот, поддержание в 
организме состояния анаболизма, 
а также на снижение уровня ами-
нокислот с разветвленной цепью и 
уменьшение накопления их токси-
ческих метаболитов [2, 8, 24, 25].
После восстановления уровней 
кетоаминокислот с разветвленной 
цепью в крови пациентам назнача-
ются специальные продукты пита-
ния с низким содержанием таких 
аминокислот и малые количества 
пищевых продуктов, содержащих 
названные кетокислоты, для удо-
влетворения эссенциальных по-
требностей в них. Общее коли-
чество потребляемого белка при 
этом оказывается несколько выше, 
чем у здоровых детей аналогично-
го возраста, что связано с низкой 
утилизацией протеинов из упо-
требляемых продуктов питания 
[2, 8, 24–27].
В лечении детей с лейцинозом 
успешно применяются порошко-
образные метаболические формулы 
без лейцина и изолейцина: MSUD 
Мaксамэйд (MSUD Maxamaid) – 
для пациентов в возрасте от 1 года 
до 8 лет [4, 28] и MSUD Максамум 
(MSUD Maxamum) – для пациентов 
от 8 лет и старше. Лечебный про-
дукт MSUD Анамикс Инфант в Рос-
сии пока не зарегистрирован [4].
Диетотерапия проводится под 
контролем содержания лейцина 
в крови (его концентрация долж-
на оставаться в пределах от 2 до 
5 мг%). Принято считать, что па-
циенты в состоянии переносить 
поступление лейцина с пищей на 
уровне 300–600 мг/сут. При лей-

продукты лечебного питания 
постепенно становятся неотъемлемой 

частью терапевтических средств, 
используемых детскими неврологами 

в сотрудничестве с диетологами. 
Кроме того, спектр неврологической 

патологии, подлежащей коррекции 
диетотерапией с использованием 

продукции компании SHS International 
Ltd, значительно расширяется за счет 

классических неврологических 
и соматоневрологических заболеваний.
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цинозе показана пожизненная 
диетотерапия; нарушения диеты 
серьезно ухудшают прогноз болез-
ни и жизни [8, 25–27].

Метаболические формулы 
и лечебные продукты 
для других видов патологии 
нервной системы
Компания SHS International Ltd 
производит ряд продуктов для 
лечения других видов метаболи-
ческой патологии, сопровождаю-
щихся поражением нервной си-
стемы. По состоянию на 2012 г. 
не все они зарегистрированы в 
Российской федерации [4]. Так, для 
диетотерапии галактоземии вы-
пускается продукт Галактомин 17 
(Galactomin 17), изовалериано-
вой ацидемии – IVA Анамикс 
Инфант, XLEU Максамэйд, XLEU 
Максамум и XLEU Faladon. При 
нарушениях обмена мочевины 
(группа генетически и феноти-
пически гетерогенных метаболи-
ческих заболеваний, вызванных 
наследственной недостаточно-
стью факторов, способствующих 
адекватной трансформации оста-
точного белка в мочевину и син-
тезу аргинина) применяются 
аминокислотно-углеводный про-
дукт Диаламин (Dialamine) и смесь 
эссенциальных аминокислот 
Essential Amino Acids Mix. В тера-
пии нарушений бета-окисления 

жирных кислот (представительная 
группа генетически детерминиро-
ванных нарушений, вызванных 
недостаточностью функциониро-
вания специфических ферментов, 
расщепляющих коротко-, средне-, 
длинно- и/или очень длинноцепо-
чечные жирные кислоты) назна-
чается Моноген (Monogen). При 
дефиците сульфитоксидазы могут 
применяться лечебные продук-
ты SOD Анамикс Инфант (SOD 
Anamix Infant) и XMET XCYS Мак-
самэйд (XMET XCYS Маxamaid), 
при гиперлизинемии – HYPER 
LYS Анамикс Инфант (HYPER LYS 
Anamix Infant)  и XLYS Максамэйд 
(XLYS Маxamaid), при некетоти-
ческой гиперглицинемии – NKH 
Анамикс Инфант (NKH Anamix 
Infant) [4]. Перечисленные мета-
болические заболевания редко 
встречаются в повседневной прак-
тике детских неврологов, но всег-
да требуют адекватной и своевре-
менной коррекции, которая может 
быть обеспечена при условии ис-
пользования современных специ-
фических продуктов лечебного 
питания.
Неврологам хорошо известна 
Х-сцепленная адренолейкодистро-
фия (Х-АЛД) – нейродегенератив-
ное наследственное заболевание, 
поражающее исключительно маль-
чиков [2, 8, 29, 30, 31]. Применение 
иммуномодуляторов и иммуносу-
прессоров, препаратов вальпрое-
вой кислоты, инсулиноподобного 
фактора роста-1, нейротрофина-3 
и иммунокинина при Х-АЛД не-
эффективно, а эффективность за-
местительной терапии гормонами 
коры надпочечников, пересадки 
костного мозга и трансплантации 
гемопоэтических стволовых кле-
ток весьма спорна [29, 30]. Наибо-
лее перспективным методом тера-
пии Х-АЛД представляется диета 
с использованием Масла Лоренцо 
(Lorenzo’s oil) – смеси глицерoл-
триолеата (GTO) и глицерoл-
триэруката (GTE) в соотношении 
4:1 [8, 30]. Применение Масла Ло-
ренцо способно не только снизить 
риск церебрального дефицита у 
детей с Х-АЛД при назначении 
в досимптоматическом периоде 
болезни, но и замедлить прогрес-
сирование адреномиелонейропа-

Основным производителем метаболических 
формул для стран европейского региона на 
протяжении ряда лет является компания SHS 
International Ltd (Великобритания), основан-
ная в 1879 г. В 1995 г. компанию SHS приобрела 
Nutricia (Нидерланды), которая уже более 100 лет 
производит различные виды лечебного питания. 
В 2007 г. владельцем и Nutricia, и SHS стала группа 
компаний Danone. В настоящее время подразделе-
ние группы компаний Danone – Nutricia Advanced 
Medical Nutrition – является распространителем 
продуктов лечебного питания на территории 
Российской федерации [4].

тии у пациентов без признаков 
поражения цНС [30, 32]. Если 
тромбоциты в крови снижаются у 
пациентов до уровня < 80 000/мл, 
прием Масла Лоренцо временно 
прекращают, заменяя его на масло 
с GTO (без GTE) [30, 31].
Среди продуктов лечебного 
питания, производимых SHS 
International Ltd, представлены 
не только Масло Лоренцо, но и 
Глицерол-триолеат (GTO-масло)
и Глицерол-триэрукат (GTE-
масло) [4].
Компания SHS International Ltd 
производит не только метабо-
лические формулы, но и другие 
лечебные продукты. Так, жиро-
вая эмульсия из среднецепочеч-
ных триглицеридов Ликвиджен 
(Liquigen) может применяться в 
составе кетогенных диет при лече-
нии фармакорезистентных форм 
эпилепсии, а также в качестве 
энергетического модуля для на-
бора веса. Кэлоджен (Calogen) – 
высокоэнергетическая жировая 
эмульсия с содержанием длинно-
цепочечных триглицеридов – ис-
пользуется в различных клиниче-
ских ситуациях, сопряженных с 
повышенной потребностью в пи-
щевой энергии [4].

Заключение
Современная отечественная ме-
дицина уделяет особое внимание 
редким (орфанным) заболевани-
ям. Признание детскими невро-
логами актуальности нейроме-
таболических болезней, а также 
роли нейродиетологии в их лече-
нии – одна из отличительных черт 
нейропедиатрии начала 2010-х гг. 
[33, 34]. Метаболические форму-
лы и другие продукты лечебного 
питания, несмотря на их ограни-
ченную доступность, постепенно 
становятся неотъемлемой частью 
терапевтических средств, исполь-
зуемых детскими неврологами в 
сотрудничестве с диетологами. 
Кроме того, спектр неврологиче-
ской патологии, подлежащей кор-
рекции диетотерапией с исполь-
зованием продукции компании 
SHS International Ltd, значительно 
расширяется за счет классических 
неврологических и соматоневро-
логических заболеваний.  

Литература 
→ С. 94–95

Тема номера: детская неврология
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В комплексной терапии аллергодерматозов у детей применяются 
три основных подхода: наружная противовоспалительная терапия, 

лечебно-косметический уход за кожей, устранение факторов, 
вызывающих воспаление. В статье приведены результаты исследования, 

проведенного на базе медицинских учреждений г. Краснодара, в котором 
изучались возможности применения средств лечебной косметики «Айсида» 

в комплексном лечении аллергодерматозов у детей. Эффективность 
и переносимость крема-геля и молочка «Айсида» для детей у 38 пациентов 

в возрасте 7–18 лет, страдающих атопическим дерматитом, экземой, 
почесухой и ограниченным нейродермитом в течение 7 дней – 10 лет, 

оценивалась согласно индексам ДИШС, SCORAD, EASI. Состояние кожного 
покрова определяли с помощью методик корнеометрии и теваметрии, 
а динамику показателя степени выраженности зуда – по шкале ВАШ. 

Полученные данные свидетельствуют о высокой эффективности, 
безопасности, хорошей переносимости крема-геля и молочка «Айсида» 

для детей. Доказано, что средства лечебной косметики «Айсида» можно 
применять без возрастных ограничений.

ГБОУ ВПО 
КубГМУ 

Минздравсоцразвития 
России, кафедра 

дерматовенерологии, 
г. Краснодар

Клиника 
«МИР-О-МЕД»,

 г. Краснодар

Д. м. н., проф. О.А. КАТХАНОВА

Эффективность применения 
и переносимость лечебной 
косметики «Айсида» 
у детей с аллергическими 
дерматозами

В общей структуре детской 
дерматологической патоло-
гии аллергические дермато-

зы составляют 20% и представле-
ны преимущественно истинной 
неатопической, дисгидротической 
экземой, атопическим дерматитом, 
строфулюсом (почесухой), нейро-

дермитом. Рост заболеваемости 
этими дерматозами, раннее на-
чало, полиморфизм клинических 
проявлений, упорное рецидивиру-
ющее течение, учащение тяжелых, 
инвалидизирующих форм, рези-
стентность к общепринятой тера-
пии, непереносимость больными 

многих медикаментов приводят 
к тому, что проблема разработки 
новых методов лечения аллергиче-
ской патологии кожи становится 
весьма актуальной.
Мультифакториальная концеп-
ция патогенеза аллергических 
заболеваний кожи и обнаружи-
ваемые при исследовании раз-
личных органов и систем на-
рушения служат обоснованием 
проведения при лечении боль-
ных широкого спектра терапев-
тических мероприятий. Ведение 
больного заключается в подборе 
адекватной комбинации базис-
ной и вспомогательной терапии. 
Основное лечение включает 
антигистаминные препараты, 
десенсибилизирующие, мембра-
ностабилизирующие средства. 
К симптоматической терапии 
следует отнести использование 
антибиотиков, ферментов, гепа-
топротекторов, иммуномодуля-
торов. Однако главной мишенью 
терапии является кожа. Именно 
здесь происходят значительные 
изменения: гиперплазия рого-
вого слоя, нарушение процессов 
кератинизации, макро- и микро-
циркуляции, работы сальных и 
потовых желез, снижение содер-
жания компонентов естественно-
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го увлажняющего фактора, про-
теолиз ферментов, необходимых 
для синтеза эпидермальных ли-
пидов, отложение иммунных ком-
плексов. Все эти факторы ведут к 
усилению трансэпидермальной 
потери воды, нарушению барьер-
ной функции кожи и развитию 
ксероза, одного из основных сим-
птомов аллергодерматозов.
Современные рекомендации по 
ведению больных с аллергодерма-
тозами базируются на 3 подходах, 
эффективность которых неодно-
кратно доказана:
1. Наружная противовоспали-
тельная терапия.
2. Лечебно-косметический уход за 
кожей.
3. Устранение факторов, вызыва-
ющих воспаление.
В настоящее время стандартом 
терапии аллергодерматозов явля-
ется эпизодическое применение 
топических кортикостероидов, 
обладающих универсальным 
противоаллергическим действи-
ем. Они способствуют угнетению 
высвобождения медиаторов ал-
лергического воспаления, мигра-
ции клеток в зону поражения, 
пролиферации иммунокомпе-
тентных клеток в коже. Такой 
терапевтический механизм при-
водит к быстрому уменьшению 
симптомов заболевания. Но на 
практике остается опасность 
формирования местных нежела-
тельных явлений и осложнений 
при бесконтрольном применении 
топических стероидов. Риск воз-
никновения побочных реакций 
значительно возрастает при ис-
пользовании местных кортико-
стероидов у детей, а также при 
длительных аппликациях препа-
ратов на участки кожи с высокой 
чувствительностью (лицо, шея, 
кожные складки).
Патогенетически обоснованным 
является использование средств, 
направленных на коррекцию на-
рушений эпидермального барье-
ра, для чего применяют совре-
менные эмоленты – смягчающие 
и увлажняющие вещества. Рас-
ширение арсенала топических 
средств и возможностей их ис-
пользования с учетом стадии 
заболевания остается одной из 

приоритетных проблем терапии 
аллергической патологии кожи. 
В связи с этим значительный 
интерес представляет использо-
вание новой гаммы средств ле-
чебной косметики «Айсида» в те-
рапии дерматозов.

Цель исследования
целью настоящей работы явилось 
изучение эффективности приме-
нения и переносимости средств 
лечебной косметики «Айсида» в 
комплексном лечении аллергодер-
матозов у детей.

Материалы и методы
Действующее вещество ле-
чебной косметики «Айсида» – 
антисептик-стимулятор Дорогова 
(АСД). Созданный еще в 1948 г., 
он представляет собой продукт 
сухой возгонки сырья животного 
происхождения и содержащих-
ся в нем органических веществ 
(белков, жиров, углеводов, ну-
клеиновых кислот) до низкомоле-
кулярных компонентов, которые 
по своей структуре аналогичны 
клеткам живого организма. Ле-
чебный компонент АСД заключен 
в липосомальную форму, которая 
обеспечивает целенаправленный 
транспорт действующего вещества 
в глубокие слои кожи, межклеточ-
ное пространство и через клеточ-
ные мембраны. АСД стимулирует 
синтез собственного коллагена 
и эластина и репарацию клеток 
кожи. В состав «Айсиды» входят 
следующие ингредиенты: глице-
рин, оливковое масло, эфирное 
масло лаванды, коэнзим Q10, вода 
особо высокой очистки с ионами 
серебра в различных пропорциях 
и концентрациях. Действующие 
компоненты косметики «Айсида» 
обладают следующими механиз-
мами действия:
 ■ снижение уровня чувствитель-

ности рецепторов клеток к им-
муноглобулину Е (IgE);

 ■ подавление чрезмерной выра-
ботки IgE, усиление связывания 
гистамина и серотонина;

 ■ активация действия гистамина-
зы;

 ■ угнетение синтеза провоспали-
тельных цитокинов (ИЛ-1, ИЛ-6, 
ИЛ-8; фНО-альфа);

 ■ подавление синтеза циклоокси-
геназы (цОГ-2) и простагланди-
нов (ПГ);

 ■ повреждение клеточных стенок 
микроорганизмов и нарушение 
продукции их внутриклеточно-
го белка;

 ■ ингибирование реакции пере-
кисного окисления липидов 
(ПОЛ) и образования свобод-
ных радикалов;

 ■ воспрепятствование инициа-
ции каскада ПОЛ в мембранах и 
ядрах клеток, блокирование об-
разования пероксидных радика-
лов (H2O2) и защита ДНК клеток 
кожи от повреждения.

Благодаря вышеперечисленным 
механизмам косметика «Айсида» 
устраняет воспаление, гиперемию 
и раздражение, а также зуд и дру-
гие аллергические проявления; 
предотвращает развитие вторич-
ной инфекции; восстанавливает и 
длительно увлажняет кожу.

Специально для детей разработа-
ны следующие формы косметиче-
ской линии «Айсида»: 
 ■ крем-гель для детей;
 ■ молочко для детей.

Под наблюдением находились 
38 пациентов (18 мальчиков, 20 де-
вочек) с аллергической патологией 
кожи, получавших амбулаторное 
лечение в профессорской клинике 
«МИР-О-МЕД» и МУЗ «6-я дет-
ская поликлиника» г. Краснодара. 
Критериями включения в иссле-
дование являлись добровольное 
согласие, возраст 7–18 лет, воз-
можность лечения в амбулатор-
ных условиях, строгое соблюдение 
медицинских рекомендаций и гра-
фика обследования. К критериям 
исключения относились тяжелая 
соматическая патология, наличие 

Косметика «Айсида» устраняет 
воспаление, гиперемию и раздражение, 
а также зуд и другие аллергические 
проявления; предотвращает развитие 
вторичной инфекции; восстанавливает 
и длительно увлажняет кожу.
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промежности после мочеиспуска-
ния и дефекации. После этого на 
чистую кожу наносили крем-гель 
«Айсида» для детей.
Эффективность комплексной те-
рапии с использованием средств 
«Айсида» оценивали на основании 
расчета дерматологического ин-
декса шкалы симптомов (ДИШС), 
суть которого заключается в ин-
дексации степени выраженности 
каждого из 9 основных симптомов 
дерматоза (эритемы, отека, мок-
нутия, лихенификации, папул, су-
хости, шелушения, трещин, зуда) 
по 4-балльной шкале («0» – отсут-
ствие симптома, «1» – слабая, «2» – 
умеренная, «3» – значительная 
выраженность симптома). Общая 
сумма баллов в определенный 
момент времени (контрольные 
точки) представляет собой вели-
чину данного показателя. В на-
стоящем исследовании такими 
контрольными точками являлись 
1, 7, 14 и 21-е сутки наблюдения. 
Степень тяжести дерматозов оце-
нивали согласно индексу SCORAD 
(Scoring of Atopic Dermatitis) и 
EASI (Eczema Area and Severity 
Index). Состояние кожного покро-
ва определяли с помощью мето-
дик корнеометрии и теваметрии. 
Субъективным критерием оценки 
сравнительной эффективности 
методов лечения, использован-
ным в основной и контрольной 
группах, являлась динамика по-
казателя (индекса) степени выра-
женности зуда, рассчитываемого 
по 10-балльной шкале VAS (Visual 
Analogue Scale), – наиболее посто-
янного признака, характерного 
для всех рассматриваемых хрони-
ческих дерматозов: < 2 баллов – не-
достоверные и неспецифические 
проявления признака, > 2 (3–5) – 
слабый, > 5 (6–8) – умеренный, > 8 
(9–10) – тяжелый зуд.
Учет побочных явлений и неже-
лательных реакций проводили по 
4-балльной категорийной шкале: 
«1» – отсутствие побочных реак-
ций; «2» – побочные реакции, не 
требующие медицинского вмеша-
тельства; «3» – побочные реакции, 
требующие назначения препара-
тов для их устранения; «4» – по-
бочные реакции, требующие от-
мены препарата.

системных наследственных, ин-
фекционных заболеваний, а также 
индивидуальной непереносимо-
сти назначенных препаратов.
У 18 человек (47,4%) диагности-
рован атопический дерматит, 
в 5 случаях осложненный вто-
ричной инфекцией, у 9 больных 
(23,7%) – экзема, в подавляющем 
большинстве дисгидротическая, 
у 5 (13,2%) пациентов – почесуха,
у 6 (15,8%) пациентов – ограничен-
ный нейродермит. Давность забо-
левания составила от 7 дней до 
10 лет. Отягощенный аллергологи-
ческий семейный анамнез отмечен 
у 23 пациентов. В результате опро-
са обследуемых больных и ана-
лиза анамнестических данных 
установлено, что обострения забо-
левания связаны со следующими 
провоцирующими факторами: по-
грешности в диете – в 22 случаях 
(57,8%), контакт с аллергеном – в 
15 (40,8%), стресс и психоэмоцио-
нальное напряжение – в 16 (42%), 
инфекционные заболевания – в 11 
случаях (28,9%), с другими причи-
нами (синтетическая и шерстяная 
одежда, изменение метеорологи-
ческих условий, переезд в другую 
климатическую зону) – в 5 случаях 
(13,2%).
Из сопутствующих заболеваний 
чаще всего выявлялись патология 
желудочно-кишечного тракта – 
у 21 пациента (55,2%), заболе-
вания нервной системы – у 9 па-

циентов (23,7%), ЛОР-органов –
у 13 (34,2%), сердечно-сосудистой 
системы – у 4 (10%), эндокрин-
ной системы – у 3 человек (7,9%). 
Основная масса обследованных 
указывала на сезонность обостре-
ний, преимущественно приходя-
щихся на осенне-весенний период. 
У 11 (29%) пациентов четкой связи 
обострений со временем года про-
следить не удалось. У 20 (52,6%) 
пациентов кожный процесс носил 
распространенный характер, у 18 
(47,4%) проявлялся в виде огра-
ниченных очагов поражения с 
преимущественной локализацией 
на сгибательных и разгибательных 
поверхностях верхних и нижних 
конечностей, лучезапястных су-
ставов, шее, кистях рук, туловище.
У наблюдавшихся нами пациен-
тов заболевания клинически про-
являлись эритемой, отечностью, 
мокнутием, пустулизацией, ин-
фильтрацией, шелушением, тре-
щинами, явлениями лихенифи-
кации. Важнейшим симптомом 
заболевания во всех случаях был 
зуд. Он характеризовался значи-
тельной интенсивностью и мучи-
тельными приступами. У больных 
атопическим дерматитом зуд по-
являлся преимущественно в ноч-
ные часы. Кроме того, большин-
ство пациентов отмечали сухость 
кожи, жжение и боль, нарушение 
сна и психоэмоциональное напря-
жение, обусловленное поражени-
ем кожи.
Все пациенты получали общую те-
рапию – гипоаллергенную диету, 
дезинтоксикационные и десенси-
билизирующие средства. Пред-
шествующее лечение кортикосте-
роидными мазями проводилось 
27 пациентам.
После купирования симптомов 
острого воспаления, прекраще-
ния везикуляции и мокнутия на 
пораженные участки кожного по-
крова ежедневно 2 раза в сутки 
наносили тонким слоем крем-
гель «Айсида» в течение 3 недель. 
С целью подготовки к апплика-
ции дерматологических препа-
ратов, для очищения и удаления 
загрязнений с кожи лица и тела 
применяли молочко «Айсида» 
для детей. По мере необходимо-
сти наносили молочко на кожу 

Включение крема-геля и молочка 
«Айсида» для детей в комплексную 

терапию аллергических заболеваний 
кожи позволило уменьшить потребность 

в использовании топических 
глюкокортикостероидов, сократить 

сроки их применения, предотвратить 
повторное возникновение шелушения, 

зуда, трещин и развития вторичной 
инфекции. при использовании крема 

«Айсида» у больных не было отмечено 
нежелательных явлений.

Клинические исследования
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«Айсида» для детей в комплекс-
ную терапию аллергических 
заболеваний кожи позволило 
уменьшить потребность в исполь-
зовании топических глюкокор-
тикостероидов, сократить сроки 
их применения, предотвратить 
повторное возникновение шелу-
шения, зуда, трещин и развития 
вторичной инфекции. Косметика 
«Айсида» оказывает успокаиваю-
щее, смягчающее, противовоспа-
лительное действие на кожу детей. 
При использовании крема «Айси-
да» у больных не было отмечено 
нежелательных явлений. Лишь 
у 4 пациентов имелись субъектив-
ные ощущения в виде зуда в пер-
вые дни терапии, что не потребо-
вало отмены препарата.
Наибольший эффект от вклю-
чения препаратов «Айсида» в 
комплексную терапию отмечен 
у пациентов с атопическим дер-
матитом (94%) и нейродермитом 
(100%), при дерматозах, сопрово-
ждающихся выраженной инфиль-
трацией и лихенификацией. Полу-
ченные результаты представлены 
на рисунках 1, 2, 3. У пациентов с 
дисгидротической экземой улуч-
шение состояния кожи отмеча-
лось в 7 случаях (77,8%). У детей 
с почесухой клиническое улучше-
ние отмечалось в 4 случаях (80%). 
Положительная динамика показа-
телей наблюдалась в течение всего 
периода проведения комплексной 
терапии. Так, индекс EASI изме-
нился с 12,0 до 1,5, VAS уменьшил-
ся с 8 до 2 баллов.

Выводы
Таким образом, полученные в 
ходе исследования данные свиде-
тельствуют о высокой эффектив-
ности, безопасности, хорошей 
переносимости и рационально-
сти применения средств лечебной 
косметики «Айсида» в комплекс-
ной терапии аллергодерматозов 
у детей. Косметические средства 
гипоаллергенны, обладают анти-
септическим действием, хорошо 
увлажняют и восстанавливают 
водно-липидный барьер кожи. 
Следует отметить, что средства 
лечебной косметики «Айсида» 
можно применять без возрастных 
ограничений.  

  До лечения
  1-я неделя
  2-я неделя
  3-я неделя

Рис. 3. Эффективность терапии при различных нозологиях

Результаты исследования
В результате исследования нами 
отмечено положительное дей-
ствие крема-геля «Айсида» у 33 
из 38 больных (в 86,8% случаев). 
Эритема и отек у большинства 
пациентов уменьшались к 4–5-му 
дню от начала терапии, сокра-
тились количество и площадь 

кожных высыпаний у больных 
аллергодерматозами, независи-
мо от степени тяжести заболе-
вания. Стихание зуда пациенты 
отмечали на 6–7-й день лечения. 
Нивелировалось состояние су-
хости кожи, повысилась степень 
регенерации кожных покровов.
Включение крема-геля и молочка 

Литература 
→ С. 95

Рис. 1. Изменение параметров дерматологического индекса шкалы 
симптомов (ДИШС) в процессе лечения
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Вскармливание детей 
первого года жизни. 
Новые возможности
Сателлитный симпозиум компании HiРР «Вскармливание детей первого года жизни. Новые возможности» 
состоялся 25 февраля 2012 г. в рамках ХVI Конгресса педиатров с международным участием. 
Профессор Т.Н. СОРВАЧЕВА (Москва) рассказала об истории применения пробиотиков и пребиотиков, а также 
о молочных смесях нового поколения, содержащих в своем составе как пре-, так и пробиотики. Она отметила 
появление на российском рынке новой перспективной синбиотической молочной смеси для детского питания HiРР 
Combiotic, включающей пробиотик Lactobacillus fermentum hereditum и пребиотик галактоолигосахарид. 
Доктор Э. ЛОПЕС (Гранада, Испания) рассказал о результатах новаторских исследований испанских ученых, 
которые доказали наличие в грудном молоке многих видов и штаммов бактерий и изучили свойства этих 
бактерий в опытах in vitro и на животных. Отобранный в результате лабораторных исследований штамм 
Lactobacillus fermentum hereditum включен в состав синбиотической смеси, которая в ходе клинических исследований 
существенно снижала заболеваемость гастроинтестинальными инфекциями у младенцев 1–6 месяцев 
и гастроинтестинальными и респираторными инфекциями у детей 6–12 месяцев.

Пробиотики. Что нового?

Профессор Т.Н. Сорвачева

В начале своего выступления профессор кафе-
дры питания детей и подростков РМАПО, 
д.м.н. Т.Н. СОРВАЧЕВА напомнила аудитории, 

что использование кисломолочных смесей в питании 
младенцев является давней отечественной традици-
ей. Татьяна Николаевна перечислила этапы истории 
применения смесей в нашей стране: сначала исполь-
зовали неадаптированные смеси, затем перешли на 
адаптированные. Смеси, содержащие ацидофильную 
палочку, имели высокую кислотность и осмоляр-
ность, поэтому использовали сочетание пресных и 
кисломолочных смесей в соотношении 50:50. Кисло-
молочные смеси не применялись для вскармливания 
детей в неонатальном периоде. На смену смесям с 
ацидофильной палочкой пришли продукты, содер-
жащие бифидобактерии. Однако технологические 
возможности того времени не обеспечивали адекват-
ную сохранность бифидобактерий в смесях.
Эффективность кисломолочных смесей в исследовани-
ях 1970–80-х гг. оценивали по следующим показателям:
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Симпозиум компании HiРР 
«Вскармливание детей первого года жизни. Новые возможности»

Смесь HiPP Combiotic®, содержащая L. fermentum hereditum 
и галактоолигосахарид в дозировке 0,3–0,4 г/100 мл, 
уже появилась на отечественном рынке и может 
быть оценена российскими педиатрами. Безусловно, 
применение полученной из грудного молока Lactobacillus 
fermentum hereditum, которая отвечает всем требованиям 
безопасности, может рассматриваться как новый шаг 
в достижении эффекта естественного вскармливания.

Смесь HiPP Combiotic®, содержащая L. fermentum hereditum 
и галактоолигосахарид в дозировке 0,3–0,4 г/100 мл, 
уже появилась на отечественном рынке и может 

Смесь HiPP Combiotic®, содержащая L. fermentum hereditum 
и галактоолигосахарид в дозировке 0,3–0,4 г/100 мл, 
уже появилась на отечественном рынке и может 

fermentum hereditum, которая отвечает всем требованиям 
безопасности, может рассматриваться как новый шаг 
в достижении эффекта естественного вскармливания.

 ■ переносимость;
 ■ динамика массо-ростовых показателей у младен-

цев;
 ■ влияние на микробиоценоз кишечника;
 ■ уровень заболеваемости у детей.

Еще полвека назад было показано, что применение 
кисломолочных смесей приводит к снижению роста 
условно-патогенной флоры и стимулирует рост ком-
менсалов; предпринимались попытки использовать 
кисломолочные смеси как иммуностимулирующее 
средство.
«Сегодня наступила эра про- и пребиотиков, – так оха-
рактеризовала современный этап развития смесей для 
искусственного вскармливания профессор Т.Н. Со-
рвачева и дала определение пробиотиков: – Это живые 
микроорганизмы (или содержащие их продукты), 
которые являются нормальным компонентом микро-
флоры». Первыми микроорганизмами, которые ис-
пользовались в России в качестве пробиотиков, были 
бифидобактерии. Вначале изучались отдельные виды 
бифидобактерий, затем в кисломолочные смеси стали 
включать бифидобактерии с доказанными свойствами. 
Далее настал черед детального исследования состоя-
ния микробиоты при естественном и искусственном 
вскармливании у детей 1-го года жизни, что позволило 
дифференцированно применять пробиотики в зависи-
мости от изменения состояния микробиоты.
Основным источником бактерий для новорожденного 
является вагинальная, кишечная и кожная микрофло-
ра матери, а также окружающая среда. Имеет значе-
ние и способ родоразрешения: при кесаревом сечении 
выше уровень колонизации Escherichia coli, Klebsiella, 
Staphylococcus aureus. Грудное молоко – важнейший 
фактор становления нормальной здоровой микро-
флоры. Для него характерно низкое содержание белка 
и альфа-лактоальбумина, белок не достигает толстой 
кишки, благодаря чему снижается концентрация про-
теолитических бактерий. Другими особенностями 
грудного молока являются низкое содержание фосфора 
(160 мг/л по сравнению с 290–350 мг/л в смесях) и более 
низкий pH, что способствует росту бифидобактерий и 
ослабляет рост условно-патогенной микрофлоры.
В последнее время активно изучалось влияние про-
биотиков на состояние микробиоты, иммунные функ-
ции, формирование пищевой толерантности, про-
филактику аллергии, экспрессию генов. Изменились 
методы оценки состояния микробиоты: стали при-
менять ПцР-анализ, флуоресцентную гибридизацию 
и др. Меняется определение пробиотиков, теперь их 
определяют как «живые организмы, которые, попадая 
в ЖКТ в адекватном количестве, оказывают благопри-
ятное влияние на здоровье человека». В 2001–2002 гг. 
пробиотики были официально разрешены для ис-
пользования в продуктах детского питания.
Проведенные в последнее десятилетие исследования 
продемонстрировали положительное влияние молоч-
ных смесей с пробиотическими культурами на рост 

ребенка, снижение частоты гастроинтестинальных 
нарушений, снижение частоты колик. Правда, не во 
всех исследованиях эффекты пробиотиков оказались 
статистически значимыми, что, по мнению профес-
сора Т.Н. Сорвачевой, объясняется использованием в 
исследованиях разных штаммов одного вида, свойства 
которых могут заметно отличаться.
Следующим этапом в истории применения смесей 
для искусственного вскармливания стало появле-
ние молочных смесей, содержащих пребиотики – 
пищевые ингредиенты, необходимые для стимуляции 
роста и жизнедеятельности полезной микрофлоры в 
кишечнике. «В нашей стране, как и во всем мире, раз-
вернулась борьба между сторонниками пробиотиков 
и пребиотиков. Апологеты пребиотиков обвиняли 
оппонентов в том, что пробиотические бактерии вы-
зывают антигенную стимуляцию иммунной системы. 
Сторонники пробиотиков парировали: пребиотики 
оказывают влияние только на pH, характер стула, и 
функции их не столь значимы, как у пробиотических 
культур», – комментирует докладчик.
Пребиотическими свойствами обладает грудное мо-
локо. Входящая в его состав бета-лактоза, достигая 
толстой кишки, создает там питательную среду для би-
фидо- и лактобактерий, что способствует подавлению 
патогенных и условно-патогенных микроорганизмов. 
В грудном молоке содержится в общей сложности 
около 900 различных олигосахаридов, из которых изу-
чены только 200. Содержание олигосахаридов состав-
ляет 20–30 г/л в молозиве и 12–15 г/л в зрелом молоке. 
Все эти вещества не расщепляются, не всасываются 
в тонкой кишке, достигают толстой кишки, где про-
исходит их ферментация представителями интести-
нальной микрофлоры. Следствием является, с одной 
стороны, избирательная стимуляция комменсалов, а с 
другой стороны, благодаря сродству некоторых олиго-
сахаридов с рецепторами клеточной стенки осущест-
вляется связывание патогенных микроорганизмов и 
их токсинов и профилактика диарейных заболеваний.
Олигосахариды грудного молока также воздейству-
ют на пролиферацию и созревание эпителия ки-
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Микробиота 
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Слизистая 
дыхательных 

путей

Слизистая 
мочеполового 

тракта

Слизистая 
молочной 

железы

Дендритные клетки, проникающие в эпителий 
кишечника, или M-клетки Пейеровых бляшек

Захватывают неинвазивные бактерии из просвета 
кишечника

Лимфоидная ткань, ассоциированная 
с кишечником. Лимфоциты

Рис. 1. Предполагаемый путь проникновения лактобактерий в грудное молоко

шечника у младенца. Установлено их влияние на 
выработку цитокинов и формирование нервной 
системы.
Научно доказаны пребиотические свойства двух 
групп химических веществ. Одну из них составляют 
фруктаны – инулин, олигофруктоза, длинноцепо-
чечные и короткоцепочечные фруктоолигосахариды 
(фОС). Вторая группа – это галактоолигосахариды 
(ГОС). Практически в различных молочных смесях 
используют ГОС, фОС или обе группы вместе.
В ряде работ показано положительное влияние молоч-
ных смесей с пребиотиками на состояние здоровья, 
пищеварение, а также на pH, консистенцию и крат-
ность стула, частоту колик, снижение риска аллер-
гии, частоты респираторных и кишечных инфекций. 
Многие авторы отмечают достоверное положительное 
влияние включения пребиотиков в молочные смеси на 
рост ребенка.
Тем не менее, по оценке профессора Т.Н. Сорвачевой, 
эффективность пребиотиков доказана меньшим чис-
лом исследований, чем эффективность пробиотиков. 
Часто эффекты пребиотиков оказываются стати-
стически незначимыми. В целом накопленный опыт 
включения в смеси пре- и пробиотиков доказывает их 
безопасность и наличие нескольких положительных 
эффектов – снижение риска неспецифических инфек-
ций ЖКТ, частоты применения антибиотиков, часто-
ты колик и явлений раздражения кишки.
Новым этапом стало использование так называемых 
синбиотиков, то есть молочных смесей, содержащих 
как пре-, так и пробиотики. Предпосылкой для этого 
явился отказ от прежнего представления о стериль-
ности грудного молока. Выяснилось, что грудное мо-
локо содержит бифидо- и лактобактерии, клостри-
дии, стрептококки, бактероиды в количестве около 
1000 КОЕ/мл. Таким образом, за сутки грудной ребе-

нок получает вместе с материнским молоком около 
100 000 КОЕ.
Профессор Т.Н. Сорвачева напомнила, что еще 
в 1970-е гг. русский ученый из Алма-Аты федотов до-
казывал, что грудное молоко – это кисломолочный 
продукт. В то время его слова вызывали у многих кол-
лег насмешку, но в начале XXI века с помощью новей-
ших научных методов правильность этой гипотезы 
подтвердилась.
Первыми из грудного молока были выделены молоч-
нокислые бактерии, в частности, Lactobacillus gasseri, 
L. fermentum, L. rhamnosum, L. lactis, L. salivarius, 
L. reuteri. Существует ряд доказательств эндогенного 
пути поступления бактерий в грудное молоко. Штам-
мы, выделенные из молока, отличались по своим ге-
нотипическим свойствам от штаммов, полученных 
с кожи молочной железы. При этом установлена 
тождественность штаммов лактобацилл из грудного 
молока и из кала ребенка, получающего это молоко.
Как подчеркнула Татьяна Николаевна Сорвачева, путь 
проникновения бактерий в грудное молоко еще не до 
конца изучен, споры среди ученых по этому вопро-
су продолжаются. Однако основная схема определена. 
Согласно ей, отростки дендритных клеток, проникая 
в слизистую, захватывают неинвазивные бактерии 
из просвета кишечника, но могут, при определенных 
условиях, захватывать и инвазивные бактерии. В даль-
нейшем с током лимфы или крови бактерии попадают 
в слизистую молочной железы (рис. 1).
Анализу на потенциальные пробиотические свойства 
подвергли штаммы лактобактерий грудного молока 
L. gasseri CECT 3714 и L. fermentum hereditum CECT 
5716. Штамм L. fermentum hereditum CECT 5716 вы-
бран для практического использования благодаря 
таким свойствам, как высокая выживаемость, пода-
вление роста патогенных бактерий, положительное 
влияние на врожденный и адаптивный иммунитет, а 
также потенциальная безопасность, и техническим ха-
рактеристикам, позволяющим использовать его в про-
мышленном производстве. Этот штамм не передает 
устойчивость к антибиотикам, не имеет аллергенных 
свойств, высокая доза хорошо переносится. Итогом 
проведенных исследований стала разработка смеси 
HiPP Combiotic®, включающей L. fermentum hereditum 
и галактоолигосахарид в дозировке 0,3–0,4 г/100 мл.
«Смесь HiPP Combiotic® уже появилась на отече-
ственном рынке и может быть оценена российскими 
педиатрами. Безусловно, применение полученной из 
грудного молока Lactobacillus fermentum hereditum, 
которая отвечает всем требованиям безопасности, 
может рассматриваться как новый шаг в дости-
жении эффекта естественного вскармливания», – 
сказала в заключение своего доклада профессор 
Т.Н. Сорвачева и напомнила слова, произнесенные в 
1909 г. Л. Келлером: «Чтобы максимально улучшить 
искусственное вскармливание, замените его на есте-
ственное».
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Европейское ведомство по безопасности пищевых 
продуктов (EFSA) присвоило Lactobacillus fermentum статус 
QPS (qualifi ed presumption of safety). Это означает, 
что безопасность бактерии не вызывает сомнений, 
риски для здоровья отсутствуют, дополнительная 
проверка не требуется.
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1 Martín R., Langa S., Reviriego C., Jimínez E., Marín M.L., Xaus J., Fernández L., Rodríguez J.M. Human milk is a source of lactic acid bacteria for 
the infant gut // J. Pediatr. 2003. Vol. 143. № 6. P. 754–758.
2 Martín R., Heilig H.G., Zoetendal E.G., Jiménez E., Fernández L., Smidt H., Rodríguez J.M. Cultivation-independent assessment of the bacterial 
diversity of breast milk among healthy women // Res. Microbiol. 2007. Vol. 158. № 1. P. 31–37.
3 Martín R., Heilig G.H., Zoetendal E.G., Smidt H., Rodríguez J.M. Diversity of the Lactobacillus group in breast milk and vagina of healthy 
women and potential role in the colonization of the infant gut // J. Appl. Microbiol. 2007. Vol. 103. № 6. P. 2638–2644. 

Доктор Эдуардо Лопес

Лактобактерии грудного молока 
L. fermentum hereditum: характеристика, 
эффективность применения

В первые шесть месяцев жизни ребенка лучшим 
способом питания является грудное вскармли-
вание, так как доказано, что оно снижает ча-

стоту инфекционных заболеваний. «Установлено, – 
заявил в начале своего выступления гость из Испа-
нии доктор Эдуардо ЛОПЕС (Испанский высший 
совет по научным исследованиям, Министерство 
науки и инноваций Испании), – сегодня в мире менее 
40% младенцев до 6 месяцев находятся на исключи-
тельно грудном вскармливании». Не случайно Все-
мирная организация здравоохранения (ВОЗ) считает 
грудное вскармливание лучшим способом питания 
для младенцев. В возрасте до 6 месяцев ВОЗ реко-
мендует исключительно грудное вскармливание, а от 
6 месяцев до 2 лет – продолжение кормления грудью 
наряду с соответствующим дополнительным пита-
нием.
Итак, грудное молоко – это «золотой стандарт» 
питания ребенка, однако грудное вскармлива-
ние не всегда возможно, поэтому чрезвычайно 
широко распространены различные молочные 
смеси. В этой связи актуален вопрос их совер-
шенствования, то есть максимального прибли-
жения к составу и свойствам грудного молока. 
«У получающих материнское молоко грудных 
детей гораздо меньше патогенных штаммов 
по сравнению с теми, кто получает смеси, – 
отметил доктор Э. Лопес. – Удивительно, но после 
многолетних и многочисленных исследований 
мы до сих пор не имеем точной формулы груд-
ного молока». Лишь сравнительно недавно был 
сделан шаг к разгадке тайны грудного молока. 
Новаторская статья группы испанских ученых 
показала, что грудное молоко служит источни-
ком молочнокислых бактерий (лактобактерий) 
для организма новорожденного1. Позже на эту 
тему появилось еще порядка 30 публикаций. 
К настоящему времени исследования в ряде ев-
ропейских стран – Испании, финляндии, фран-
ции – доказали, что в материнском молоке со-
держатся молочнокислые бактерии Lactobacillus 
и Bifidobacterium. Обследование здоровых ма-
терей и новорожденных позволило установить 
наличие в грудном молоке до 30 различных 
видов бактерий, включая 7 видов Lactobacillus и 

5 видов Bifidobacterium. Доказано, что бактери-
альная флора, присутствующая в грудном молоке, 
включая Lactobacillus, переносится и колонизует 
желудочно-кишечный тракт новорожденного2, 3.
Из грудного молока выделены различные штаммы 
с пробиотическим потенциалом. Чтобы выбрать из 
них лучший, провели испытания более 40 штаммов 
in vitro. «Эти штаммы мы оценивали по специально 
разработанной шкале, каждому штамму присваи-
вались баллы, – комментирует д-р Э. Лопес. – Иссле-
довалась способность к колонизации, оценивались 
функциональные и технологические качества. Осо-
бенно важно было установить отсутствие у штам-
ма патогенных свойств и способности передавать 
устойчивость к антибиотикам. Верифицировалось 
происхождение штаммов из организма матери. 
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Результаты исследования GOLF-1 позволили сделать 
выводы: молочная смесь, содержащая пребиотики 
(галактоолигосахариды) и пробиотики (Lactobacillus 
fermentum hereditum®), безопасна и хорошо переносится 
детьми в возрасте от 6 до 12 месяцев; употребление 
этой смеси способствовало правильному формированию 
кишечной микрофлоры и позволило снизить 
заболеваемость гастроинтестинальными инфекциями 
(на 46%), инфекциями верхних дыхательных путей (на 27%) 
и общую инфекционную заболеваемость (на 30%).
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4 Martín R., Olivares M., Marín M.L., Fernández L., Xaus J., Rodríguez J.M. Probiotic potential of 3 Lactobacilli strains isolated from breast milk // 
J. Hum. Lact. 2005. Vol. 21. № 1. P. 8–17.
5 Olivares M., Díaz-Ropero M.P., Martín R., Rodríguez J.M., Xaus J. Antimicrobial potential of four Lactobacillus strains isolated from breast milk // 
J. Appl. Microbiol. 2006. Vol. 101. № 1. P. 72–79.
6 Lara-Villoslada F., Sierra S., Díaz-Ropero M.P., Rodríguez J.M., Xaus J., Olivares M. Safety assessment of Lactobacillus fermentum CECT5716, 
a probiotic strain isolated from human milk // J. Dairy Res. 2009. Vol. 76. № 2. P. 216–221.
7 Maldonado J., Cañabate F., Sempere L., Vela F., Sánchez A.R., Narbona E., López-Huertas E., Geerlings A., Valero A.D., Olivares M., Lara-
Villoslada F. Human milk probiotic Lactobacillus fermentum CECT5716 reduces the incidence of gastrointestinal and upper respiratory tract 
infections in infants // J. Pediatr. Gastroenterol. Nutr. 2012. Vol. 54. № 1. P. 55–61.

Определялся процент выживания после прохож-
дения через ЖКТ, выявлялась адгезия к интести-
нальным клеткам, определялись антимикробные 
свойства, способность регулировать иммунную 
систему. Учитывались органолептические свой-
ства, ферментационные характеристики, стабиль-
ность, срок хранения. В результате были отобраны 
самые жизнеспособные, устойчивые штаммы»4, 5, 
среди них – Lactobacillus fermentum hereditum®. Эта 
бактерия получила наивысшие оценки по безопас-
ности и эффективности в ходе испытаний и может 
считаться лучшим штаммом для применения в дет-
ском питании.
Европейское ведомство по безопасности пище-
вых продуктов (EFSA) присвоило Lactobacillus 
fermentum статус QPS (qualified presumption of 
safety). Это означает, что безопасность бактерии не 
вызывает сомнений, риски для здоровья отсутству-
ют, дополнительная проверка не требуется.
Для проверки безопасности и переносимости 
Lactobacillus fermentum hereditum® были проведе-
ны опыты на мышах. Установлено, что оральное 
применение L. fermentum безопасно даже в дозах, 
в 10  000 раз превосходящих обычные человече-
ские6. «Мы убедились, что никаких инфекционных 
проявлений у этих мышей не было, они вели себя, 
как здоровые мыши», – подчеркнул д-р Э. Лопес. 

В другом опыте на мышах было показано, что при-
менение L. fermentum hereditum увеличивает вы-
живаемость у грызунов, зараженных Salmonella 
cholerasuis, на 50%.
Lactobacillus fermentum hereditum хорошо выжи-
вает в желудке человека (74%), имеет высокий уро-
вень адгезии к интестинальным клеткам. Эта бак-
терия вырабатывает глютатион – естественный и 
самый мощный антиоксидант, который защищает 
желудочно-кишечный тракт (ЖКТ) от оксидатив-
ного стресса.
Доказана высокая безопасность Lactobacillus 
fermentum hereditum, отсутствие резистентности к 
антибиотикам и патогенных свойств. Более того, на 
взрослых добровольцах доказано положительное 
воздействие L. fermentum hereditum, которое про-
явилось в снижении заболеваемости гриппом. Еще 
один положительный эффект лактобацилл был об-
наружен, когда смесь, содержащую L. fermentum 
hereditum, давали кормящим матерям, страдаю-
щим маститом. «По результатам исследования мы 
установили: если в течение 21 дня давать кормящей 
матери смесь с лактобактериями, в молоке матери 
снижается количество патогенных бактерий. При 
этом эффект аналогичен получаемому на фоне ан-
тибиотикотерапии», – сообщил испанский ученый. 
Гарантией безопасности является также тот факт, 
что весь геном штамма секвенирован и полностью 
охарактеризован.
Современная тенденция, по мнению Э. Лопеса, за-
ключается в совместном применении пребиотиков 
и пробиотиков. Изучению свойств синбиотиков 
посвящены многие недавние и текущие исследова-
ния. Так, недавно опубликованы результаты мно-
гоцентрового исследования GOLF-1, предпринято-
го с целью выявить влияние синбиотической смеси 
из пробиотика L. fermentum CECT 5716 и пребиоти-
ка ГОС на рост, развитие и заболеваемость детей в 
возрасте от 6 до 12 месяцев7. В контрольную группу 
вошли дети, получавшие только пребиотики (мо-
лочная смесь с ГОС, 0,4 г/100 мл). Результаты этого 
исследования недавно опубликованы. 
В двойном слепом рандомизированном исследова-
нии учитывали случаи заболевания инфекционны-
ми болезнями, лечение антибиотиками, эпизоды 
лихорадки, а также изменение антропометриче-
ских показателей (роста, веса, окружности голо-



55

Медицинский форум

ЭФ. педиатрия. 2/2012

Симпозиум компании HiРР 
«Вскармливание детей первого года жизни. Новые возможности»

2,5

2

1,5

1

0,5

0
Гастроинтестинальные 

инфекции
Респираторные 

инфекции Всего

   Контрольная группа (ГОС) 
   Группа исследования (ГОС + L. fermentum hereditum)

Ч
ас

то
та

 сл
уч

ае
в 

ин
ф

ек
ци

и 
у 

1 
ре

бе
нк

а

p = 0,03

p = 0,003

Рис. 2. Снижение заболеваемости у детей 6–12 месяцев на фоне применения 
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вы) и состав кишечной микрофлоры. В исследо-
вание включали здоровых 6-месячных младенцев 
с письменного согласия родителей. Критериями 
исключения в ходе исследования являлись побоч-
ные эффекты, а также несоблюдение протокола 
исследования и неявка родителей с младенцами в 
больницу в установленные сроки. Родители малы-
шей вели дневники, где отмечали респираторные 
симптомы, внеплановые визиты к врачу, диагно-
стированные инфекции, случаи лихорадки, прием 
антибиотиков и др. Базами для исследования слу-
жили педиатрическое отделение Университетской 
больницы в Гранаде и педиатрическое отделение 
больницы Poniente в Альмерии.
В контрольную группу (дети, получавшие молоч-
ную смесь только с пребиотиками) первоначально 
было включено 98 младенцев, исключено в течение 
исследования 5, исключено из обработки данных 
ввиду их неполноты 2 ребенка. Таким образом, в 
конце исследования учитывались данные 91 ребен-
ка из контрольной группы. В группу исследования 
(дети, получавшие молочную смесь с пребиотиком 
(ГОС) и пробиотиком (L. fermentum hereditum)) 
в начале исследования было включено 110 мла-
денцев, исключено в ходе исследования 8, исклю-
чено из обработки данных ввиду их неполноты 
5 детей. Таким образом, в конце исследования в 
этой группе осталось 97 детей. Обе группы были 
однородны с точки зрения соотношения полов и 
возрастных характеристик (средний возраст к на-
чалу исследования составил 6,5 месяцев). Практи-
чески совпадало (в среднем) ежедневное прописан-
ное количество молочной смеси (732 мл в группе 
исследования и 741 мл в контрольной). 69% мла-
денцев в группе исследования и 71% в контрольной 
группе в самые первые месяцы (или даже недели) 
жизни находились на грудном вскармливании, но к 
началу исследования 100% детей были переведены 
на искусственное вскармливание.
Результаты 6-месячного исследования показали, 
что все антропометрические показатели (увеличе-
ние длины тела, веса, окружности головы) в обеих 
группах оставались в пределах нормы. Между 
группами не выявлено никаких различий, не заре-
гистрировано побочных эффектов. «Мы не зафик-
сировали аллергических или других нежелатель-
ных реакций, связанных, скажем, с повышением 
температуры или приемом антибиотиков», – сооб-
щил доктор Э. Лопес.
Дети, получавшие молочную смесь с пребиотиком 
(ГОС) и пробиотиком (L. fermentum hereditum), 
имели достоверно лучшие показатели, чем дети, 
получавшие молочную смесь только с пребиоти-
ками, по снижению количества гастроинтести-
нальных инфекций и заболеваний верхних дыха-
тельных путей. За 6 месяцев наблюдений отмечено 
33 случая гастроинтестинальных заболеваний в 

группе контроля, 19 – в группе синбиотика, сниже-
ние риска заболевания составило 46%. Количество 
случаев заболеваний верхних дыхательных путей 
составило 121 и 94 случая в группе исследования и 
группе контроля соответственно, снижение риска 
заболевания – 27%. Общее число респираторных 
заболеваний в опытной группе по сравнению с кон-
трольной сократилось на 26% (рис. 2).
Было отмечено меньшее число заболеваний ниж-
них дыхательных путей, отитов и болезней моче-
выводящих путей в группе детей, получавших мо-
лочную смесь с пребиотиком (ГОС) и пробиотиком 
(L. fermentum hereditum), по сравнению с детьми, 
получавшими смесь только с пребиотиками, однако 
различия не были статистически значимыми в связи 
с малым числом случаев заболеваемости в обеих 
группах. По общему числу инфекционных заболева-
ний отмечалось существенное превосходство груп-
пы исследования: было зафиксировано 142 случая 
таких заболеваний по сравнению со 189 в контроль-
ной группе (снижение риска заболевания на 30%).
В группе детей, получавших молочную смесь с 
пребиотиком (ГОС) и пробиотиком (L. fermentum 
hereditum), отмечалось меньшее число случаев при-
менения антибиотиков (52 против 57), как и число 
случаев лихорадки неизвестного происхождения 
(67 против 78), однако различия не достоверны.
Есть основания полагать, что одной из причин 
различий между двумя группами является фор-
мирование кишечной микрофлоры с большим ко-
личеством Lactobacillus spp. и Bifi dobacteria spp. в 
группе исследования. В смесях, которые получала 
контрольная группа, этих полезных молочнокис-
лых бактерий было существенно меньше.
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Рис. 3. Снижение частоты гастроинтестинальных 
инфекций у младенцев до 6 месяцев на фоне кормления 
молочной смесью с пребиотиком (ГОС) и пробиотиком 
(L. fermentum hereditum)

71%-ное снижение 
случаев заболеваемости 
гастроинтестинальными 
инфекциями

Результаты исследования GOLF-2 продемонстрировали: 
молочная смесь для младенцев, содержащая 
пребиотики (ГОС) и пробиотики (Lactobacillus fermentum 
hereditum), безопасна и хорошо переносится детьми 
с рождения. Дети, получавшие молочную смесь, 
содержащую оба компонента, гораздо реже страдали 
гастроинтестинальными инфекциями, чем младенцы, 
получавшие смесь только с пребиотиками.
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Основные выводы, которые были сделаны по ре-
зультатам исследования: молочная смесь, содер-
жащая пребиотики (галактоолигосахариды) и 
пробиотики (Lactobacillus fermentum hereditum®), 
безопасна и хорошо переносится детьми в возрасте 
от 6 до 12 месяцев; употребление этой смеси способ-
ствовало правильному формированию кишечной 
микрофлоры и позволило снизить заболеваемость 
гастроинтестинальными инфекциями (на 46%), 
инфекциями верхних дыхательных путей (на 27%) 
и общую инфекционную заболеваемость (на 30%).
Исследование GOLF-2 по своему дизайну повто-

ряло предыдущее, однако в нем участвовали дети 
самого младшего возраста – от 21 дня до 6 месяцев, 
наблюдение велось в течение 5 месяцев. В исследо-
вании изучались безопасность, переносимость и 
эффективность начальной молочной смеси, содер-
жащей пребиотик ГОС и пробиотик Lactobacillus 
fermentum hereditum®8. «В этом исследовании глав-
ной целью было изучение безопасности, в мень-
шей степени нас интересовала средняя прибавка 
в весе», – комментирует доктор Э. Лопес. Тем не 
менее авторы учитывали среднесуточное увеличе-
ние веса и другие антропометрические показатели, 
исследовали поведенческие реакции, побочные эф-
фекты, случаи заболеваемости, кишечную микро-
флору. Базой для исследования служили больницы 
Гранады, Кордовы и Малаги.
В контрольную группу изначально входил 71 мла-
денец, выбыло по разным причинам 11, проведе-
на обработка данных 60 детей. В опытной группе 
первоначально насчитывалось 66 детей, выбыло 5, 
проведена обработка данных 61 ребенка.
Показатели увеличения роста, веса, окружности 
головы в обеих группах в течение 6 месяцев на-
блюдения были в пределах нормы, между двумя 
группами не было зафиксировано достоверных 
различий.
Шесть детей в каждой из групп страдали колика-
ми, что не выходит за пределы обычных значений – 
в среднем у 9% испанских малышей этого возраста 
наблюдаются колики.
Достоверных отличий в поведении, связанном с 
кормлением, между группами не наблюдалось.
В течение 5-месячного срока наблюдения отмече-
но существенное снижение числа случаев гастро-
интестинальных заболеваний в опытной группе 
(5 случаев) по сравнению с контрольной группой 
(17 случаев) (рис. 3). Вероятность гастроинтести-
нальных заболеваний снизилась на 71%. 
По частоте респираторных заболеваний никаких 
различий между двумя группами выявлено не 
было. Общее число инфекционных заболеваний 
было меньше в опытной группе, однако различия 
оказались статистически незначимыми.
Данные, полученные в ходе исследования, позволи-
ли сделать следующие выводы: молочная смесь для 
младенцев, содержащая пребиотики (ГОС) и про-
биотики (Lactobacillus fermentum hereditum), безо-
пасна и хорошо переносится детьми с рождения. 
Дети, получавшие молочную смесь, содержащую 
оба компонента, гораздо реже страдали гастроин-
тестинальными инфекциями, чем младенцы, по-
лучавшие смесь только с пребиотиками.  
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Воспалительные заболевания 
верхних дыхательных путей 
у детей: диагностика, лечение, 
профилактика осложнений
27 февраля в рамках проходившего в Москве XVI Конгресса педиатров с международным участием 
«Актуальные проблемы педиатрии» состоялся сателлитный симпозиум «Дыши носиком! Диагностика 
и лечение воспалительных заболеваний верхних дыхательных путей у детей», организованный компанией 
MSD Pharmaceuticals. В ходе симпозиума с докладами выступили ведущие специалисты России, которые рассказали 
о различных заболеваниях, являющихся причиной нарушения носового дыхания.

Открылся симпозиум вы-
ступлением заместителя 
директора НцЗД РАМН 

по научной работе, директора 
НИИ профилактической педиа-
трии и восстановительного ле-
чения, д.м.н., члена-корреспон-
де н т а  РАМН, пр о ф е ссора 
Л.С. НАМАЗОВОЙ-БАРАНОВОЙ. 
Для начала Лейла Сеймуровна на-
помнила собравшимся, что диа-
гностика причин заложенности 
носа имеет определенные сложно-
сти. В современной медицинской 

Почему ребенок дышит ртом и к чему это может привести?

литературе можно найти описание 
106 причин заложенности носа – 
от вирусных ринитов до грануле-
матоза Вегенера. Конечно, в ре-
альной практике эти заболевания 
встречаются с разной частотой, и 
подозревать у каждого пришед-
шего на прием ребенка наличие 
злокачественного новообразова-
ния или какой-нибудь редкой бо-
лезни не стоит. Гораздо разумнее 
выявить и устранить наиболее ве-
роятные и значимые причины за-
ложенности носа, к которым про-
фессор Л.С. Намазова-Баранова 
отнесла следующие:
 ■ неаллергические риниты;
 ■ аллергический ринит;
 ■ синуситы;
 ■ гипертрофия аденоидов.

Кроме того, необходимо обследо-
вать ребенка для выявления ис-
кривления носовой перегородки – 
широко распространенной анато-
мической аномалии.

Далее профессор Л.С. Намазова-
Баранова перешла к более под-
робному описанию наиболее 
распространенных заболеваний, 
которые могут являться причи-
ной заложенности носа. Острый 
инфекционный ринит – болезнь, 
хорошо известная каждому участ-
ковому педиатру. Развивается он 
на фоне острых респираторных 
инфекций и проявляется заложен-
ностью носа, ринореей и чихани-
ем. Острый инфекционный ринит 
разрешается достаточно быстро: 
симптомы наиболее выражены 
на 2–3-й день болезни и стихают 
к 5-му дню. Если же ринит длится 
2 и более недели, лечащему врачу 
следует задуматься о возможном 
наличии у больного аллергическо-
го ринита.
Характерным признаком вазомо-
торного ринита (ВР), еще одной 
распространенной формы рини-
та, является постоянная заложен-

Профессор Л.С. Намазова-Баранова
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ность носа, усиливающаяся при 
перепадах температуры и влажно-
сти, а также при наличии резких 
запахов. Как отличить вазомо-
торный ринит от аллергического? 
Во-первых, пациенты с ВР обычно 
не имеют отягощенного анамнеза 
по аллергическим заболеваниям и 
для них не характерна сенсибили-
зация, во-вторых, при риноскопии 
у пациентов с ВР, как правило, на-
блюдается гиперемия, в то время 
как аллергический ринит чаще со-
провождается цианозом и бледно-
стью слизистой носа. Существуют 
и другие признаки, позволяющие 
отличить вазомоторный ринит от 
аллергического (табл. 1).
Нередко в практике педиатров 
встречается также медикаментоз-
ный ринит, вызванный длитель-
ным применением сосудосужива-
ющих препаратов. К сожалению, 
в настоящее время проблема 
бесконтрольного использования 
средств данной фармакологиче-
ской группы весьма актуальна, по-
скольку препараты можно купить 
без рецепта в любой аптеке, что и 
делают многие родители.
При риноскопии у пациентов с 
медикаментозным ринитом на-
блюдается покраснение слизи-
стой, она приобретает характер-
ный ярко-красный цвет. В лечении 
пациентов с медикаментозным 
ринитом, по словам профессора 
Л.С. Намазовой-Барановой, важ-
ную роль играют интраназальные 
глюкокортикостероиды (ГКС), по-
скольку они позволяют легче пере-
нести отмену сосудосуживающих 
препаратов, ставших причиной 
медикаментозного ринита.
Еще одной разновидностью ри-
нита, которая поддается терапии 
интраназальными ГКС, является 
неаллергический ринит с эозино-
фильным синдромом. Для него 
характерно сочетание следующих 
признаков: наличие выраженной 
эозинофилии слизистой носа, от-
сутствие положительного аллер-
гологического анамнеза и отри-
цательные реакции при кожных 
пробах. Важно также помнить, 
что при неаллергическом рините с 

Клинические критерии Аллергический ринит Вазомоторный ринит

Особенности анамнеза Начинается в раннем детстве Начинается в старшем возрасте

Контакт с причинно-
значимым аллергеном

Пыльца растений, домашняя 
пыль и др. Аллерген не выявляется

Сезонность заболевания Может носить сезонный 
характер Сезонность нехарактерна

Эффект элиминации Присутствует Отсутствует

Другие аллергические 
болезни Часто присутствуют Отсутствуют

Наследственная 
предрасположенность Часто присутствует Отсутствует

Другие критерии

Анатомические дефекты 
выявляются редко; сочетание 

с конъюнктивитом, БА, 
атопическим дерматитом, 

аллергической крапивницей

Развитию вазомоторного ринита 
часто предшествуют длительное 
применение сосудосуживающих 
капель, искривление или дефект 

носовой перегородки

Риноскопия

Слизистая оболочка бледно-
розовая (вне обострения), 
цианотичная, отечная (при 

обострении)

Слизистая оболочка синюшная, 
мраморная, пятна Воячека, 

гипертрофия слизистой оболочки

Кожные тесты Положительные с причинно-
значимыми аллергенами Отрицательные

Содержание эозинофилов 
в крови Часто повышено Обычно нормальное

Концентрация общего IgE 
в крови Повышена В пределах нормы

Эффект применения 
антигистаминных 
препаратов / местных ГКС

Выраженный положительный
Отсутствует или менее выражен 
(ГКС могут быть эффективными 

и при этом заболевании)

Таблица 1. Сравнительные характеристики аллергического и вазомоторного ринитов

эозинофильным синдромом тера-
пия антигистаминными препара-
тами неэффективна.
Л.С. Намазова-Баранова подроб-
но остановилась на диагностике 
и лечении аллергического рини-
та (АР). Переоценить значимость 
данной проблемы сложно: по раз-
ным оценкам, от этого заболевания 
страдают от 10 до 20% населения 
земного шара. АР существенно 
ухудшает качество жизни боль-
ных, снижает трудоспособность 
взрослых пациентов и негатив-
но влияет на успеваемость детей 
и подростков, а также в целом 
на развитие детей. Кроме того, 
что очень важно, аллергический 

ринит нередко предшествует раз-
витию бронхиальной астмы (БА) и 
ухудшает течение уже имеющейся 
БА. Конъюнктивит, отит, риноси-
нусит – все эти заболевания также 
связаны с аллергическим рини-
том. Так, почти половина пациен-
тов с АР страдают аллергическим 
конъюнктивитом, более 75% – 
хроническим риносинуситом, а у 
50% пациентов, подвергающихся 
оперативному лечению по поводу 
экссудативного отита, наблюдает-
ся АР.
На когнитивные функции пациен-
тов с АР может влиять не только 
само заболевание (аллергический 
ринит часто является причиной 
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нарушений сна, что, в свою оче-
редь, негативно сказывается на 
успеваемости), но и прием анти-
гистаминных препаратов первого 
поколения, назначаемых при АР. 
В связи с этим антигистаминные 
средства первого поколения для 
лечения детей в настоящее время 
не применяются. Однако и более 

современные противоаллерги-
ческие средства неодинаковы по 
своему влиянию на высшую нерв-
ную деятельность. Существуют 
препараты, на фоне приема кото-
рых отмечается положительная 
динамика таких функций, как пси-
хомоторная деятельность и про-
извольное внимание. Одним из 

таких средств является цетиризин. 
В 2010–2011 гг. в НцЗД РАМН было 
проведено исследование с участием 
69 детей, 20 из которых получали 
дезлоратадин (1-я группа), 24 – 
цетиризин (2-я группа) и 25 – ле-
воцетиризин (3-я группа), причем 
во второй группе на фоне приема 
препарата когнитивные функции 
ухудшались реже, а улучшались 
чаще, чем в двух других (рис. 1).
Еще одна проблема, напрямую 
связанная с АР, – это бронхиаль-
ная астма. Эти два заболевания 
отнюдь не случайно ставят в один 
ряд: до 40% пациентов АР могут 
страдать БА, а симптомы АР вы-
являются более чем у 85% боль-
ных БА. Наличие столь тесной 
взаимосвязи между нозологиями 
указывает на необходимость про-
ведения диагностических меро-
приятий с целью выявления БА у 
всех пациентов с АР. В свою оче-
редь, больные бронхиальной аст-
мой нуждаются в обязательном 
обследовании на наличие у них 
аллергического ринита.
У детей, страдающих АР, обычно 
наблюдается целый спектр эмо-
циональных и поведенческих на-
рушений: они страдают от низкой 
самооценки и тревожности, труд-
нее налаживают связи в коллекти-
вах, нередко демонстрируют при-
знаки сниженного настроения или 
агрессии. В период обострения АР 
может приводить к ухудшению 

В предпочтительном порядке:
 ■ интраназальный кортикостероид
 ■ H1-блокаторы или антагонист рецепторов лейкотриенов

Осмотреть пациента через 2–4 недели

При отсутствии эффекта направить к специалисту

Ослабить терапию или продолжать 
по той же схеме > 1 месяца

Пересмотреть диагноз
Проверить соблюдение режима терапии

Оценить возможную роль инфекции или других причин

Отсутствие эффектаУлучшение 

Добавить 
интраназальный ГКС 

или увеличить его дозу
Ринорея: 

добавить ипратропиум

Заложенность носа: 
добавить 

противоотечный препарат 
или пероральный ГКС

Рис. 2. Алгоритм лечения умеренного / тяжелого персистирующего аллергического ринита
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Доклад заслуженного врача 
Рф, д.м.н. Р.В. БУЗУНОВА 
был посвящен весьма се-

рьезной и нередко недооцени-
ваемой проблеме – синдрому об-
структивного апноэ сна (СОАС). 
К сожалению, родители зачастую 
просто не знают о том, что храп 
ребенка может свидетельствовать 
о наличии серьезной проблемы. 
В качестве иллюстрации этого 
утверждения Роман Вячеславович 
продемонстрировал аудитории 
видеоролик, в котором спящий 
ребенок храпит, вздрагивает, а 
присутствующие рядом взрослые 
находят происходящее забавным.
Каков же реальный масштаб про-
блемы СОАС у детей? Сегодня 
принято считать, что данное за-
болевание встречается у 1–3% 
школьников и детей дошкольного 
возраста, причем чаще всего оно 
регистрируется в возрастной груп-
пе 2–6 лет. Наиболее распростра-
ненными причинами развития 
СОАС у детей являются аденоиды 
и гипертрофия небных миндалин, 
при этом образуется порочный 
круг, включающий отдельные зве-
нья патогенетической цепи СОАС 
(рис. 3). Так, аденоиды приводят к 
формированию «птичьего» лица, 
что также способствует развитию 

СОАС, который, в свою очередь, 
увеличивает вероятность разви-
тия инфекционных заболеваний.
Было бы легкомысленным не-
дооценивать опасность синдро-
ма обструктивного апноэ во сне. 
Повторяющиеся приступы СОАС 
приводят к тому, что ребенок не 
может нормально развиваться – 
отсутствие нормального сна на-
рушает когнитивные функции. 
В результате дети, родившиеся без 
выраженных отклонений, порой 
вынуждены посещать коррекци-
онные школы, что, безусловно, 
сказывается на качестве их даль-
нейшей жизни. Р.В. Бузунов рас-
сказал о женщине, сын которой 
страдал тяжелой формой СОАС. 
Она и ее муж были вынуждены по 
очереди проводить ночи у посте-
ли ребенка, следя за тем, чтобы он 
не задохнулся во сне, в результате 
женщина сама дважды попадала 
в специализированные лечебные 
учреждения, поскольку нехватка 
сна негативно сказывалась и на ее 
психике.
Как же решается эта проблема у 
детей в реальной практике? Роди-
телям уже упоминавшегося паци-
ента (а первые признаки наруше-
ний, «хрюканье» при кормлении 
выявлялись у него с рождения) 

Синдром обструктивного апноэ сна: неприятное последствие 
воспалительных заболеваний верхних дыхательных путей у детей

слуха, что порой является пово-
дом для проведения необоснован-
ных оперативных вмешательств.
Согласно современным представ-
лениям, алгоритм лечения АР раз-
личается в зависимости от степени 
тяжести и характера течения забо-
левания, то есть является ступен-
чатым. Умеренный или тяжелый 
персистирующий АР однозначно 
требует применения интраназаль-
ных ГКС в качестве монотерапии 
или в комбинации с другими пре-
паратами (рис. 2).
Завершая свое выступление, про-
фессор Л.С. Намазова-Баранова 
подчеркнула значимость интра-
назальных ГКС для современной 

ЛОР-педиатрии, поскольку данная 
группа препаратов имеет внуши-
тельную доказательную базу, их 
эффективность и безопасность 

давно установлены в многочис-
ленных клинических исследова-
ниях и доказаны реальной клини-
ческой практикой.

врачи год за годом предлагали от-
ложить проведение оперативно-
го вмешательства, объясняя, что 
«оптимальный» возраст для опе-
рации – 8–16 лет, а когда аденоиды 
все-таки были удалены (ребенку 
на тот момент было 6 лет), суще-
ственного влияния на апноэ это не 
оказало. Остановки дыхания про-
должались, причем полисомногра-
фическое исследование показало, 
что у ребенка может наблюдаться 
до 36 эпизодов апноэ и гипопноэ 
в течение часа, а средняя про-
должительность апноэ составила 
20,1 секунды. Конечно, отсутствие 
нормального сна и регулярные де-
сатурации на 3% и более негатив-
но сказывались на всех аспектах 
жизни мальчика. Улучшение со-
стояния наступило только после 
проведения тонзиллэктомии. За-
вершая рассказ об этом клини-
ческом случае, Р.В. Бузунов задал 

Д.м.н. Р.В. Бузунов

Согласно современным представлениям, алгоритм лечения 
аллергического ринита различается в зависимости от 
степени тяжести и характера течения заболевания, 
то есть является ступенчатым. Умеренный или тяжелый 
персистирующий АР однозначно требует применения 
интраназальных ГКС в качестве монотерапии или 
в комбинации с другими препаратами.

Согласно современным представлениям, алгоритм лечения 
аллергического ринита различается в зависимости от 
степени тяжести и характера течения заболевания, 

Согласно современным представлениям, алгоритм лечения 
аллергического ринита различается в зависимости от 
степени тяжести и характера течения заболевания, 

персистирующий АР однозначно требует применения 
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Полисомнография, пульсоксиметрия

Выявлен СОАС

ИАГ < 15

Применение Назонекса в течение 
минимум 40 дней

Контроль тяжести СОАС

Устранение или существенное 
облегчение СОАС (ИАГ < 5)

Продолжение консервативного 
лечения, динамическое наблюдение

Хирургическое лечение

Сохранение средней степени тяжести 
СОАС (ИАГ 5–15)

ИАГ ≥ 15

ИАГ – индекс апноэ/гипопноэ 
(количество за час сна).

Рис. 4. Тактика лечения детей с аденотонзиллярной гипертрофией, храпом 
и подозрением на СОАС

аудитории риторический, но от-
нюдь не праздный вопрос: что 
было бы с мальчиком, если бы вы-
жидательная тактика сохранялась 
на протяжении еще 2, 4 и более 
лет?
В следующей части своего высту-
пления Р.В. Бузунов рассказал о 
диагностических признаках СОАС 
у детей (таких как дефицит внима-
ния, гиперактивность, депрессия 
или академическая неуспевае-
мость), а также порекомендовал 
проводить скрининг с целью вы-
явления детей с СОАС. Хорошим 
методом диагностики СОАС, обу-
словленного аденотонзиллярной 
гипертрофией, является исполь-
зование компьютерных пульсок-
симетров с педиатрическим дат-
чиком. Впрочем, отрицательный 
результат пульсоксиметрии сам по 
себе не позволяет исключить диа-
гноз СОАС, поэтому при наличии 
подозрения на данное заболевание 
врач должен направить пациента 
на полисомнографию.
По мнению специалистов Амери-
канской педиатрической академии, 
наличие у ребенка тяжелой формы 
СОАС в сочетании с аденотонзил-
лярной гипертрофией является 
абсолютным показанием к хирур-
гическому лечению, однако отка-
зываться от возможностей консер-
вативного лечения также не стоит. 
Медикаментозная терапия, в част-
ности лечение интраназальными 
ГКС, может привести к снижению 
степени тяжести СОАС. Иллю-
стрируя последнее утверждение, 
Р.В. Бузунов сослался на результа-
ты проспективного исследования, 
проводившегося на протяжении 
9 месяцев, – оно показало отсут-
ствие эффекта рикошета и возоб-
новления роста аденоидов после 
отмены интраназальных ГКС1. 
Кроме того, докладчик привел 
данные исследования M. Berlucchi2, 
в котором было установлено, что 

1 Alexopoulos E.I., Kaditis A.G., Kalampouka E., Kostadima E., Angelopoulos N.V., Mikraki V., Skenteris N., Gourgoulianis K. Nasal corticosteroids for 
children with snoring // Pediatr. Pulmonol. 2004. Vol. 38. № 2. P. 161–167.
2 Berlucchi M., Salsi D., Valetti L., Parrinello G., Nicolai P. Th e role of mometasone furoate aqueous nasal spray in the treatment of adenoidal hypertrophy 
in the pediatric age group: preliminary results of a prospective, randomized study // Pediatrics. 2007. Vol. 119. № 6. P. e1392–e1397.
3 Szefl er S.J. Pharmacokinetics of intranasal corticosteroids // J. Allergy Clin. Immunol. 2001. Vol. 108. № 1. Suppl. P. S26–S31.
4 Gozal D., Kheirandish-Gozal L. New approaches to the diagnosis of sleep-disordered breathing in children // Sleep Med. 2010. Vol. 11. № 7. P. 708–713.

Частые инфекции 
верхних дыхательных путей

Гипертрофия миндалин

Аденоиды

Ротовое дыхание

Синдром обструктивного апноэ сна

Аллергический ринит

«Птичье» лицо

Рис. 3. Патогенез развития синдрома обструктивного апноэ сна при 
аллергических воспалительных заболеваниях верхних дыхательных путей
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Завершился симпозиум вы-
ст уплением заведующей 
кафедрой детской отори-

ноларингологии РМАПО, д.м.н., 
профессора Е.П. КАРПОВОЙ, 
посвященное одной из наиболее 
актуальных проблем медицины – 
воспалительным заболевани-
ям верхних дыхательных путей. 
За всю историю медицины раз-
работано огромное количество 
терапевтических подходов к ле-
чению синуситов, ринитов и дру-
гих воспалительных заболеваний 
верхних отделов дыхательной си-
стемы. При этом эффективность 
многих из них методами доказа-
тельной медицины не оценива-
лась.
Проблема оценки реальной эф-
фективности методов лечения 
сегодня стоит очень остро, по-
скольку в последние годы наблю-
даются две негативные тенден-
ции: во-первых, увеличивается 
число воспалительных заболева-
ний полости носа и околоносовых 
пазух, а во-вторых, уменьшается 
эффективность существующих 
способов терапии. Специалисты 
связывают это с повышением 
уровня аллергизации, снижением 

иммунитета, повышением часто-
ты эпидемий гриппа, а также по-
явлением резистентных штаммов 
патогенной микрофлоры, возни-
кающих, прежде всего, вследствие 
бесконтрольного использования 
антибиотиков: самоназначения и 
несвоевременной отмены препа-
ратов данной группы.
Вне зависимости от того, какой 
именно фактор стал причиной 
воспалительного процесса в но-
совой полости и околоносовых 
пазухах, то есть является этиоло-
гическим (это бывает невозмож-
но установить), в ходе лечения в 
любом случае необходимо уде-
лять внимание противовоспали-
тельной терапии.
Риносинуситы у детей сегодня 
являются серьезной социально-
экономической проблемой: с 
одной стороны, они снижают ка-
чество жизни даже в большей сте-
пени, чем хроническая обструк-
тивная болезнь легких, с другой – 
на лечение риносинуситов по 
всему миру ежегодно тратятся 
миллиарды долларов.
У детей до 3 лет риносинуситы в 
94,7% случаев протекают с ослож-
нениями, 10–22% из которых со-

Современный взгляд на проблему 
воспалительных заболеваний верхних дыхательных путей 
с позиций доказательной медицины

Профессор Е.П. Карпова

ставляют гнойно-септические 
орбитальные процессы, а 2,1% – 
внутричерепные осложнения. 
В ряде исследований показано, 
что уровни IgG-2 и -4 – основных 
факторов защиты от бактерий – 
достигают нормальных значений 
лишь к 10 годам, поэтому сегодня 
считается, что именно дефицит 
этих иммуноглобулинов приво-
дит к развитию хронического ри-
носинусита у детей.
Профессор Е.П. Карпова вырази-
ла надежду на то, что в будущем 
приоритетными направлениями 
терапии могут стать определе-
ние и коррекция конкретных де-
фектов иммунной системы, а не 
борьба с инфекционными фак-

применение мометазона фуроа-
та (Назонекса) в виде назального 
спрея в течение 40 дней (50 мкг 
в каждую половину носа в день) 
приводит к уменьшению симпто-
мов обструкции и размеров аде-
ноидов у 77,7% пациентов.
Как отметил Р.В. Бузунов, у детей с 
гипертрофией аденоидов исполь-
зование мометазона должно пред-
шествовать принятию решения о 
хирургическом вмешательстве.
В заключение д.м.н. Р.В. Бузунов 
дал краткое описание профиля 
безопасности Назонекса: препа-
рат не вызывает изменений сли-
зистой при длительном примене-
нии, не влияет на рост ребенка и 
функционирование гипоталамо-

гипофизарно-надпочечниковой 
системы, а системная биодоступ-
ность после топического приме-
нения данного препарата меньше, 
чем у других стероидов3. Доклад-
чик также описал тактику ведения 

детей с аденотонзиллярной гипер-
трофией, храпом и подозрением 
на СОАС (рис. 4)4, подчеркнув, что 
выжидательная лечебная тактика 
может нанести ребенку непопра-
вимый вред.

Назонекс обладает высоким профилем безопасности: 
препарат не вызывает изменений слизистой при длительном 
применении, не влияет на рост ребенка и функционирование 
гипоталамо-гипофизарно-надпочечниковой системы, 
а системная биодоступность после топического применения 
мометазона фуроата меньше, чем у других стероидов.

Назонекс обладает высоким профилем безопасности: 
препарат не вызывает изменений слизистой при длительном 
применении, не влияет на рост ребенка и функционирование 

Назонекс обладает высоким профилем безопасности: 
препарат не вызывает изменений слизистой при длительном 
применении, не влияет на рост ребенка и функционирование 
гипоталамо-гипофизарно-надпочечниковой системы, 
а системная биодоступность после топического применения 
мометазона фуроата меньше, чем у других стероидов.
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Микроорганизм / 
Антибиотик Пенициллин G Клоксациллин Стрептомицин Цефтиофур Тетрациклин Ампициллин Окситетрациклин

Arcanobacterium 
pyogenes

MIC < 2 < 2 4 < 2 < 2 < 2 < 2

MBEC > 1024 > 1024 256 > 1024 > 1024 500 > 1024

Staphylococcus 
aureus

MIC 2 < 2 128 < 2 < 2 32 < 2

MBEC > 1024 512 > 1024 256 512 128 128

Staphylococcus 
hyicus

MIC 16 < 2 512 < 2 32 4 64

MBEC > 1024 4 > 1024 128 256 4 250

Streptococcus 
agalactiae

MIC < 2 < 2 64 < 2 < 2 < 2 < 2

MBEC > 1024 > 1024 256 > 1024 > 1024 > 1024 1024

Streptococcus 
dysgalactiae

MIC < 2 < 2 32 < 2 < 2 < 2 < 2

MBEC < 2 < 2 64 < 2 4 < 2 8

Streptococcus 
suis

MIC < 2 < 2 128 < 2 32 < 2 8

MBEC 8 < 2 128 < 2 32 < 2 8

Corynebacterium 
renale

MIC < 2 < 2 16 < 2 < 2 < 2 < 2

MBEC > 1024 > 1024 128 > 1024 1024 > 1024 > 1024

Corynebacterium 
pseudotubercu-
losis

MIC < 2 < 2 256 < 2 < 2 < 2 < 2

MBEC > 1024 > 1024 256 1024 256 > 1024 > 1024

MIC – минимальная подавляющая концентрация (для свободноживущих форм бактерий); MBEC – минимальная эрадикационная концентрация для биопленки.

Таблица 2. Чувствительность грамположительных микроорганизмов к антибиотикам в зависимости от вида существования

торами и воспалением. Однако, 
пока средств для такой терапии 
в арсенале педиатров нет, необ-
ходимо рационально применять 
имеющиеся препараты с учетом 
наших знаний о макро- и микро-
организмах, а также механизмах 
воспаления. Так, на вероятность 
развития воспалительного забо-
левания и на его течение оказыва-
ет влияние целый ряд факторов: 
особенности архитектоники но-
совой полости, наличие карие-
са, нарушения мукоцилиарного 
транспорта, способность к фор-
мированию колоний у бактерий – 

так называемых биопленок. Про-
фессор Е.П. Карпова не случайно 
выделила именно это свойство 
патогенных бактерий, поскольку 
оно объясняет как недостаточную 
эффективность in vivo многих 
антибиотиков (табл. 2), так и осо-
бенности течения некоторых за-
болеваний, по-видимому, связан-
ные с так называемым чувством 
кворума, или эффектом плот-
ности микробных популяций. 
Бактериальные биопленки обна-
руживаются в носоглотке у 95,5% 
детей, страдающих рецидиви-
рующим отитом, и у 94,9% детей 

с хроническим риносинуситом.
Все вышесказанное указывает 
на необходимость модификации 
существующих подходов к при-
менению антибиотиков в лече-
нии воспалительных заболева-
ний верхних дыхательных путей. 
Однако в клинической практике 
встречаются ситуации, когда без 
антибиотикотерапии не обой-
тись. Каким должен быть алго-
ритм действий лечащего врача? 
Прежде всего необходимо опре-
делить тяжесть течения заболева-
ния и выбрать оптимальный пре-
парат (табл. 3).
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Одним из перспективных пре-
паратов 1-го ряда можно назвать 
цефтибутен (цедекс) – средство, 
обладающее оптимальными фар-
макокинетическими свойствами 
(цефтибутен отличается высокой 
биодоступностью, хорошим про-
никновением в очаги инфекции 
и длительным периодом полу-
выведения, что позволяет при-
нимать препарат 1 раз в сутки). 
Особенно важной представля-
ется способность цефтибутена 
снижать адгезию бактериальных 
клеток к эпителию верхних ды-
хательных путей, что ограни-
чивает  возможность формиро-
вания бактериальных пленок. 
Кроме того, отмечается высокая 
чувствительность распростра-
ненных на территории Рф бак-
териальных штаммов к данному 
антибиотику.
Завершила свое выступление про-
фессор Е.П. Карпова рассказом о 
различных аспектах применения 
интраназальных ГКС в педиатри-
ческой практике. В частности, 
она рассказала об исследованиях 
эффективности терапии моме-
тазона фуроатом (Назонексом) 
при остром риносинусите у детей 
12 лет и старше (рис. 5)5, а также 
о доказательствах безопасности 
длительного применения данного 
препарата. Исследователи, прово-
дившие метаанализ публикаций в 
базе данных Cochrane, пришли к 
следующему выводу: «Нет доказа-
тельств, свидетельствующих, что 
применение интраназальных ГКС 
в терапевтических дозах в каче-
стве монотерапии или адъювант-
ной терапии могло бы принести 
вред»6.
В конце своего выступления про-
фессор Е.П. Карпова еще раз при-
звала собравшихся врачей обра-
щать внимание на резистентность 
патогенных микроорганизмов и 
внимательно и ответственно под-
ходить к назначению антибакте-
риальной терапии.

Течение 
заболевания

Препараты 
1-го ряда

Препараты 
резерва

Длительность 
лечения

Легкое Амоксициллин
Амоксициллин/клавуланат

цС II–III
Макролиды

7–10 дней внутрь
10–14 дней

Среднетяжелое

Тяжелое

Амоксициллин/клавуланат/
сульбактам

цефтибутен (цедекс)
цефиксим

цефуроксим аксетил
цефтриаксон

цС II–III
Макролиды

Ванкомицин
Метронидазол

10–14 дней 
парентерально 

ступенчато

Таблица 3. Алгоритм антибиотикотерапии воспалительных заболеваний 
верхних дыхательных путей у детей

Мометазона фуроат достоверно улучшал 
носовое дыхание при остром риносинусите

0

-0,2

-0,4

-0,6

-0,8

-1,0

-1,2

Ко
ли

че
ст

во
 п

ац
ие

нт
ов

, %

-0,8
-0,73 -0,71-0,8-0,81

-0,67

-0,82 -0,78
-0,77

-0,91
-0,89

-1,08
*, **

*, **

*

Заложенность Ринорея Боль в области 
пазухи Лицевая боль

 Плацебо (n = 247)   Амоксициллин 0,5 г 3 р/д (n = 249)   Мометазона фуроат 200 мкг 2 р/д (n = 234)

* p ≤ 0,007 в сравнении с плацебо.
** p ≤ 0,040 в сравнении с амоксициллином 0,5 г 3 раза в день.

Рис. 5. Улучшение носового дыхания при остром риносинусите на фоне 
терапии мометазона фуроатом в сравнении с амоксициллином и плацебо

5 Meltzer E.O., Bachert C., Staudinger H. Treating acute rhinosinusitis: comparing effi  cacy and safety of mometasone furoate nasal spray, amoxicillin, and 
placebo // J. Allergy Clin. Immunol. 2005. Vol. 116. № 6. P. 1289–1295.
6 Zalmanovici A., Yaphe J. Steroids for acute sinusitis // Cochrane Database Syst. Rev. 2007. № 2. CD005149.

Заключение

Симпозиум, организованный 
компанией MSD Pharmaceuticals, 
вызвал большой интерес у слуша-
телей, поскольку в прозвучавших 
докладах описывались различные 
клинические ситуации – от ру-
тинного риносинусита до гораздо 
реже встречающегося, но не менее 
значимого и серьезного синдро-
ма обструктивного апноэ сна как 
осложнения ряда воспалительных 
заболеваний верхних дыхатель-

ных путей. Особенно важно, что 
в ходе симпозиума врачи полу-
чили возможность ознакомиться 
с современными научными пред-
ставлениями о таких, казалось бы, 
давно и хорошо изученных про-
блемах, как лечение воспалитель-
ных заболеваний полости носа и 
околоносовых пазух у детей. Это, 
безусловно, позволит сделать рос-
сийской педиатрии еще один шаг – 
от терапии, основывающейся на 
традициях, к современному лече-
нию, опирающемуся на строгие 
научные доказательства.  

Среднее изменение 
индексов отдельных 
симптомов 
(дни 2–15).
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Слагаемые 
успешного лечения 
бронхиальной астмы
По данным эпидемиологических исследований, в некоторых странах распространенность бронхиальной астмы 
(БА) у детей составляет более 9%. У 50–80% детей с БА первые симптомы появляются в возрасте младше 5 лет, 
но очень часто заболевание диагностируется лишь спустя несколько лет после появления первых симптомов. 
Чем обусловлена сложность диагностики астмы у детей младшего возраста? Какова роль анамнеза в 
постановке своевременного диагноза? Какие терапевтические подходы к лечению заболевания являются наиболее 
эффективными и безопасными? Эти и другие вопросы обсуждались участниками симпозиума «Педиатр и астма. 
Кто кого боится?», организованного компанией MSD Pharmaceuticals. Симпозиум состоялся 26 февраля 2012 г. 
в рамках ХVI Конгресса педиатров с международным участием.
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Роль анамнеза в постановке диагноза бронхиальной астмы. 
Рекомендации для педиатра

Астма является хроническим 
воспалительным заболева-
нием дыхательных путей. 

Клинически заболевание прояв-
ляется периодическими приступа-
ми свистящего дыхания, одышкой, 
чувством стеснения в груди и каш-
лем, особенно ночью и рано утром. 
«Если заболевание манифестирует 
в раннем возрасте, у детей до 5 лет, 
диагностика астмы может быть 
затруднена. При астме важней-
шую роль играет подтверждение 
диагноза по показателям функции 
внешнего дыхания (фВД), но ре-
бенку в возрасте до 5 лет спиро-
метрию выполнить практически 
невозможно, а другие виды обо-
рудования пока доступны лишь в 
небольшом числе научных и ле-
чебных учреждений. Именно поэ-
тому мы в основном должны ори-
ентироваться на данные анамнеза 
и физикального обследования па-
циента», – подчеркнула профессор 
Л.С.  НАМАЗОВА-БАРАНОВА 
(директор НИИ профилактиче-

ской педиатрии и восстанови-
тельного лечения НцЗД РАМН, 
член-корр. РАМН, д.м.н.) в начале 
своего выступления.
В основе патогенеза бронхиаль-
ной астмы (БА) лежит воспаление, 
чаще всего связанное с аллергиче-
ской реакцией. Именно поэтому у 
детей грудного возраста, имевших 
в анамнезе 3 и более эпизодов сви-
стящих хрипов, связанных с воз-
действием триггеров, при наличии 
атопического дерматита и/или ал-
лергического ринита, эозинофи-
лии в крови следует подозревать 
БА, проводить обследование и 
дифференциальную диагностику. 
К факторам риска развития БА от-
носятся наличие аллергии и астмы 
в анамнезе родителей, юный воз-
раст матери, курение, низкий вес 
ребенка при рождении, короткий 
период кормления грудью, вы-
сокий социальный статус семьи, 
большое количество старших бра-
тьев и сестер. Группой риска яв-
ляются дети, у которых на первом 

году жизни наблюдались кожные 
аллергические проявления, име-
ются высокие (> 100 МЕ/мл) уров-
ни IgE или положительные кожные 
пробы, в анамнезе – три острых 
обструктивных эпизода и более, 
часто на фоне или после ОРВИ, 
возникающие без температуры и 
имеющие приступообразный ха-
рактер. Диагноз БА часто можно 
предположить, если у пациента 
наблюдаются такие симптомы, 
как эпизоды одышки, свистящие 
хрипы, кашель, усиливающийся 
преимущественно в ночные или 
предутренние часы, ощущение 
заложенности в грудной клетке. 

Профессор Л.С. Намазова-Баранова
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Очень важным дифференциально-
диагностическим признаком яв-
ляются тяжелые приступы астмы 
ночью и повышенный риск смерти 
в это время суток1.
На что следует обратить внима-
ние при сборе анамнеза? На на-
личие реакций на специфические 
пусковые факторы (пассивное 
курение, домашние животные, 
влажность, сырость, переохлаж-
дение), реакции, связанные с по-
вышением уровня лейкотриенов 
(респираторная инфекция, физи-
ческая активность, прием аспи-
рина), эпизоды свистящего дыха-
ния или хрипов, ночного кашля, 
апноэ сна, количество обострений 
болезни за прошедший год, на-
зальные симптомы (насморк, зуд, 
чихание). У родителей детей млад-
ше 2 лет необходимо выяснить, 
отмечались ли у ребенка шумное 
дыхание, рвота, связанная с каш-
лем, ретракция или втягивание 
груди, трудности с кормлением 
(стонущие звуки, вялое сосание), 
изменения частоты дыхательных 
движений (ЧДД).
У родителей детей старше 2 лет 
следует уточнить наличие у ре-
бенка одышки, утомляемости и 
повышенной раздражительности, 
жалоб на плохое самочувствие, 
плохой успеваемости в школе и 
частых пропусков занятий, сни-
жения интенсивности физической 
активности, уклонения от других 
видов активности, наличие реак-
ции на специфические триггеры 
(спортивные состязания, занятия 
гимнастикой). Если речь идет о 
подростках, необходимо выяс-
нить, курят ли они.
При сборе анамнеза врачу необхо-
димо определить фенотип хрипов. 
Согласно GINA (Глобальная ини-
циатива по лечению астмы, 2006), 
выделяют три фенотипа. фено-
тип 1 – наличие преходящих или 
транзиторных ранних хрипов – 
не связан с повышенным риском 
развития астмы, функции легких 
нормализуются к 6 годам. фено-

тип 2 характеризуется персисти-
рующими хрипами с ранним на-
чалом в возрасте до 3 лет, которые 
сохраняются у значительной части 
детей в возрасте 12 лет. фактора-
ми риска при этом типе являются 
острые респираторные вирусные 
инфекции (РСВ до 2 лет) и пас-
сивное курение (курят родители), 
а признаки атопии или семейный 
анамнез по атопии отсутствуют. 
При этом фенотипе существует 
повышенный риск развития БА с 
необратимым нарушением функ-
ции легких к 6 годам. фенотип 3 
характеризуется хрипами с позд-
ним началом в возрасте 3–6 лет и 
наличием таких факторов риска, 
как атопический дерматит или эк-
зема в анамнезе. Данный фенотип 
связан с бронхиальной астмой, 
которая сохраняется во взрослом 
возрасте. Очень важно также про-
вести оценку кашля по продолжи-
тельности (острый или хрониче-
ский), продуктивности, характеру 
(«лающий», «металлический», ко-
клюшеподобный, битональный), 
по времени появления (ночной, 
после физической нагрузки, свя-
занный с приемом пищи). По-
скольку бронхиальная астма – не 
единственная причина кашля, не-
обходимо провести дифференци-
альную диагностику с другими со-
стояниями и заболеваниями.
Следует отметить, что использова-
ние термина «бронхообструктив-
ный синдром» (БОС) в качестве  
самостоятельного диагноза не 
является правильным, поскольку 
БОС имеет гетерогенную природу 
и может быть проявлением мно-
гих заболеваний, как острых, так 
и хронических. К острым заболе-
ваниям относятся обструктивный 
бронхиолит, аспирация инород-
ных тел, гельминтозы. К хрони-
ческим – бронхиальная астма, 
бронхолегочная дисплазия, муко-
висцидоз, иммунодефициты и пр. 
В каких случаях БОС у ребенка 
не является проявлением брон-
хиальной астмы? При появлении 

симптомов с рождения, наличии 
неврологической дисфункции, 
свистящих хрипов, связанных с 
кормлением или рвотой, диареи, 
плохой прибавки массы тела, дли-
тельной оксигенотерапии, харак-
терной деформации пальцев рук 
(«барабанные палочки», «часовые 
стекла»), шумов в сердце, стридо-
розного дыхания, локальных изме-
нений в легких, цианоза, стойкой 
необратимости обструкции дыха-
тельных путей, персистирующих 
рентгенологических изменений, 
отсутствии эффекта от глюкокор-
тикостероидов (ГКС) необходимо 
искать другую причину БОС.
«Заподозрить диагноз астмы 
можно при наличии таких призна-
ков, как частые эпизоды свистяще-
го дыхания – более одного раза в 
месяц, кашель или свистящее ды-
хание, вызванные физической на-
грузкой, кашель, особенно ночной, 
при отсутствии вирусных инфек-
ций, – комментирует Лейла Сей-
муровна Намазова-Баранова. – 
Обратите внимание на отсутствие 
сезонной вариабельности в воз-
никновении свистящего дыхания, 
на симптомы, персистирующие 
после трехлетнего возраста, на 
симптомы, появляющиеся или 
ухудшающиеся в присутствии воз-
душных аллергенов, пыльцы, на 
фоне физической нагрузки, респи-
раторных инфекций, сильных эмо-
ций, табачного дыма. Подумайте о 
возможном развитии астмы, когда 
простуда у ребенка неоднократно 
“спускается в грудную клетку” или 
выздоровление от ОРВИ наступа-
ет позже, чем через 10 дней, когда 
симптомы уменьшаются при ис-
пользовании противоастматиче-
ских препаратов».
В  з а к л юче н ие  п р о ф е с с о р 
Л.С. Намазова-Баранова отметила, 
что диагноз БА у маленьких детей 
может быть установлен, главным 
образом, на основании характера 
симптомов и тщательной клини-
ческой оценки семейного анамне-
за и физикальных данных.

1 Smolensky M.H., Lemmer B., Reinberg A.E. Chronobiology and chronotherapy of allergic rhinitis and bronchial asthma // Adv. Drug Deliv. 
Rev. 2007. Vol. 59. № 9–10. P. 852–882.



69

Медицинский форум

ЭФ. педиатрия. 2/2012

Симпозиум компании MSD Pharmaceuticals 
«Педиатр и астма. Кто кого боится?»

По словам ректора Ханты-
Мансийской гос удар-
ственной медицинской 

академии, д.м.н., профессора 
ф.И. ПЕТРОВСКОГО, в рекомен-
дациях по лечению бронхиальной 
астмы основное внимание уделя-
ется степени контроля проявле-
ний заболевания и отмечается, 
что статус пациента может изме-
няться, в связи с чем для достиже-
ния и поддержания адекватного 
контроля требуется периодиче-
ская коррекция режима терапии. 
Необходима индивидуализация 
терапии БА с учетом потребно-
стей пациента, ответа на терапию 
и других обстоятельств. Ответ на 
терапию препаратами для контро-
ля БА у разных пациентов может 
варьироваться в широких преде-
лах, возможно отсутствие ответа 
на отдельные препараты и в неко-
торых случаях даже усугубление 
проявлений заболевания. В этой 
связи эффективный подход к лече-
нию БА включает, помимо непре-
рывного обучения и партнерства 
между врачом и пациентом, регу-
лярный анализ степени контроля 
и терапии заболевания.
Согласно Консенсусу по педиатри-
ческой астме Practical Allergology 
(PRACTALL), базисными сред-
ствами в лечении БА у детей млад-
ше 5 лет являются ингаляционные 
глюкокортикостероиды (ИГКС) и 
антилейкотриеновые препараты 
(АЛТР). «Детям в возрасте двух 
лет и старше для лечения брон-
хиальной астмы назначаются ин-
галяционные кортикостероиды 
в низких дозах, а в качестве аль-
тернативы можно использовать 
антилейкотриеновые препараты, – 
уточнил федор Игоревич. – При 
недостаточном контроле можно 
увеличить дозу ИГКС или доба-
вить АЛТР. Если и в этом случае не 
удается добиться контроля забо-
левания, необходимо дальнейшее 
увеличение дозы ингаляционного 
глюкокортикостероида. Примене-

Чем лечат астму? 
Рекомендации клинического фармаколога

ние длительно действующих бета-
2-агонистов (ДДБА) у детей само-
го младшего возраста в настоящее 
время не рекомендуется. Данные 
ряда исследований свидетель-
ствуют, что эффективность ДДБА 
в комбинации с ИГКС тем выше, 
чем старше ребенок». Таким обра-
зом, в терапевтическом контроле 
используется «ступенчатый» под-
ход, при котором уровень терапии 
увеличивают по мере нарастания 
степени тяжести БА.
Принципы «ступенчатой» тера-
пии у детей 2 лет и старше анало-
гичны подходам, предлагаемым 
в международных рекомендаци-
ях GINA (2009) для детей старше 
5 лет и взрослых. При выборе пре-
паратов для длительного контроля 
астмы у детей следует учитывать 
несколько факторов, включая эф-
фективность терапии, профиль 
безопасности, удобство примене-
ния и приверженность лечению. 
Кромоны в качестве средства 
базисной терапии группой экс-
пертов GINA в последние годы не 
рекомендуются в связи с их недо-
статочной эффективностью. Бета-
2-агонисты короткого действия 
относятся к эффективным ситуа-
ционным препаратам, однако их 
длительное применение, без на-
значения базисной терапии, при-

водит к ухудшению течения БА. 
Поскольку риск при монотерапии 
бета-2-агонистами длительного 
действия превышает пользу, их 
назначают детям в возрасте 5 лет 
и старше только в комбинации с 
ИГКС. Применение теофиллина 
менее эффективно, чем низких 
доз ИГКС, а побочные реакции 
чрезвычайно распространены. 
К тому же теофиллин характери-
зуется сложной фармакокинети-
кой: при повышении температуры 
тела ребенка на 1 градус эффект 
теофиллина снижается на 15%. 
Высокой противовоспалительной 
эффективностью обладают анти-
лейкотриеновые препараты, кото-
рые, кроме того, имеют хороший 
профиль безопасности.
Антилейкотриеновые препараты 
являются альтернативой низким 
дозам ингаляционных кортико-
стероидов, препаратов, которые 
считаются основой фармакотера-

Антилейкотриеновые препараты, воздействующие 
на наиболее важные патогенетические звенья БА, 
являются альтернативой низким дозам ингаляционных 
кортикостероидов. АЛТР у детей с БА уменьшают уровень 
цистеиновых лейкотриенов не только в тканях дыхательных 
путей, но и в выдыхаемом воздухе. преимуществом АЛТР 
при лечении БА является, прежде всего, комплаентность 
пациентов и их родителей: дети лучше воспринимают 
пероральные препараты, чем ингаляционные.

Антилейкотриеновые препараты, воздействующие 
на наиболее важные патогенетические звенья БА, 
являются альтернативой низким дозам ингаляционных 

Антилейкотриеновые препараты, воздействующие 
на наиболее важные патогенетические звенья БА, 
являются альтернативой низким дозам ингаляционных 

при лечении БА является, прежде всего, комплаентность 
пациентов и их родителей: дети лучше воспринимают 

Профессор Ф.И. Петровский
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Типичные сомнения детского врача. Практические советы 
педиатру, к которому пришел ребенок с астмой

пии бронхиальной астмы любой 
степени тяжести у пациентов всех 
возрастных групп. Уже доказана 
роль лейкотриенов в формирова-
нии наиболее важных патогенети-
ческих звеньев БА. АЛТР у детей 
с БА уменьшают уровень цистеи-
новых лейкотриенов не только в 
тканях дыхательных путей, но и в 
выдыхаемом воздухе. Преимуще-
ством АЛТР при лечении БА яв-
ляется, прежде всего, комплаент-
ность пациентов и их родителей: 
дети лучше воспринимают перо-
ральные препараты, чем ингаляци-
онные. Данные ряда исследований 
показывают, что приверженность 
терапии АЛТР (монтелукастом) 
выше, чем терапии ИГКС2, 3, 4.
Говоря о том, что ингаляционные 

кортикостероиды и антилейкотри-
еновые препараты имеют разнона-
правленные механизмы действия и 
способны дополнять эффекты друг 
друга, профессор ф.И. Петровский 
привел убедительные доказатель-
ства более высокой эффективно-
сти монтелукаста в профилактике 
бронхоспазма и уменьшении вы-
раженности астмы, связанной с 
физической нагрузкой, по сравне-
нию с препаратом ИГКС5. Резуль-
таты данного исследования проде-
монстрировали, что монтелукаст 
при данном варианте астмы также 
обладает большей протективной 
активностью в сравнении с бета-2-
агонистами длительного действия 
и комбинацией бета-2-агониста 
длительного действия и ИГКС.

Завершая выступление, профессор 
ф.И. Петровский остановился на 
перспективах применения АЛТР. 
Антилейкотриеновые препараты 
показаны при целом ряде состоя-
ний: астме физического усилия, 
аспиринозависимой астме, сочета-
нии астмы и аллергического рини-
та, вирус-индуцированной астме. 
Использование АЛТР расширяет 
возможности выбора методов ле-
чения в таких клинических ситуа-
циях, как непереносимость инга-
ляционных кортикостероидов, 
или стероидофобия, неспособ-
ность технически правильно при-
менять ингаляционные средства; 
невозможность достижения высо-
кой комплаентности при примене-
нии ингаляционных средств.

По мнению доцента кафе-
дры аллергологии и кли-
нической фармакологии 

СПбГПМА, к.м.н. А.В. КАМАЕВА, 
в диагностике, ведении и коррек-
ции терапии бронхиальной астмы 
может и должен участвовать 
любой врач-педиатр. Контроль БА 
достигается в результате своевре-
менной постановки развернутого 
диагноза, назначения адекватного 

лечения и ограничений контактов 
со значимыми аллергенами. Ис-
пользование современных лекар-
ственных препаратов позволяет 
достичь контроля более чем у 95% 
детей при условии соблюдения на-
значений.
Признаками вероятного дебюта 
БА могут быть однотипные «об-
структивные бронхиты», в том 
числе без повышения температу-
ры, первые эпизоды БОС, чаще 
всего вирус-индуцированных, 
рецидивирующий БОС, сопро-
вождающийся атопией, длитель-
ность ОРВИ более 7–10 дней, 
сохранение кашля после выздо-
ровления. Симптомы БА у детей 
до 5 лет, как правило, вариабельны 
и неспецифичны, при этом прово-
цирующую роль играют острые 

респираторные вирусные инфек-
ции (ОРВИ). Во многих случаях 
подтвердить диагноз удается толь-
ко после пробной терапии.
Почему необходимо раннее начало 
противовоспалительной терапии? 
Несвоевременная диагностика и 
отсутствие адекватной терапии 
ухудшают прогноз пациентов, так 
как хроническое воспаление при-
водит к необратимым структур-
ным изменениям бронхов. Уста-
новленный диагноз БА требует 
назначения базисной терапии, при 
выборе которой необходимо при-
нимать во внимание ее эффектив-
ность, адекватность дозировок, 
длительность применения. Неза-
висимо от препарата стартовый 
курс длится не менее 3 месяцев, 
требует объективизации ответа, 

К.м.н. А.В. Камаев
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после первой недели терапии па-
циент приглашается на прием для 
осмотра и демонстрации техники 
ингаляций (пациент приносит с 
собой свой ингалятор). Одним из 
возможных подходов к стартовой 
терапии БА, особенно при легкой и 
интермиттирующей бронхиальной 
астме, является монотерапия пре-
паратом Сингуляр (монтелукаст). 
«Сингуляр оказывает сочетанное 
воздействие на аллергическое вос-
паление верхних и нижних дыха-
тельных путей, – комментирует 
Андрей Вячеславович. – Еще одно 
показание к применению Сингуля-
ра – аллергический ринит».
Эффективности Сингуляра посвя-
щено много клинических исследо-
ваний, препарат имеет очень хоро-
шую доказательную базу (уровень 
доказательности А), в частности, 
в снижении потребности в бета-
2-агонистах короткого действия, 
уменьшении обострений астмы, 
улучшении функции легких.
По мнению докладчика, большое 
внимание следует уделять вирус-
индуцированной бронхиальной 
астме у детей младшего возраста. 
Аллергическое воспаление облег-
чает проникновение вирусов в сли-
зистые оболочки. Респираторно-
синцитиальный вирус, вирус 
парагриппа, риновирусы про-
воцируют развитие обструкции 
бронхов. Отмечена сезонная взаи-
мосвязь между частотой ОРВИ и 
частотой госпитализации по по-
воду обострений БА. Таким обра-
зом, каждый эпизод ОРВИ должен 
наводить врача на мысль о воз-
можном обострении БА и служить 
поводом для усиления противо-
воспалительной терапии. Данные 
американского исследования про-
демонстрировали, что монтелу-
каст снижает частоту обострений 
БА в период с осени по весну, то 
есть практически на время всего 

сезона простуд6. В период сезон-
ного увеличения заболеваемости 
ОРВИ можно использовать такой 
эффективный способ усиления 
контроля БА без эскалации доз 
ингаляционных кортикостерои-
дов, как ежегодные курсы приме-
нения антилейкотриенового пре-
парата монтелукаста, в частности 
Сингуляра, в течение 8–12 недель 
с середины сентября и с середины 
февраля, либо постоянное назна-
чение с сентября по апрель, при 
легкой БА – в виде монотерапии, 
при среднетяжелой и тяжелой БА – 
в дополнение к терапии ИГКС.
Монтелукаст также предотвраща-
ет бронхоспазм, связанный с фи-
зической нагрузкой. Данные двой-
ного слепого рандомизированного 
перекрестного исследования пока-
зали, что терапия монтелукастом 
в течение 2 дней статистически 
значимо уменьшала степень брон-
хоспазма физической нагрузки у 
детей 6–14 лет по сравнению с пла-
цебо7. Пациентам, посещающим 
спортивные секции, для контроля 
БА физического усилия показаны 
курсы терапии Сингуляром в те-
чение 2–4 недель перед соревнова-
нием и во время соревнований, а 
также во время сдачи нормативов 
(при легкой БА – монотерапия, 
при среднетяжелой и тяжелой – 
в дополнение к ИГКС).

«Необходимо также помнить, что 
в поддержании контроля бронхи-
альной астмы очень важен такой 
аспект, как приверженность паци-
ентов лечению. Низкая компла-
ентность – одна из причин неэф-
фективности терапии и плохого 
контроля БА8. По нашим данным, 
у 20% детей с тяжелой БА в Санкт-
Петербурге отмечается низкая 
приверженность лечению», – ком-
ментирует докладчик.
Таким образом, подчеркнул 
к.м.н. А.В. Камаев, для многих 
пациентов в возрасте до 5 лет 
стартовая терапия БА монте-
лукастом предпочтительна, что 
обусловлено высокой частотой и 
значимой ролью аллергического 
ринита и вирус-индуцированных 
обострений. Контроль БА более 
стабилен и достигается быстрее 
при использовании комбини-
рованной терапии (в том числе 
АЛТР в сочетании с ИГКС), чем 
при эскалации дозы ИГКС. Осо-
бые показания к назначению 
монтелукаста – БА у подростков 
с низкой приверженностью ле-
чению, астма физического уси-
лия и аспириновая астма. Для 
большинства детей с БА пато-
генетически оправданы курсы 
Сингуляра в течение 8–12 недель 
в периоды высокой заболеваемо-
сти ОРВИ.

6 Bisgaard H., Zielen S., Garcia-Garcia M.L., Johnston S.L., Gilles L., Menten J., Tozzi C.A., Polos P. Montelukast reduces asthma exacerbations in 2- to 5-year-old 
children with intermittent asthma // Am. J. Respir. Crit. Care Med. 2005. Vol. 171. № 4. P. 315–322.
7 Kemp J.P., Dockhorn R.J., Shapiro G.G., Nguyen H.H., Reiss T.F., Seidenberg B.C., Knorr B. Montelukast once daily inhibits exercise-induced bronchoconstriction 
in 6- to 14-year-old children with asthma // J. Pediatr. 1998. Vol. 133. № 3. P. 424–428.
8 Robinson D.S., Campbell D.A., Durham S.R., Pfeff er J., Barnes P.J., Chung K.F.; Asthma and Allergy Research Group of the National Heart and Lung Institute. 
Systematic assessment of diffi  cult-to-treat asthma // Eur. Respir. J. 2003. Vol. 22. № 3. P. 478–483.
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Клинические особенности дебюта бронхиальной  астмы у детей

Согласно результатам много-
центровых исследований, 
которые озвучил в начале 

своего выступления профессор 
кафедры педиатрии Сургутского 
государственного университета, 
д.м.н. В.В. МЕЩЕРЯКОВ, диагноз 
бронхиальной астмы устанавли-
вается впервые участковыми пе-
диатрами лишь в 16% случаев, а 
частота ошибочных диагнозов в 
первичном звене здравоохране-
ния при БА достигает 20%.
В подтверждение вышесказанно-
го Виталий Витальевич ознакомил 
участников симпозиума с результа-
тами проведенного анализа случа-
ев установленной БА у пациентов 
детской городской поликлиники 
Сургута. «Нами обследовано 92 па-
циента с установленной бронхиаль-
ной астмой. Мы провели экспертизу 
амбулаторных карт и ретроспек-
тивный анамнез (анкетирование 
и устный опрос родителей на при-
еме). Сопоставление этих данных 
позволило, во-первых, установить 
время “запаздывания” диагноза 
и, во-вторых, выделить основные 
клинические особенности дебюта 
бронхиальной астмы», – уточнил 
докладчик. Выяснилось, что время 
«запаздывания» диагноза в среднем 
составляет 3 года. Для того чтобы 
выяснить основные причины позд-
него выявления педиатрами БА у 
детей, исследователями был про-
веден опрос ведущих специалистов 
методом анкетирования. Уровень 
согласованности мнений экспертов 
(W = 0,72; Y2 = 72,0; р < 0,001) был 
высоким в отношении утвержде-
ния, что основной причиной позд-
ней диагностики БА у детей ранне-

го возраста являются объективные 
сложности постановки диагноза в 
связи с особенностями клиниче-
ской картины в дебюте БА, что обу-
словлено однотипностью клини-
ческих проявлений БОС в раннем 
возрасте при различных заболева-
ниях. Именно поэтому огромное 
значение имеет правильно собран-
ный анамнез.
Согласно данным экспертизы, 
первые эпизоды бронхиальной 
обструкции связаны с вирусными 
инфекциями, а последующие про-
текают без признаков респиратор-
ных вирусных инфекций, без тем-
пературы, без интоксикации, и в 
94,6% случаев БА дебютирует в виде 
острых заболеваний дыхательных 
путей. Рекуррентные вирусные ин-
фекции способствуют формирова-
нию вторичной гиперреактивности 
бронхиального дерева. Гиперреак-
тивность бронхиального дерева 
(ГРБД) имеет полифакторный ха-
рактер. Большое количество эндо- и 
экзогенных факторов, таких как на-
следственность, факторы внешней 
среды, половая принадлежность, 
курение, респираторные инфекции, 
влияют на формирование повы-
шенной реактивности дыхательных 
путей. Это подтверждают и данные 
ретроспективного анамнеза про-
веденного исследования: частота 
выявления клинически значимых 
признаков ГРБД в дебюте БА у 
детей (n = 92) составила 90,2%; ча-
стота случаев пассивного курения – 
76,1%; частота встречаемости таких 
проявлений кожной аллергии, как 
атопический дерматит, – 65,3%. 
Если рассмотреть частоту встреча-
емости респираторных симптомов 
при действии отдельных неспеци-
фических факторов в дебюте БА у 
детей, то в 70% случаев это физи-
ческая нагрузка, в 50% – смена тем-
пературы воздуха. Таким образом, 
динамика респираторных симпто-
мов в дебюте БА отражает процесс 
формирования заболевания, а по-
вторные респираторные инфекции 
дыхательных путей способствуют 

формированию гиперреактивности 
бронхиального дерева – «шоково-
го» органа, в котором реализуется 
аллергическое воспаление. В боль-
шинстве случаев в раннем возрас-
те ГРБД проявляется клинически в 
виде повторных эпизодов БОС.
По мнению профессора В.В. Ме-
щерякова, диагностика БА должна 
осуществляться с учетом установ-
ленной последовательности прояв-
ления респираторных симптомов 
заболевания. Закономерность по-
явления респираторных симптомов 
требует повторной оценки клини-
ческой картины, включая балль-
ную оценку прогноза, в динамике 
наблюдения за ребенком с целью 
свое временного выявления впер-
вые появившихся специфичных для 
БА симптомов.

Заключение

Бронхиальная астма – сложное за-
болевание, характеризующееся 
различными фенотипами и ва-
риабельностью ответа на лечение. 
У детей младшего возраста диа-
гноз БА основывается, главным 
образом, на данных анамнеза и 
клинического обследования. Со-
временные лекарственные препа-
раты позволяют достичь контроля 
заболевания более чем у 95% детей 
при условии соблюдения назначе-
ний. Докладчики, основываясь на 
данных ряда исследований, отмети-
ли, что одним из преимуществ не-
гормонального средства базисной 
терапии монтелукаста (Сингуляра) 
при лечении БА у детей является 
высокая комплаентность при лече-
нии детей раннего возраста. Мон-
телукаст (Сингуляр) показан при 
астме физического усилия, аспи-
ринозависимой астме, сочетании 
астмы с аллергическим ринитом, а 
также вирус-индуцированной БА. 
Для большинства детей с БА пато-
генетически оправданным является 
назначение курсов Сингуляра (8–12 
недель) в периоды высокой заболе-
ваемости ОРВИ.  

Профессор В.В. Мещеряков
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Альвеско® – новые возможности 
контроля персистирующей 
бронхиальной астмы разной 
степени тяжести
В текущем году на российский рынок выходит разработанный компанией «Никомед» оригинальный ингаляционный 
глюкокортикостероид Альвеско® (циклесонид) для лечения персистирующей бронхиальной астмы у детей начиная 
с 6 лет. Особенности нового препарата обсуждались на тематическом симпозиуме «Циклесонид – новая молекула 
в классе ингаляционных глюкокортикостероидов для лечения бронхиальной астмы», прошедшем 24 апреля 2012 г. 
в рамках ХIХ Российского национального конгресса «Человек и лекарство».

Фармакологические особенности новой молекулы ИГКС: 
путь к эффективному контролю бронхиальной астмы

Ингаляционные глюкокор-
тикостероиды (ИГКС) от-
носятся к приоритетным 

средствам базисной противовос-
палительной терапии бронхиаль-
ной астмы (БА) у детей. ИГКС 
обладают высокой топической 
противовоспалительной активно-
стью в легких, минимальным си-
стемным действием и способно-
стью достоверно уменьшать риск 
смертельного исхода от астмы.
Несмотря на 40-летнюю историю 
применения ИГКС, в том числе и 
в педиатрической практике, про-

должаются поиски идеального 
препарата. По словам профессора 
кафедры клинической аллерголо-
гии ГБОУ ДПО «РМАПО», д.м.н. 
Н.М. НЕНАШЕВОЙ, идеальный 
ИГКС должен обладать высокой 
степенью связывания с глюко-
кортикоидными (ГК) рецепто-
рами и депонирования в легких, 
пролонгированным действием 
при однократном приеме, дости-
гать крупных и мелких бронхов и 
оказывать в них лечебное воздей-
ствие, улучшать легочную функ-
цию и контроль астмы, а также ха-
рактеризоваться минимальными 
локальными и системными побоч-
ными действиями. С этих позиций 
Наталья Михайловна проанали-
зировала фармакологические осо-
бенности молекулы ИГКС цикле-
сонида (Альвеско®). «циклесонид, 
выпускаемый под торговым назва-
нием Альвеско®, – новый препарат 
на российском фармацевтическом 

рынке, но в мировой практике он 
довольно давно применяется для 
лечения БА, будучи зарегистриро-
ванным FDA еще в 2008 г.», – уточ-
нила профессор Н.М. Ненашева.
циклесонид (Альвеско®) представ-
ляет собой препарат с особыми 
фармакодинамическими и фарма-
кокинетическими свойствами. Он 
является пролекарством, которое 
быстро конвертируется после ин-
галяции в эпителиальных клетках 
легких при участии эстераз с об-
разованием активного метаболита 
дезциклесонида. Именно дезцикле-
сонид обладает высоким сродством 
к ГК-рецепторам (в 100 раз боль-
шим, чем циклесонид) (табл. 1). 
Мигрируя вместе с ними в ядро 
клетки, он активирует противо-
воспалительные гены и препят-
ствует транскрипции провоспали-
тельных генов1–6.
Как известно, липофильные пре-
параты характеризуются боль-

Профессор Н.М. Ненашева
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Симпозиум компании Никомед: в составе компании Такеда
 «циклесонид – новая молекула в классе ингаляционных 

глюкокортикостероидов для лечения бронхиальной астмы»

шим объемом распределения и 
длительным действием. цикле-
сонид и дезциклесонид являются 
липофильными веществами, что 
позволяет им легко проникать 
через клеточную мембрану и свя-
зываться с внутриклеточными 
ГК-рецепторами. Кроме того, вы-
сокая липофильность молекулы 
циклесонида увеличивает его де-
позицию в легких и длительность 
действия7.
Дезциклесонид способен обра-
зовывать внутри клеток эфиры с 
длинноцепочечными жирными 
кислотами, которые отличаются 
высокой липофильностью. При 
снижении концентрации сво-
бодного дезциклесонида в клетке 
активируются внутриклеточные 
липазы, и дезциклесонид, высво-
бождающийся из эфиров жир-
ных кислот, вновь связывается с 
ГК-рецепторами, то есть наблю-
дается обратимая этерификация. 
Конъюгация с длинноцепочеч-
ными жирными кислотами явля-
ется уникальной особенностью 
циклесонида, благодаря которой 
создается внутриклеточное депо и 
обеспечивается продолжительное 
противовоспалительное действие 
препарата, что способствует воз-
можности его применения 1 раз в 
сутки.
Общее и региональное распреде-
ление лекарственного средства в 
дыхательных путях, а следователь-
но, его эффективность зависят от 

ИГКС Аффинность к ГК-рецепторам
циклесонид 12
Дезциклесонид 1200
флутиказона дипропионат 1800
Будесонид 935
Беклометазона дипропионат 53
Беклометазона 17-монопропионат 1345
Дексаметазон 100

Таблица 1. Характеристика сродства ИГКС к ГК-рецепторам

1 Nave R. Clinical pharmacokinetic and pharmacodynamic profi le of inhaled ciclesonide // Clin. Pharmacokinet. 2009. Vol. 48. № 4. P. 243–252.
2 Nave R., Fisher R., Zech K. In vitro metabolism of ciclesonide in human lung and liver precision-cut tissue slices // Biopharm. Drug Dispos. 2006. 
Vol. 27. № 4. P. 197–207.
3 Nave R., Meyer W., Fuhst R., Zech K. Formation of fatty acid conjugates of ciclesonide active metabolite in the rat lung aft er 4-week inhalation of 
ciclesonide // Pulm. Pharmacol. Th er. 2005. Vol. 18. № 6. P. 390–396.
4 Mutch E., Nave R., McCracken N., Zech K., Williams F.M. Th e role of esterases in the metabolism of ciclesonide to desisobutyryl-ciclesonide in human 
tissue // Biochem. Pharmacol. 2007. Vol. 73. № 10. P. 1657–1664.
5 Derendorf H. Pharmacokinetic and pharmacodynamic properties of inhaled corticosteroids in relation to effi  cacy and safety // Respir. Med. 1997. 
Vol. 91. Suppl. A. P. 22–28.
6 Valotis A., Neukam K., Elert O., Högger P. Human receptor kinetics, tissue binding affi  nity, and stability of mometasone furoate // J. Pharm. Sci. 2004. 
Vol. 93. № 5. P. 1337–1350.
7 Nonaka T., Nave R., McCracken N., Kawashimo A., Katsuura Y. Ciclesonide uptake and metabolism in human alveolar type II epithelial cells (A549) // 
BMC Pharmacol. 2007. Vol. 7. P. 12.
8 Esposito-Festen J.E., Zanen P., Tiddens H.A., Lammers J.W. Pharmacokinetics of inhaled monodisperse beclomethasone as a function of particle size // 
Br. J. Clin. Pharmacol. 2007. Vol. 64. № 3. P. 328–334.
9 Schüepp K.G., Jauernig J., Janssens H.M., Tiddens H.A., Straub D.A., Stangl R., Keller M., Wildhaber J.H. In vitro determination of the optimal particle 
size for nebulized aerosol delivery to infants // J. Aerosol. Med. 2005. Vol. 18. № 2. P. 225–235.
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Рис. 1. Доля фракции мелких частиц у различных препаратов

размера частиц препарата. Для 
детей оптимальными считаются 
размеры частиц ИГКС в диапазоне 
1,1–3 мкм8, 9. циклесонид (дозиро-
ванный аэрозольный ингалятор 
на основе гидрофторуглерода – 
ДАИ-HFA) является бесфреоно-
вым дозированным аэрозолем 

для ингаляций с размером частиц 
от 1,1 до 3,1 мкм (рис. 1). Мелкие 
разветвления дыхательных путей 
занимают более 99% поверхно-
сти легких. Срединный массовый 
аэро динамический диаметр частиц 
циклесонида составляет менее 
1,1 мкм, что способствует его вы-
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сокой депозиции в легких и по-
паданию в мелкие дыхательные 
пути10.
С помощью лазерного дифракци-
онного анализа респираторных 
потоков было проведено сравне-
ние доставленной дозы и размера 

10 Leach C.L., Bethke T.D., Boudreau R.J., Hasselquist B.E., Drollmann A., Davidson P., Wurst W. Two-dimensional and three-dimensional imaging 
show ciclesonide has high lung deposition and peripheral distribution: a nonrandomized study in healthy volunteers // J. Aerosol. Med. 2006. 
Vol. 19. № 2. P. 117–126.
11 De Vries T.W., Rottier B.L., Gjaltema D., Hagedoorn P., Frijlink H.W., de Boer A.H. Comparative in vitro evaluation of four corticosteroid metered 
dose inhalers: Consistency of delivered dose and particle size distribution // Respir. Med. 2009. Vol. 103. № 8. P. 1167–1173.
12 Newman S., Salmon A., Nave R., Drollmann A. High lung deposition of 99mTc-labeled ciclesonide administered via HFA-MDI to patients with 
asthma // Respir. Med. 2006. Vol. 100. № 3. P. 375–384.
13 Cohen J., Douma W.R., ten Hacken N.H., Vonk J.M., Oudkerk M., Postma D.S. Ciclesonide improves measures of small airway involvement in 
asthma // Eur. Respir. J. 2008. Vol. 31. № 6. P. 1213–1220.
14 Hoshino M. Comparison of eff ectiveness in ciclesonide and fl uticasone propionate on small airway function in mild asthma // Allergol. Int. 2010. 
Vol. 59. № 1. P. 59–66.
15 Nave R., Zech K., Bethke T.D. Lower oropharyngeal deposition of inhaled ciclesonide via hydrofl uoroalkane metered-dose inhaler compared with 
budesonide via chlorofl uorocarbon metered-dose inhaler in healthy subjects // Eur. J. Clin. Pharmacol. 2005. Vol. 61. № 3. P. 203–208.
16 Richter K., Kanniess F., Biberger C., Nave R., Magnussen H. Comparison of the oropharyngeal deposition of inhaled ciclesonide and fl uticasone 
propionate in patients with asthma // J. Clin. Pharmacol. 2005. Vol. 45. № 2. P. 146–152.
17 Baptist A.P., Reddy R.C. Inhaled corticosteroids for asthma: are they all the same? // J. Clin. Pharm. Th er. 2009. Vol. 34. № 1. P. 1–12.

частиц нескольких ИГКС: флути-
казона 125 мкг, будесонида 200 мкг, 
беклометазона 100 мкг и циклесо-
нида 160 мкг. Сравнительный ана-
лиз показал, что срединный аэро-
динамический размер частиц был 
минимальным у беклометазона и 

циклесонида (1,9 мкм), а наиболь-
шая доля фракции мелких частиц 
отмечалась у циклесонида11. ци-
клесонид (Альвеско®) отличается 
высокими уровнями депониро-
вания в легких и распределения в 
дыхательных путях: общее распре-
деление циклесонида в легких со-
ставляет 52%, при этом 55% общей 
дозы препарата распределяются 
в мелких бронхах и бронхиолах12 
(рис. 2).
циклесонид характеризуется вы-
раженным противовоспалитель-
ным действием, в том числе и в 
дистальных отделах бронхов. Это 
подтверждают данные плацебо-

ИГКС Связь с белками, %

Беклометазон 87

Будесонид 88

флутиказон 90

Дезциклесонид 99

Таблица 2. Связывание с белками плазмы различных ИГКС

Будесонид ПИ флутиказон 
Суспензия с ГфА

Альвеско®
Раствор с ГфА

ПИ – порошковый ингалятор, ГфА – гидрофторалкан.

Альвеско® – противовоспалительный препарат, 
который действительно достигает мелких дыхательных путей

Рис. 2. Распределение различных препаратов в легких и мелких дыхательных путях

16% – 
общее распределение

в легких

Не сообщалось
Преимущественно 

распределяется в крупных 
и средних дыхательных 

путях

52% – 
общее распределение

в легких

55% 
общей дозы препарата 

распределяется в мелких 
дыхательных путях

18–29% – 
общее распределение 

в легких

27% 
дозы препарата 

(Турбухалер)
распределяется в мелких 

дыхательных путях
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Клинические преимущества новой молекулы в лечении 
бронхиальной астмы

Профессор кафедры факуль-
тетской терапии № 1 Пер-
вого МГМУ им. И.М. Се-

ченова, д.м.н. С.И. ОВЧАРЕНКО 
детально описала клинические 
преимущества циклесонида (Аль-
веско®), опираясь на данные до-
казательной медицины. Доказа-
тельная база Альвеско® довольно 
обширна и включает 33 завершен-
ных клинических исследования 
препарата у больных БА, а именно: 
8 плацебоконтролируемых иссле-
дований; 16 – с активными препа-
ратами; 7 сравнительных исследо-
ваний циклесонида в различных 
дозах, с использованием спейсера 
и без него, с разными дозирующи-

ми устройствами; 2 наблюдатель-
ных (эпидемиологических) иссле-
дования.
Светлана Ивановна рассмотре-
ла эффективность препарата по 
сравнению с флутиказона пропи-
онатом, будесонидом и бекломе-
тазоном. В рандомизированном 
открытом сравнительном 12-не-
дельном исследовании циклесо-
нида (Альвеско®) и флутиказона 
пропионата у 472 пациентов с уме-
ренной персистирующей БА ле-
чение как циклесонидом 320 мкг 
1 раз в сутки (n = 233), так и флу-
тиказоном 200 мкг 2 раза в сутки 
(n = 239) продемонстрировало 
высокий процент дней (88%) без 

18 Boulet L.P., Bateman E.D., Voves R., Müller T., Wolf S., Engelstätter R. A randomized study comparing ciclesonide and fl uticasone propionate in 
patients with moderate persistent asthma // Respir. Med. 2007. Vol. 101. № 8. P. 1677–1686.

контролируемого исследования, 
в ходе которого изучалось изме-
нение альвеолярной фракции ок-
сида азота (NO) у больных легкой 
и среднетяжелой БА в результа-
те лечения циклесонидом в дозе 
320 мкг 1 раз в день. При этом 
отмечалось значимое снижение 
концентрации альвеолярной 
фракции NO13. В ходе другого 
сравнительного исследования 
изучалась эффективность приме-
нения циклесонида и флутиказо-
на пропионата у больных БА лег-
кой степени тяжести. Результаты 
изучения маркеров воспаления в 
дистальных отделах бронхов – ко-
личества эозинофилов в позднюю 
фазу ответа на аллерген в инду-
цированной мокроте у больных 
БА – показали, что в мокроте у 
пациентов, получавших терапию 
циклесонидом (200 мкг 1 раз в 
день), отмечалось достоверное 
снижение эозинофилов по срав-
нению с получавшими флутика-
зона пропионат (100 мкг 2 раза в 
день). Таким образом, циклесонид 
оказывает противовоспалитель-
ное действие в дистальных отде-
лах дыхательных путей14.

циклесонид (Альвеско®) облада-
ет уникальным фармакокинети-
ческим профилем. Разработчики 
препарата ставили перед собой 
задачу минимизировать местные 
и системные побочные реакции 
и успешно ее решили. Результа-
ты ряда международных много-
центровых рандомизированных 
исследований показали, что оро-
фарингеальное отложение ци-
клесонида после ингаляции из 
ДАИ-HFA было в 12 раз ниже, чем 
у будесонида, ингалируемого из 
ДАИ на основе хлорофторокарбо-
на (ДАИ-CFC), и в 7 раз ниже, чем 
у флутиказона пропионата, вдыха-
емого через ДАИ-HFA; количество 
циклесонида в ротоглотке снижа-
ется в течение 15 минут; его акти-
вация в дезциклесонид в области 
ротоглотки выражена слабо15, 16.
циклесонид и дезциклесонид 
практически полностью связыва-
ются с белками плазмы (99%), сво-
бодная фармакологическая фрак-
ция препарата (его пероральная 
биодоступность) составляет < 1%, 
что достигается за счет выражен-
ного эффекта первичного прохож-
дения через печень (табл. 2)17.

В заключение профессор Н.А. Не-
нашева кратко обозначила основ-
ные фармакодинамические и фар-
макокинетические свойства новой 
молекулы циклесонида (Альве-
ско®):
 ■ циклесонид (Альвеско®) по 

сравнению с другими ИГКС об-
ладает наибольшей фракцией 
мелких частиц, что обеспечи-
вает высокую легочную депо-
зицию (52%) и равномерное 
распределение препарата в ды-
хательных путях;

 ■ циклесонид является пролекар-
ством и активируется непосред-
ственно в эпителиальных клет-
ках легких;

 ■ циклесонид оказывает длитель-
ное действие благодаря высокой 
липофильности и конъюгации 
с жирными кислотами, что по-
зволяет назначать препарат 1 раз 
в день;

 ■ циклесонид способен в полной 
мере связываться с белками 
плазмы и характеризуется вы-
соким печеночным клиренсом, 
что обеспечивает минимальный 
риск развития нежелательных 
системных реакций.

симптомов астмы18. Однако сум-
марная польза в отношении каче-
ства жизни была выше при лече-
нии Альвеско® (циклесонид), чем 
флутиказоном, – 21,2% против 
6,8% соответственно. Профессор 
С.И. Овчаренко особо подчеркну-
ла, что у пациентов, получавших 

Профессор С.И. Овчаренко
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ков по сравнению с другими сред-
ствами, – комментирует Наталья 
Анатольевна. – Они предотвра-
щают прогрессирующее сниже-
ние функциональных легочных 
показателей, которое происходит 
у больных БА с течением време-
ни. Действуя в основном локаль-
но, ИГКС обладают выраженной 
противовоспалительной актив-
ностью. ИГКС купируют воспале-
ние, но не излечивают болезнь – 
при прекращении лечения сим-
птомы БА могут возобновляться. 
ИГКС принято назначать в низких 
дозах или подбирать индивиду-
альную дозировку в зависимости 
от фенотипа заболевания в случае 
упорного течения астмы, причи-
нами которого могут быть частые 
и тяжелые обострения, невоз-
можность элиминировать триггер 
и др.».
Основными требованиями к безо-
пасности ИГКС, применяемых в 

педиатрии для лечения БА, явля-
ются низкая вероятность развития 
орофарингеальных (охриплость 
голоса, кашель, парадоксальный 
бронхоспазм, кандидоз полости 
рта) и системных нежелательных 
реакций (снижение скорости ли-
нейного роста ребенка, подавление 
функции коры надпочечников, им-
муносупрессия, повышение риска 
развития глаукомы и катаракты). 
Наибольшие опасения у врачей 
вызывает вероятность сниже-
ния скорости линейного роста у 
детей, подавления гипоталамо-
гипофизарно-надпочечниковой 
системы, развития кандидоза 
полости рта. Известно, что не-
контролируемая или тяжелая БА 
оказывает негативное влияние на 
динамику роста ребенка и окон-
чательный рост взрослого. Дети в 
возрасте 4–10 лет более восприим-
чивы к воздействию ИГКС на рост, 
чем подростки, однако изменения 

19 Ukena D., Biberger C., Steinijans V., von Behren V., Malek R., Weber H.H., Beck E., Linnhoff  A. Ciclesonide is more eff ective than budesonide in 
the treatment of persistent asthma // Pulm. Pharmacol. Th er. 2007. Vol. 20. № 5. P. 562–570.
20 Adachi M., Ishihara K., Inoue H., Kudo K., Takahashi K., Morita Y., Masuda K., Sakai T., Kato R., Miyamoto T. Effi  cacy and safety of inhaled 
ciclesonide compared with chlorofl uorocarbon beclomethasone dipropionate in adults with moderate to severe persistent asthma // Respirology. 
2007. Vol. 12. № 4. P. 573–580.

Альвеско®, не было отмечено ни 
одного случая развития кандидоза 
слизистой оболочки полости рта, 
тогда как у больных, получавших 
флутиказон, было зарегистри-
ровано 9 таких случаев. Таким 
образом, результаты исследова-
ния позволяют утверждать, что 
Альвеско®, как и флутиказон, де-
монстрирует высокий процент 
дней контроля астмы, однако 
Альвеско® в большей степени, чем 
флутиказон, улучшает качество 
жизни и не вызывает местных по-
бочных реакций.
Данные другого 12-недельного 
исследования продемонстриро-
вали преимущества Альвеско® 
по сравнению с будесонидом19. 
Назначение 198 пациентам ци-
клесонида (Альвеско®) в дозе 

320 мкг/сутки способствовало 
увеличению объема форсирован-
ного выдоха за первую секунду 
(ОфВ1) по сравнению с использо-
ванием будесонида в дозе 400 мкг/
сутки (n = 201). Альвеско® также 
показал повышение пиковой ско-
рости выдоха (ПСВ) в утренние 
часы уже через 2 дня лечения, то 
есть на 5 дней раньше, чем будесо-
нид, что свидетельствует о более 
раннем начале терапевтического 
действия.
Доказано, что Альвеско® эф-
фективнее, чем беклометазон, 
контролирует среднетяжелую и 
тяжелую БА. Эффективность и 
безопасность ингаляционного 
циклесонида (бесфреоновый ин-
галятор) по сравнению с бекло-
метазона дипропионатом (фрео-

новый ингалятор) оценивалась в 
многоцентровом рандомизиро-
ванном открытом исследовании в 
параллельных группах у пациен-
тов со среднетяжелой и тяжелой 
БА в течение 8 недель20. Резуль-
таты исследования показали, что 
Альвеско® (циклесонид) быстрее 
увеличивает ПСВ в утренние часы 
по сравнению с беклометазоном 
800 мкг/сутки и в целом его те-
рапевтическая эффективность у 
пациентов со среднетяжелой и тя-
желой БА была достоверно выше.
«Та к им обра зом, п репарат 
Альвеско® (циклесонид) является 
современным высокоэффектив-
ным ИГКС, предназначенным для 
терапии БА разной степени тяже-
сти», – завершила доклад профес-
сор С.И. Овчаренко.

Заведующая кафедрой детских 
болезней Первого МГМУ 
им. И.М. Сеченова, д.м.н., 

профессор Н.А. ГЕППЕ акценти-
ровала внимание участников сим-
позиума на анализе данных доказа-
тельной медицины, посвященных 
изучению профиля безопасности 
нового препарата Альвеско® (ци-
клесонида) при лечении персисти-
рующей астмы у детей старше 6 лет.
«Как известно, ИГКС являются 
наиболее эффективными проти-
вовоспалительными препаратами 
для лечения БА у детей и подрост-

Профессор Н.А.Геппе
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скорости линейного роста в тече-
ние первого года лечения являются 
временными. В длительных иссле-
дованиях, продолжительностью от 
2 до 5 лет, не наблюдалось отрица-
тельного действия ИГКС на мине-
ральную плотность кости (МПК). 
Не получено статистически или 
клинически достоверных данных, 
свидетельствующих об отрицатель-
ном влиянии на рост детей ИГКС в 
дозах 100–200 мкг. При этом уста-
новлено, что применение 400 мкг в 
день ингаляционного будесонида 
или эквивалентного ИГКС для кон-
троля БА оказывает меньшее воз-
действие на рост, чем на качество 
жизни ребенка.
Лечение минимальными дозами 
ИГКС (менее 200 мкг буде-
сонида) также обычно не соче-
тается с супрессией гипоталамо-
гипофизарно-адрена ловой (ГГА) 
системы, а при назначении более 
высоких доз препаратов мини-
мальные изменения в функции 
надпочечников могут быть обна-
ружены только чувствительными 
методами. При использовании 
ИГКС возможно снижение МПК у 
мальчиков в пубертатный период, 
что связано с задержкой скелетно-
го созревания.
По словам профессора Н.А. Геппе, 
клинический кандидоз при исполь-
зовании ИГКС встречается редко. 
Мерами снижения риска возник-
новения местных реакций являют-
ся, согласно Глобальной стратегии 
лечения и профилактики бронхи-
альной астмы GINA (2011), приме-
нение ИГКС с низкой депозицией 
в ротоглотке (пролекарства, новые 
лекарственные формы ИГКС, со-
временные средства доставки пре-
паратов), к которым относится 
циклесонид (Альвеско®), а также 
использование дополнительных 
устройств и полоскание рта водой 
после ингаляции для уменьшения 

абсорбции препарата (уровень до-
казательности А). Согласно данным 
зарубежного исследования, частота 
развития локальных нежелатель-
ных реакций при лечении цикле-
сонидом детей в возрасте от 4 до 
11 лет была сопоставима с таковой 
плацебо21. Причем использование 
спейсера при ингаляции циклесо-
нида не влияло на частоту развития 
местных нежелательных реакций.
К факторам снижения вероятно-
сти развития системных нежела-
тельных реакций, согласно GINA 
(2011), относятся учет фармакоки-
нетических характеристик ИГКС 
(эффект первого прохождения 
через печень, оральная биодоступ-
ность, степень связи с белками 
плазмы) и выбор типа ингалятора 
(дозированные аэрозольные инга-
ляторы).
Профессор Н.А. Геппе ознакомила 
участников симпозиума с данными 
многоцентрового, рандомизиро-
ванного, двойного слепого плаце-
боконтролируемого исследования 
влияния циклесонида на рост детей 
пубертатного возраста22. В клини-
ческое исследование, которое про-
водилось в 85 медицинских центрах 
США, Венесуэлы, Аргентины и 
Чили, включили 661 ребенка с лег-
кой персистирующей БА. Критери-
ями включения являлись длитель-
ность БА > 3 месяцев; ОфВ1 ≥ 80% 
от должного после более 4 часов 
отмены сальбутамола; 1-я стадия 
полового развития по Таннеру; 
нормальный рост (5–95 перцен-
тиль) и нормальная скорость 
роста в течение предшествующих 
6 месяцев. Применялись следую-
щие критерии оценки: линейная 
скорость роста в течение периода 
лечения циклесонидом на основа-
нии 4 измерений; исходно и через 
1 год определялся уровень свобод-
ного кортизола в моче, собранной 
за 24 ч и 10 ч (ночью); спироме-

трия; рентгенография костей запя-
стья; нежелательные явления. Дети 
ц40-группы (n = 221) получали ци-
клесонид 1 раз утром в дозе 40 мкг 
в течение года; дети ц160-группы 
(n = 219) – 160 мкг препарата по 
той же схеме; пациенты П-группы 
(n = 221) получали плацебо. Резуль-
таты исследования показали, что 
линейная скорость роста детей ока-
залась одинаковой. Анализ не пока-
зал различий скорости роста детей 
в разных странах. Исследование 
функционирования гипоталамо-
гипофизарно-надпочечниковой 
системы не выявило изменений – 
уровень свободного кортизола в 
24- и 10-часовой моче через 1 год 
не отличался от исходного во всех 
группах. циклесонид хорошо пере-
носился в обеих группах терапии.
В другом 12-недельном много-
центровом, двойном слепом 
рандомизированном плацебо-
контролируемом исследовании 
RAINBOW, в котором приняли 
участие 1080 детей в возрасте от 
6 до 11 лет, изучалась эффектив-
ность трех различных доз цикле-
сонида по сравнению с плацебо 
у детей с БА23. Больные ц40-группы 
(n = 305) получали 40 мкг цикле-
сонида; пациенты ц80-группы 
(n = 312) – 80 мкг препарата; 
больные ц160-группы (n = 313) –
160 мкг; дети П-группы (n = 150) 
получали плацебо. Оценивались 
нежелательные явления, суточная 
секреция кортизола, рост детей 
(стадиометрия). Полученные дан-
ные позволили сделать следующие 
выводы: у детей 6–11 лет с пер-
систирующей БА терапия цикле-
сонидом в дозе от 40 до 160 мкг/
сутки является безопасной; часто-
та нежелательных явлений не за-
висит от того, использует пациент 
спейсер или нет; циклесонид не 
влияет на рост детей и уровень 
кортизола.

21 Banerji D., Szwarcberg J., Fish J., Kundu S., Williams J., Hamedani P. Th e incidence of oropharyngeal adverse events in adolescent/adults and 
pediatric. Asthma patients is similar for ciclesonide and placebo: results from pooled analyses // Allergy Asthma Proc. 2004. Vol. 25. P. 206.
22 Skoner D.P., Maspero J., Banerji D.; Ciclesonide Pediatric Growth Study Group. Assessment of the long-term safety of inhaled ciclesonide on 
growth in children with asthma // Pediatrics. 2008. Vol. 121. № 1. P. e1–e14.
23 Pedersen S., Potter P., Dachev S., Bosheva M., Kaczmarek J., Springer E., Dunkel J., Engelstätter R. Effi  cacy and safety of three ciclesonide doses 
vs placebo in children with asthma: the RAINBOW study // Respir. Med. 2010. Vol. 104. № 11. P. 1618–1628.
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Алгоритм выбора терапии при бронхиальной астме

В начале выступления до-
цент кафедры пульмоно-
логии фУВ РГМУ, к.м.н. 

Н.П. КНЯЖЕСКАЯ отме тила, что 
терапия БА означает в первую оче-
редь контроль воспаления в брон-
хах. Полного контроля заболева-
ния можно добиться с помощью 
лечения, направленного на его до-
стижение и поддержание.
«Согласно GINA (2010), при фар-
макотерапии БА у детей старше 
5 лет и у взрослых рекомендуется 
применять ступенчатый подход, 
который предполагает увеличение 

или уменьшение объема терапии 
в зависимости от выраженности 
клинических симптомов», – уточ-
няет Надежда Павловна. Терапия 
1-й ступени означает применение 
бета-2-агониста быстрого дей-
ствия по потребности и выбор ба-
зисной терапии, ключевое место 
в которой занимают ИГКС, отли-
чающиеся выраженным противо-
воспалительным действием. Они 
способствуют уменьшению ко-
личества Т-клеток, подавлению 
реакции гиперчувствительности 
замедленного типа, транскрипции 
цитокинов, молекул адгезии и бел-
ков воспаления, активируют син-
тез противовоспалительных фак-
торов, снижают проницаемость 
сосудов. На 2-й ступени в качестве 
начальной поддерживающей тера-
пии БА у больных любого возраста 
рекомендуется применение ИГКС 
в низкой дозе (уровень доказатель-
ности А). Исследования последних 
лет показали, что мелкие бронхи 

играют важную роль в патогенезе 
БА. Воспаление в мелких бронхах 
при БА приводит к повышению 
периферического сопротивления, 
появлению ночных симптомов 
БА, повторяющимся обострениям. 
У пациентов с легкой степенью тя-
жести заболевания и нормальной 
легочной функцией отмечается 
повышение периферического со-
противления в 7 раз. Альвеско® 
позволяет улучшить контроль БА 
у пациентов с легким течением 
заболевания26, 27.
Некоторые аэроаллергены, такие 
как субчастицы пыльцы растений 
или перхоть животных, имеют 
малый размер частиц, что позво-
ляет им достигать мелких бронхов. 
Таким образом, лечение воспале-
ния мелких бронхов у пациентов 
с аллергической БА должно при-
вести к контролю заболевания. 
Альвеско® эффективно уменьшает 
выраженность симптомов у паци-
ентов с аллергической астмой28, 29. 

24 Von Berg A., Engelstätter R., Minic P., Sréckovic M., Garcia Garcia M.L., Latoś T., Vermeulen J.H., Leichtl S., Hellbardt S., Bethke T.D. 
Comparison of the effi  cacy and safety of ciclesonide 160 microg once daily vs budesonide 400 microg once daily in children with asthma // 
Pediatr. Allergy Immunol. 2007. Vol. 18. № 5. P. 391–400.
25 Agertoft  L., Pedersen S. Lower-leg growth rates in children with asthma during treatment with ciclesonide and fl uticasone propionate // Pediatr. 
Allergy Immunol. 2010. Vol. 21. № 1. Pt. 2. P. e199–e205.
26 Dahl R., Engelstätter R., Trebas-Pietraś E., Kuna P. A 24-week comparison of low-dose ciclesonide and fl uticasone propionate in mild to 
moderate asthma // Respir. Med. 2010. Vol. 104. № 8. P. 1121–1130.
27 Knox A., Langan J., Martinot J.B., Gruss C., Häfner D. Comparison of a step-down dose of once-daily ciclesonide with a continued dose of 
twice-daily fl uticasone propionate in maintaining control of asthma // Curr. Med. Res. Opin. 2007. Vol. 23. № 10. P. 2387–2394.

Результаты 12-недельного иссле-
дования с активным контролем, 
в котором изучалась эффектив-
ность и безопасность препарата 
циклесонид 160 мкг/сутки в срав-
нении с будесонидом 400 мкг/
сутки у детей с БА, продемонстри-
ровали, что циклесонид не влияет 
на суточную секрецию кортизола, 
достоверно отличаясь по этому 
показателю от будесонида (p < 
0,0001), и не оказывает влияния 
на линейный рост ребенка24. Ана-
логичные результаты были полу-
чены в ходе исследования с пере-
крестным дизайном, в котором 
изучалось влияние циклесонида в 

сравнении с флутиказона пропио-
натом и плацебо на рост голени у 
детей с легкой персистирующей 
БА в возрасте 6–12 лет25. Кнемо-
метрия проводилась в начале и в 
конце каждого периода лечения. 
В результате было установлено, 
что влияние циклесонида на ско-
рость роста голени сопоставимо с 
влиянием плацебо. В целом лечение 
детей в возрасте 6–12 лет с легкой 
БА циклесонидом в дозе 320 мкг 
ассоциируется с меньшим влия-
нием на скорость роста и суточ-
ную секрецию кортизола по срав-
нению с лечением флутиказоном.
Подводя итоги выступления, про-

фессор Н.А. Геппе отметила, что 
эффективность ИГКС не оди-
накова у разных пациентов, что 
может быть связано с фенотипа-
ми астмы, а также с воздействием 
внешних факторов и генетически-
ми различиями. Именно поэтому 
индивидуализированный подход 
в выборе средств и методов ле-
чения способствует достижению 
лучших результатов. В этой связи 
появление Альвеско® не только 
расширяет возможности выбора 
ИГКС, но и пополняет арсенал пе-
диатра эффективным препаратом 
с минимальными побочными дей-
ствиями.

К.м.н. Н.П. Княжеская
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Воспаление мелких дыхательных 
путей может приводить к по-
вторяющимся обострениям БА. 
В клинических исследовани-
ях было выявлено, что на фоне 
приема циклесонида (Альвеско®) 
у пациентов с тяжелой персисти-
рующей БА возможно уменьшение 
дозы перорального преднизолона 

28 Gauvreau G.M., Boulet L.P., Postma D.S., Kawayama T., Watson R.M., Duong M., Deschesnes F., De Monchy J.G., O'Byrne P.M. Eff ect of low-
dose ciclesonide on allergen-induced responses in subjects with mild allergic asthma // J. Allergy Clin. Immunol. 2005. Vol. 116. № 2. P. 285–291.
29 Vermeulen J.H., Gyurkovits K., Rauer H., Engelstätter R. Randomized comparison of the effi  cacy and safety of ciclesonide and budesonide in 
adolescents with severe asthma // Respir. Med. 2007. Vol. 101. № 10. P. 2182–2191.
30 Bateman E., Karpel J., Casale T., Wenzel S., Banerji D. Ciclesonide reduces the need for oral steroid use in adult patients with severe, persistent 
asthma // Chest. 2006. Vol. 129. № 5. P. 1176–1187.
31 Subbarao P., Duong M., Adelroth E., Otis J., Obminski G., Inman M., Pedersen S., O'byrne P.M. Eff ect of ciclesonide dose and duration of therapy 
on exercise-induced bronchoconstriction in patients with asthma // J. Allergy Clin. Immunol. 2006. Vol. 117. № 5. P. 1008–1013.

Заключение

Все докладчики были единодушны 
в том, что появление препарата 
Альвеско® является шагом вперед в 
лечении персистирующей БА и до-
стижении контроля заболевания. 
Альвеско® – экстрамелкодисперс-
ный ИГКС для лечения детей от 
6 лет, страдающих БА, – отличается 
высоким уровнем распределения 
в мелких бронхах: 52% составляет 
общее распределение препарата в 
легких, 55% из них распределяет-
ся в мелких дыхательных путях. 
Большее по сравнению с другими 
ИГКС проникновение препарата 
улучшает функцию мелких брон-
хов и эффективно подавляет эози-
нофильное воспаление. Альвеско® 
характеризуется высокой эффек-
тивностью, доказанной в клини-
ческих исследованиях. Препарат 
отличается быстрым началом 
действия, выраженным контро-
лем симптомов астмы и длитель-
ным противовоспалительным 
действием. Альвеско® обладает 
оптимальным профилем безопас-
ности, демонстрируя минималь-
ный риск местных и системных 
побочных реакций, не подавляя 
функции надпочечников и не ока-
зывая влияния на рост ребенка. 
Препарат характеризуется удоб-
ным режимом дозирования – 
1 раз в сутки. У большинства па-
циентов улучшение наступает в 
течение 24 часов после приема 
Альвеско®.  

Препарат Низкие суточные дозы, 
мкг

Средние суточные дозы,
мкг

Высокие суточные дозы, 
мкг

циклесонид 
(Альвеско®) 80–160 > 160–320 > 320

Беклометазона 
дипропионат 100–200 > 200–400 > 400

Будесонид 100–200 > 200–400 > 400

флутиказона 
пропионат 100–200 > 200–500 > 500

Мометазона 
фуроат 100 ≥ 200 ≥ 400

Триамцинолона 
ацетонид 400–800 > 800–1200 > 1200

на 62,5%30. Нарушением функции 
мелких бронхов можно объяснить 
усиление симптомов БА по ночам. 
Альвеско® уменьшает выражен-
ность дневных и ночных симпто-
мов БА и улучшает контроль за-
болевания26. Мелкие дыхательные 
пути играют основную роль в сни-
жении толерантности к физиче-
ской нагрузке. Альвеско® достовер-
но улучшает функцию легких при 
астме, обусловленной физической 
нагрузкой31. В заключение доклад-
чик привела оптимальные режимы 
дозирования Альвеско® (рис. 3):
 ■ дети старше 6 лет:

 ✓ рекомендованная ежедневная 
доза – 80–160 мкг в сутки од-
нократно или 80 мкг дважды в 
день;

 ✓ Альвеско® может использо-
ваться со спейсером или без 
него;

 ■ взрослые, пожилые пациенты и 
подростки старше 12 лет:

 ✓ при астме легкой и умеренной 
степени тяжести рекомен-
дованная ежедневная доза – 
160–640 мкг в сутки, дозу 

640 мкг следует делить на 
2 приема в день;

 ✓ при астме тяжелой степени 
доза может быть увеличе-
на максимально до 2 раз по 
640 мкг ежедневно.

Ингалятор Альвескo® 80
 ■ 1 нажатие – 80 мкг 

циклесонида

Ингалятор Альвеско® 160
 ■ 1 нажатие – 160 мкг 

циклесонида

Режимы дозирования ИГКС у детей с БА старше 5 лет согласно рекомендациям GINA (2011)

Однократно 
в день для 
большинства 
пациентов

Рис. 3. Как дозировать Альвеско®
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Итого: 
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Группа компаний 
«Медфорум» 

работает 
на фармацевтическом 

рынке России 

с 1997 года 
и является 

экспертом 
в области 

образовательных 
программ 

(конференций, лекций, 
тренингов), 

освещения сателлитных 
симпозиумов 

на конгрессах, 
консалтинга 

и промоакций 
для врачей 

основных 
специализаций.

◆  В рамках национального проекта «Здоровье» 
Группой компаний «Медфорум» совместно 
с Министерством здравоохранения 
и социального развития России, ведущими 
медицинскими научно-исследовательскими 
институтами и вузами страны создан 
постоянно действующий оргкомитет 
по проведению профессиональных 
образовательных программ.

◆  К сфере реализации данного проекта 
относится организация профессиональных 
медицинских форумов с международным 
участием в Москве, Санкт-Петербурге 
и регионах России.

◆  Издательский дом «Медфорум» с 2005 года 
выпускает журналы «Вестник семейной 
медицины» для практикующих врачей,  
«Аптечный бизнес» для провизоров 
и фармацевтов, а также линию журналов 
«Эффективная фармакотерапия», которые 
выходят по всем направлениям медицины. 
В 2010 году запущен новый проект 
«Hi+Med. Высокие технологии в медицине».

◆  Солидный научный уровень изданий, 
актуальная тематика, доступность 
изложения, современная форма подачи 
материала помогают практикующему 
врачу всегда находиться на высоком 
профессиональном уровне.

Профессионалы выбирают высокий уровень услуг Группы компаний «МЕДФОРУМ»!
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