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Современные технологии, используемые при  вы-
хаживании недоношенных новорожденных, 

направлены на  оказание помощи с  учетом тяжести 
их состояния. На  адаптационные возможности не-
доношенных детей в  неонатальном и  последующие 
возрастные периоды жизни влияют особенности кле-
точного энергообмена [1–3]. 

Недоношенность характеризуется вторичной функ-
циональной карнитиновой недостаточностью, кото-
рая определяется снижением клеточной биоэнер-
гетики, слабостью внутриклеточного гомеостаза, 
тенденцией к  незавершенному гликолизу. Карни-
тиновая недостаточность у недоношенных обуслов-
лена рядом причин: низким уровнем эндогенного 
синтеза в связи с незрелостью фермента γ-бутиробе-
таингидроксилазы, прекращением транспорта кар-

нитина через  плаценту после родов, пониженной 
способностью тканей к  захвату и  накоплению кар-
нитина [1, 4, 5].

Дефицит карнитина у  недоношенных детей 
клинически проявляется мышечной гипотонией 
или  дистонией, быстрой истощаемостью рефлексов, 
сниженной терморегуляцией, нарушением равно-
весия между процессами возбуждения и  угнетения 
в  центральной нервной системе (ЦНС), снижением 
аппетита и малой прибавкой массы тела. Чем меньше 
срок гестации при  рождении младенца, тем в  боль-
шей степени у него проявляется карнитиновый дефи-
цит. Хроническая и острая гипоксия в свою очередь 
вызывает множество нарушений, самыми важными 
из которых являются повреждения нервной системы 
и сердца (гипоксическая кардиопатия), усиливающие 
потребность тканей в карнитине [1–3, 6, 7].

В связи с изложенным целью настоявшего иссле-
дования явилось изучение показателей карнитиново-
го обмена и  клинических проявлений его дефицита 
у недоношенных новорожденных.

Характеристика детей и методы исследования

В Республиканском перинатальном центре и  спе-
циализированном детском учреждении № 5 г. Ташкента 
обследованы 45 недоношенных новорожденных, ко-
торые были разделены на  две группы в  зависимости 
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Представлены собственные данные о обследования 45 недоношенных детей в зависимости от срока гестации. Проведено 
общее клиническое обследование и  исследование уровня свободного и  ацилированного карнитина в  крови. Установлены 
неспецифические клинические признаки карнитинового дефицита у  недоношенных детей. Исследование карнитинового  
обмена выявило зависимость изучаемых показателей от гестационного срока недоношенных детей.  
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от срока гестации при рождении. В 1-ю группу вклю-
чены 13 детей с  гестационным сроком 27–31  нед 
(30,51±0,5 нед), с  массой тела при  рождении 
2235,4±62,1 г, длиной тела 42,3±0,2 см, окружностью 
головы 30,5±0,3 см, окружностью груди 28,4±0,3 см. 
Во  2-ю группу включены 33 ребенка с  гестацион-
ным сроком 32–36 нед (34,2±0,3 нед), с массой тела 
при рождении 2051,3±62,4 г, длиной тела 42,8±0,5 см, 
окружностью головы 31,6±0,5 см, окружностью гру-
ди 29,4±0,5 см. Контрольную группу составил 41 до-
ношенный новорожденный. 

Всем детям проведено исследование обще-
го и  свободного карнитинов и  ацилкарнити-
нов методом тандемной масс-спектрометрии 
(Perkin Elmer). Для  дополнительной характери-
стики возможной недостаточности карнитина 
вычислялся коэффициент ацилкарнитины/сво-
бодный карнитин. Показатели карнитинового 
обмена определяли на  1-й и  4-й неделях жизни 
ребенка. Статистическая обработка результатов 

включала оценку достоверности различий сред-
них значений измерений по критерию Стьюдента 
с заданным уровнем надежности (p<0,05).

Результаты и обсуждение 

Клиническое наблюдение за  детьми позволи-
ло установить, что  недоношенные новорожденные 
имели различные изменения со стороны органов 
и  систем, обусловленные общей незрелостью ор-
ганизма (табл. 1). Как видно из табл. 1, у большин-
ства недоношенных новорожденных, независимо 
от  сроков гестации при  рождении, наблюдалось 
поражение ЦНС в  виде гипоксически-ишемиче-
ской энцефалопатии (у 75,0±12,5 и 63,6±8,4% в 1-й 
и  2-й группах) с  преобладанием синдрома угнете-
ния, быстрой истощаемости рефлексов и мышечной 
гипотонии. Респираторный дистресс-синдром на-
блюдался в 58,3±14,2 и 39,3±8,5% случаев, бронхо-
легочная дисплазия – в 41,6±14,2 и 42,4±8,6% слу-
чаев соответственно.

Таблица 1. Клиническая характеристика обследованных недоношенных новорожденных
Table 1. Clinical characteristics of the examined preterm infants

Показатель

Недоношенные 
27–31 нед (n=12)

Недоношенные 
32–36 нед (n=33)

абс. % абс. %

Поражение ЦНС: 11 91,6±8,0 27 81,8±6,7

– гипоксически-ишемическая энцефалопатия 
с преобладанием синдрома угнетения

9 75,0±12,5 21 63,6±8,4

– быстрая истощаемость рефлексов 7 58,3±14,2 16 48,4±8,7

– снижение терморегуляции 6 50,0±14,4 12 36,3±8,4

– мышечная гипотония или дистония 8 66,6±13,6 19 57,5±8,6

Респираторный дистресс-синдром 7 58,3±14,2 13 39,3±8,5

Бронхолегочная дисплазия 5 41,6±14,2 14 42,4±8,6

Гипоксическая кардиопатия: 8 66,6±13,6 25 75,7±7,5

– бледность 5 41,6±14,2 17 51,5±8,7

– мраморность кожных покровов 7 58,3±14,2 9 27,2±7,8

– цианоз носогубный 4 33,3±13,6 15 45,4±8,7

– акроцианоз 2 16,6±10,8 5 15,1±6,2

– систолический шум 4 33,3±13,6 8 24,2±7,5

– тахи- или брадикардия 8 66,6±13,6 13 39,3±8,5

Дисфункция желудочно-кишечного тракта 7 58,3±14,2 15 45,4±8,7

– вялый сосательный рефлекс 6 58,3±14,4 14 42,4±8,6

– синдром срыгивания 3 25,0±12,5 7 21,2±7,1

– повышение нервно-рефлекторной возбудимо-
сти желудочно-кишечного тракта

1 16,6±8,0 6 18,1±6,7

Затяжная гипербилирубинемия 5 41,6±14,2 16 48,4±8,7

Конъюгационная желтуха неуточненной этиологии 2 16,6±10,8 3 9,1±5,0
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Таблица 2. Сравнительные показатели карнитинового (в мкмоль/л) обмена у недоношенных и доношенных детей (M±m)
Table 2. Comparative indicators of carnitine metabolism in preterm and term children, (M±m)

Показатель Недоношенные дети, n=45 Доношенные дети, n=41

Свободный карнитин (СО) 20,63±0,86 27,45±3,21#

Короткоцепочечные АК

C2 14,51±0,71 12,62±0,94

C3 1,13±0,11 0,99±0,07

C4 0,15±0,01 0,16±0,01

C4OH/C3DC* 0,06±0,004 0,05±0,004

C5 0,14±0,01 0,23±0,01##

C5:1 0,01±0,003 0,01±0,001

C5D/C6OH* 0,04±0,004 0,03±0,003#

C5OH/C4DC* 0,11±0,01 0,14±0,01

Среднецепочечные АК*

С6 0,03±0,002 0,03±0,003

C6DC 0,04±0,00 0,03±0,004

C8 0,05±0,012 0,06±0,01

C8:1 0,04±0,004 0,06±0,01##

C10 0,07±0,01 0,07±0,005

C10:1 0,04±0,003 0,04±0,002

C10:2 0,01±0,001 0,01±0,001

Длинноцепочечные АК

C12 0,05±0,01 0,05±0,01#

C12:1 0,03±0,01 0,03±0,004

C14 0,13±0,01 0,14±0,01

C14:1 0,05±0,004 0,05±0,003

C14:2 0,02±0,001 0,02±0,001

C14OH 0,01±0,001 0,01±0,001

C16 1,56±0,20 1,57±0,20

C16:1 0,10±0,01 0,10±0,01

C16:1OH 0,03±0,003 0,03±0,003

C16OH 0,01±0,001 0,01±0,001

C18 0,77±0,07 0,78±0,07

C18:1 1,25±0,10 1,26±0,10

C18:1OH 0,02±0,002 0,02±0,002

C18:2 0,33±0,03 0,34±0,03

C18OH 0,004±0,001 0,005±0,001

Карнитиновый индекс 1,04±0,04 0,84±0,05^

Общий карнитин 41,43±1,52 46,40±3,43

Примечание. Здесь и в табл. 3: * – Раздельное определение указанных ацилкарнитинов (АК) в используемой методике неосуществимо. 
Достоверность различий между группами недоношенных и доношенных детей: # р<0,05; ## p<0,001; ^ p<0,01.
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Гипоксическая кардиопатия у  обследованных 
детей сопровождалась бледностью, мраморностью 
кожных покровов, систолическим шумом и  нару-
шениями ритма в  66,6±13,6 и  75,7±7,5% случаев 
в  1-й и  2-й группах соответственно. Дисфункция 

желудочно-кишечного тракта в  большей степени 
проявлялась вялым сосательным рефлексом и  син-
дромом срыгивания (у  58,3±14,2 и  45,4±8,7% детей 
соответственно). Затяжная гипербилирубинемия на-
блюдалась почти у  половины детей обеих групп. 

Таблица 3. Показатели карнитинового обмена (в мкмоль/л) у недоношенных детей (M±m)
Table 3. Value of carnitine metabolism in preterm infants (M±m)

Показатель
Недоношенные дети (n=45)

1-я группа (n=12) 2-я группа (n=33)

Свободный карнитин 28,08±1,41 17,92±0,54##

Короткоцепочечные АК

C2 17,50±1,56 13,43±0,71#

C3 1,47±0,34 1,01±0,08

C4 0,14±0,01 0,15±0,01

C4OH/C3DC* 0,07±0,01 0,06±0,01

C5 0,15±0,04 0,13±0,01

C5:1 0,01±0,002 0,01±0,004

C5DC/C6OH* 0,05±0,01 0,04±0,004

C5OH/C4DC* 0,13±0,01 0,11±0,01

Среднецепочечные АК

С6 0,03±0,004 0,03±0,003

C6DC 0,05±0,01 0,04±0,004

C8 0,04±0,004 0,05±0,02

C8:1 0,04±0,01 0,04±0,01

C10 0,09±0,01 0,06±0,01#

C10:1 0,04±0,01 0,04±0,003

C10:2 0,01±0,002 0,01±0,001

Длинноцепочечные АК

C12 0,07±0,01 0,05±0,01

C12:1 0,03±0,01 0,03±0,01

C14 0,15±0,03 0,13±0,02

C14:1 0,05±0,01 0,05±0,004

C14:2 0,02±0,002 0,02±0,001

C14OH 0,01±0,001 0,01±0,001

C16 1,46±0,42 1,59±0,23

C16:1 0,10±0,03 0,10±0,01

C16:1OH 0,03±0,01 0,03±0,004

C16OH 0,01±0,002 0,01±0,001

C18 0,82±0,14 0,75±0,08

C18:1 1,23±0,20 1,26±0,12

C18:1OH 0,02±0,004 0,02±0,002

C18:2 0,29±0,05 0,35±0,03

C18OH 0,00±0,001 0,00±0,001

Карнитиновый индекс 0,86±0,05 1,11±0,05##

Общий карнитин 52,17±2,82 37,52±1,24##



43

Насирова У.Ф. и соавт. Ранняя диагностика карнитиновой недостаточности у недоношенных новорожденных

РОССИЙСКИЙ ВЕСТНИК ПЕРИНАТОЛОГИИ И ПЕДИАТРИИ, 2018; 63:(3)
ROSSIYSKIY VESTNIK PERINATOLOGII I PEDIATRII, 2018; 63:(3)

Сравнительный анализ выявленных клинических 
синдромов у детей не выявил статистически значи-
мых межгрупповой различий.

Изучение карнитинового статуса показало 
(табл.2), что  уровень общего карнитина у  недо-
ношенных в  среднем оказался ниже (41,43±1,52 
мкмоль/л) по  сравнению с  доношенными новоро-
жденными (46,40±3,43 мкмоль/л). Средний уровень 
свободного карнитина у  недоношенных был ниже, 
чем у  доношенных новорожденных: 20,63±0,86 
и 27,45±3,21 мкмоль/л соответственно; р<0,05.

Концентрация некоторых короткоцепочечных 
ацилкарнитинов (С2, С3, C4OH/C3DC, C5D/C6OH) 
у недоношенных оказалась выше по сравнению с до-
ношенными новорожденными. Однако достоверные 
различия по  сравниваемым показателям выявле-
ны только в  отношении концентрации C5D/C6OH 
(p<0,05). Концентрация длинноцепочечных ацилкар-
нитинов у  недоношенных в  целом оказалась ниже, 
чем у доношенных новорожденных.

Полученные результаты согласуются с  данны-
ми, полученными L.Sweetman и  P. Ashcraft (2001  г.), 
которые, проведя сравнительный анализ значений 
ацилкарнитинов у здоровых новорожденных и недо-
ношенных, показали более высокие значения уровня 
С3 и более низкие значения С4 и С5 у здоровых но-
ворожденных по сравнению с недоношенными. Уро-
вень длинноцепочечных ацилкарнитинов у здоровых 
новорожденных оказался значительно выше по срав-
нению с таковыми у недоношенных детей [8].

Карнитиновый индекс, представляющий собой 
отношение суммы значений ацилкарнитинов к уров-
ню свободного карнитина, был достоверно выше  
по  сравнению с  доношенными детьми, что, по  дан-
ным Е.А. Николаевой и соавт. (2011), является марке-
ром карнитинового дефицита [9].

Сравнительный анализ показателей карнитино-
вого обмена в крови новорожденных 1-й и 2-й групп 
(табл. 3) установил, что у недоношенных детей с  ге-
стационным возрастом 27–31 нед содержание свобод-
ного карнитина достоверно выше (р<0,001) по срав-
нению с  детьми, родившимися на  32–36-й неделях 
гестации. Такие же различия выявлены при  сравне-
нии содержания общего карнитина (р<0,001). Кар-
нитиновый индекс у  детей 1-й группы был ниже 
по сравнению с детьми 2-й группы (р<0,001).

Полученные нами показатели карнитинового об-
мена у  недоношенных детей в  зависимости от  геста-
ционного возраста согласуются с данными H. Donald 

и  соавт. (2003), A. Gucciardi и  соавт. (2015), которые 
выявили зависимость концентраций свободного кар-
нитина и короткоцепочечных карнитинов от гестаци-
онного возраста. Чем меньше гестационный возраст, 
тем выше уровень свободного карнитина. Этот фено-
мен обусловлен ограниченным синтезом эндогенного 
свободного карнитина у новорожденных из-за низкой 
активности α-бутиробетаингидроксилазы, которая ка-
тализирует финальную стадию карнитинового синтеза 
из  α-бутиробетаина в  карнитин, а  также снижением 
запасов тканевого карнитина и  трансплацентарным 
переносом материнского карнитина к плоду в течение 
беременности [10–12]. Предполагается, что выявлен-
ная ассоциация между низкой массой тела при рожде-
нии и высоким уровнем свободного карнитина связа-
на с  уменьшением массы тканей и/или незрелостью 
переносчика карнитина у маловесных детей, что при-
водит к низкому уровню тканевого карнитина и высо-
кому уровню общего карнитина в крови.

Таким образом, с  учетом полученных нами ре-
зультатов и  данных зарубежных исследователей 
можно предположить, что  недоношенные новоро-
жденные характеризуются более низкой обеспечен-
ностью карнитином по  сравнению с  доношенными 
новорожденными. Степень выраженности карнити-
новой недостаточности, по-видимому, определяется 
тяжестью неспецифических клинических проявле-
ний данного состояния: перинатальным поражени-
ем ЦНС, изменениями со стороны бронхо-легочной 
системы, гипоксической кардиопатией, затяжной ги-
пербилирубинемией. Исследование уровня карнити-
на и его фракций является основным инструментом 
в  диагностике вторичного карнитинового дефицита. 
Расчет карнитинового индекса необходим для оцен-
ки глубины изменений биоэнергетического обмена 
и  разработки тактики медикаментозной коррекции 
выявленных нарушений.

Выводы

Клинические признаки карнитинового дефицита 
имеют неспецифический характер, что обосновывает 
необходимость лабораторного определения показате-
лей карнитинового обмена у детей.

Показателей карнитинового обмена у недоношен-
ных зависят от гестационного срока новорожденных 
и, по-видимому, обусловлены низкой активностью 
α-бутиробетаингидроксилазы и  трансплацентарным 
переносом материнского карнитина к  плоду в  тече-
ние беременности.
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