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ЮБИЛЕИ

В.К. Козлов (к 75-летию со дня рождения)

10 октября 2014 г. исполнилось 75 лет директору 
Хабаровского филиала Дальневосточного научного 
центра физиологии и патологии дыхания СО РАМН 
— НИИ охраны материнства и детства, заведующе-
му кафедрой детских болезней Дальневосточного 
государственного медицинского университета, чле-
ну-корреспонденту РАН, доктору медицинских наук, 
профессору, заслуженному деятелю науки Россий-
ской Федерации Владимиру Кирилловичу Козлову.

В. К. Козлов в 1964 г. окончил педиатрический 
факультет Хабаровского государственного меди-
цинского института. Прошел путь от врача-педиа-
тра Черновской районной больницы Читинской об-
ласти до члена-корреспондента РАН, профессора. 
Владимир Кириллович работал врачом-педиатром 
(1964—1966), затем — заведующим детским отде-
лением Черновской районной больницы Читин-
ской области (1966—1968), заведующим поликли-
никой больницы им. В.М. Истомина г. Хабаровска 
(1968—1969). С 1969 г. — ассистент кафедры госпи-
тальной педиатрии Хабаровского государственного 
медицинского института, с 1981 г. и по настоящее 
время — заведующий кафедрой детских болезней 
Дальневосточного государственного медицинского 
университета.

В 1975 г. защитил кандидатскую диссертацию 
«Клинико-функциональные параллели при хрони-
ческой пневмонии у детей», в 1986 г. — докторскую 
диссертацию «Клинико-иммунологические особен-
ности острых пневмоний у детей в условиях Хаба-
ровского края».

С 1989 по 1999 г. В. К. Козлов — директор Инсти-
тута охраны материнства и детства СО РАМН. После 
реорганизации института в 1999 г. — директор Хаба-
ровского филиала Дальневосточного научного центра 
физиологии и патологии дыхания СО РАМН — НИИ 
охраны материнства и детства. Становление инсти-
тута тесно связано с деятельностью В. К. Козлова как 
организатора и руководителя учреждения. За годы 
деятельности Владимира Кирилловича в должности 
директора институт стал ведущим научным учрежде-
нием в регионе, занимающимся проблемами охраны 
здоровья женщин и детей.

За успехи в научной работе в 1994 г. В. К. Козло-
ву присвоено звание «Заслуженный деятель науки 
РФ». В 1999 г. Владимир Кириллович был избран чле-
ном-корреспондентом РАМН (с 2014 г. — член-корр. 
РАН).

Основным направлением научной деятельности 
В. К. Козлова являются фундаментальные и науч-
но-прикладные исследования в области сохране-
ния и укрепления здоровья беременных женщин, 
детей и подростков коренного и пришлого населе-
ния Дальнего Востока. Член-корр. РАН В. К. Коз-

лов — основатель и руководитель крупной научной 
школы, достигнувшей больших успехов в изучении 
механизмов осложнений беременности; механизмов 
нарушения функции иммунной системы и органов-
мишеней у детей  бронхолегочной патологией; меха-
низмов формирования нефропатий у детей в совре-
менных экологических и социально-экономических 
условиях; нейроиммуноэндокринных механизмов 
нарушений соматического, психосоматического 
и репродуктивного здоровья подростков Приамурья. 
Результаты многолетних исследований, проводимых 
под руководством В. К. Козлова, позволили оценить 
роль репродуктивно значимых инфекций, опробовать 
и предложить родовспомогательным учреждениям 
новые методы дородовой и ранней диагностики вну-
триутробных инфекций.

Сферой научных разработок В. К. Козлова также 
стали клинико-лабораторные особенности дефицит-
ных состояний у беременных женщин, детей и под-
ростков. На основе этих исследований были разра-
ботаны алгоритмы диагностики и предложены схемы 
лечения и профилактики анемий с использованием 
методов коррекции микроэлементного статуса в усло-
виях биогеохимического своеобразия Дальневосточ-
ного региона.

Большое внимание В. К. Козлов уделяет исследо-
ваниям в области пульмонологии. Им были выявле-
ны региональные особенности распространенности, 
изучены клинико-морфологические, иммунологи-
ческие и свободнорадикальные аспекты неспецифи-
ческих воспалительных заболеваний легких у детей 
и др. На основе этих работ разработан дифферен-
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циально-диагностический алгоритм хронических 
и рецидивирующих заболеваний бронхолегочной си-
стемы, обоснована эффективность применения ин-
дивидуальной иммунокоррекции.

Под его научным руководством изучены законо-
мерности влияния экологических факторов Даль-
невосточного региона на состояние здоровья под-
ростков, что позволило рекомендовать оптимальные 
методы профилактики, ранней диагностики, лечения 
и реабилитации; разработать и внедрить норматив-
ные величины физического и полового развития под-
ростков коренного и пришлого населения региона, 
параметров иммунной и эндокринной систем, ми-
кроэлементного статуса. В последнее время особый 
интерес В. К. Козлова вызывает клинико-экспери-
ментальное исследование молекулярных механизмов 
формирования пневмо- и нефропатий, в том числе 
участие свободных радикалов в эмбриональном им-
притинге токсического воздействия тяжелых метал-
лов, способности ряда природных антиоксидантов 
корригировать нарушения органогенеза в системе 
дыхания и мочевой системе.

Проведенные исследования отражены в 600 на-
учных печатных работах, обобщены в 18 монографи-
ях, в том числе «Свободные радикалы, регуляторные 
пептиды и хронические воспалительные заболева-
ния легких у детей» (Хабаровск, 2012), «Бронхиаль-
ная астма и персистенция цитомегаловируса у детей» 
( Хабаровск, 2012), «Микробиологические и патоге-
нетические аспекты внебольничной пневмонии у де-
тей» (Хабаровск, 2013) и «Анемические состояния 

у беременных женщин» (Хабаровск, 2013), получены 
свидетельства на 4 патента на изобретения.

В. К. Козлов — высококвалифицированный врач, 
главный педиатр при представителе Министерства 
здравоохранения РФ по Дальневосточному феде-
ральному округу, талантливый педагог. Под его руко-
водством защищены 34 кандидатские и 13 докторских 
диссертаций. Его ученики возглавляют отделения 
и кафедры в ряде научных, лечебных и учебных уч-
реждений России, ближнего и дальнего зарубежья. 
За большой вклад в развитие медицинской науки 
и подготовку высококвалифицированных специали-
стов Владимир Кириллович награжден медалью «Ве-
теран труда» (1999), Почетными грамотами СО РАМН 
(2000, 2009) и губернатора Хабаровского края (2004, 
2006).

Одна из главных черт характера В. К. Козло-
ва — постоянное стремление к новому. Он никог-
да не останавливается на достигнутом, всегда идет 
вперед. На всех этапах трудовой деятельности он 
проявил себя настоящим ученым, высококвалифи-
цированным, инициативным и творческим специа-
листом, незаурядным организатором медицинской 
науки.

Друзья, коллеги и ученики желают Владимиру Ки-
рилловичу крепкого здоровья, неиссякаемой энер-
гии, счастья и дальнейших творческих достижений 
на благо науки!

Редколлегия журнала присоединяется к этим  
поздравлениям!
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ЮБИЛЕИ

В.В. Длин (к 60-летию со дня рождения)

5 октября 2014 г. исполнилось 60 лет Владими-
ру Викторовичу Длину, доктору медицинских наук, 
профессору, руководителю отделения наследствен-
ных и приобретенных болезней почек, заместителю 
директора по научной работе Научно-исследователь-
ского клинического института педиатрии ГБОУ ВПО 
РНИМУ им. Н. И. Пирогова Минздрава России.

В. В. Длин родился в г. Дрогобыче Львовской об-
ласти (Украина) в семье врачей (мать — педиатр, 
областной кардиоревматолог; отец — терапевт, воен-
врач). В 1977 г. окончил с отличием педиатрический 
факультет Ивановского государственного медицин-
ского института. Там же начал заниматься научной 
деятельностью — вначале на кафедре патологической 
анатомии, а затем на кафедре терапии. После окон-
чания института работал в Красногорской детской 
больнице Московской области ординатором сомати-
ческого отделения (с 1978 г.), уже через год стал рай-
онным детским нефрологом. Опыт и знания в дет-
ской нефрологии приобретал в совместной работе 
и под руководством проф. Л. Т. Теблоевой (III Мос-
ковский медицинский институт), проф. В. И. Наумо-
вой (НИИ педиатрии РАМН), проф. М. С. Игнатовой 
в отделении нефрологии Московского НИИ педи-
атрии и детской хирургии Минздрава РФ. Начиная 
с 1981 г. последующая творческая судьба В. В. Длина 
была связана с Московским НИИ педиатрии и дет-
ской хирургии (ныне Научно-исследовательский 
клинический институт педиатрии).

Под руководством В. В. Фокеевой и Б. П. Мищен-
ко Владимир Викторович в 1986 г. защитил кандидат-
скую диссертацию на тему «Клиническое значение 
ферментурии при заболеваниях почек у детей». С это-
го периода работа В. В. Длина полностью связана 
с отделением нефрологии МНИИ педиатрии и дет-
ской хирургии, в котором он прошел путь от врача-
ординатора до руководителя отдела наследственных 
и приобретенных болезней почек (с 2006 г.). В 1993 г. 
В. В. Длин успешно защитил докторскую диссерта-
цию на тему: «Патогенетическое значение персисти-
рующей вирусной инфекции при гломерулонефрите 
у детей в обосновании противовирусной и иммуно-
модулирующей терапии», профессор с 2000 г. С 2008 г. 
Владимир Викторович одновременно является заме-
стителем директора института по научной работе.

Под его руководством защищено 10 кандидатских 
и 2 докторские диссертации. Он автор более 550 опу-
бликованных работ, в том числе 12 монографий и ру-
ководств, более 100 глав в различных руководствах 
и справочниках для врачей, 10 методических писем 
и пособий для врачей, более 10 изобретений, имеет 
более 30 публикаций за рубежом.

Владимир Викторович — заместитель главного ре-
дактора журнала «Российский вестник перинатологии 
и педиатрии», член Комиссии Росздравнадзора по до-
клиническому и клиническому исследованию лекарст-
венных препаратов, эксперт педиатрической комиссии 
Фармкомитета Минздрава РФ, заместитель председа-
теля оргкомитета ежегодного Российского конгресса 
«Инновационные технологии в педиатрии и детской 
хирургии», с 2012 г. президент Ассоциации детских не-
фрологов России. В течение многих лет является чле-
ном Европейского общества детских нефрологов.

Проф. В. В. Длин — заслуженный врач РФ, награ-
жден грамотами Минздрава РФ, значком «Отличнику 
здравоохранения», медалями.

Коллектив отдела наследственных и приобретен-
ных болезней почек, коллеги и ученики сердечно по-
здравляют юбиляра и желают ему крепкого здоровья, 
неиссякаемого оптимизма, творческих успехов и ис-
полнения всех намеченных планов.

Редколлегия журнала «Российский вестник  
перинатологии и педиатрии» от всей души  

присоединяется к этим поздравлениям!
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Распространенность врожденных пороков сердца у детей на современном этапе

Ю.М. Белозеров, Л.В. Брегель, В.М. Субботин

Научно-исследовательский клинический институт педиатрии, Москва; Иркутская государственная медицинская 
академия последипломного образования 

Prevalence of congenital heart diseases in children at the present stage

Yu.M. Belozerov, L.V. Bregel, V.M. Subbotin

Research Clinical Institute of Pediatrics, Moscow; Irkutsk State Medical Academy of Postgraduate Education

По данным обширного метаанализа мировой литературы врожденные пороки сердца регистрировались с частотой 6 на 1000 
родившихся живыми детей в 1930—1934 гг. с увеличением показателя до 9,1 на 1000 после 1995 г. По разным оценкам, 
частота врожденных пороков сердца после 2000 г. составляла от 4 до 10 на 1000 рожденных детей. Однако истинная рас-
пространенность указанных пороков может быть гораздо выше. Большинство авторов сходятся на мнении, что частота вро-
жденных пороков сердца варьирует от 19 до 75 на 1000 родившихся живыми, при этом серьезные аномалии регистрируются 
с частотой 19,1—23,9 на 1000 рождений. Легкие дефекты многие кардиологи не относят к пороку, однако данное положение 
нуждается в дальнейшем изучении. Большое значение в определении распространенности врожденных пороков сердца име-
ют фетальная эхокардиография и генетические методы исследования. Даны таблицы хромосомных и моногенных синдро-
мов, ассоциированных с аномалиями развития сердца.

Ключевые слова: дети, врожденные пороки сердца, распространенность, фетальная эхокардиография, пренатальная диагно-
стика, тяжесть порока, генетические синдромы.

An extensive meta-analysis of the world literature showed that congenital heart diseases were registered at a rate of 6 per 1,000 live 
births in 1930—1934 with its increase up to 9,1 per 1,000 after 1995. According to various estimates, the rate of congenital heart 
diseases was 4 to 10 per 1,000 births after 2000. However, the true prevalence of the above defects may be much higher. Most au-
thors are in agreement that the rate of congenital heart disease varies between 19 to 75 per 1,000 live births; serious anomalies being 
registered at a rate of 19,1—23,9 per 1,000 births. Many cardiologists do not consider mild defects to be diseases; however, this 
statement calls for further investigation. Fetal echocardiography and genetic studies are of great importance in estimating the preva-
lence of congenital heart disease. Tables of chromosomal and monogenic syndromes associated with cardiac malformations are given.

Key words: children, congenital heart diseases, prevalence, fetal echocardiography, prenatal diagnosis, defect severity, genetic 
syndromes.
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Врожденные пороки сердца составляют 1 / 
3
 всех 

врожденных пороков развития и являются од-
ной из основных причин младенческой смертности. 
При обширном метаанализе данных мировой лите-
ратуры [1] врожденные пороки сердца регистрирова-
лись с частотой 6 на 1000 родившихся живыми детей 
в 1930—1934 гг. с ростом до 9,1 на 1000 после 1995 г. 
По разным оценкам, частота врожденных пороков 
сердца после 2000 г. составляла от 4 до 10 на 1000 ро-
жденных детей [2]. Истинная распространенность 
пороков сердца может быть гораздо выше. По по-

казателям 62 регистров их частота может достигать 
50 на 1000 родившихся живыми (см. рисунок).

Врожденный порок может быть распознан анте-
натально при ультразвуковом исследовании. Схема 
ультразвукового скринингового исследования в Рос-
сии регламентирована приказом МЗ РФ от 2 октября 
2009 г. № 808н. Вначале порок сердца может быть за-
подозрен при увеличении толщины воротникового 
пространства плода при первом антенатальном скри-
нинге на 12—14-й нед беременности, когда исклю-
чаются (либо выявляются) хромосомные аномалии 
и могут быть обнаружены наиболее грубые структур-
ные дефекты органов. Если толщина воротникового 
пространства плода ≥3,5 мм, то риск врожденного 
порока сердца в 4 раза выше, чем у плодов без этого 
признака [4]. Диагноз врожденного порока сердца 
у плода уточняется в срок 17—22 нед беременности, 
так как многие пороки сердца распознаются позже 
срока первого ультразвукового скрининга. Использо-
вание при этом цветового допплеровского картирова-
ния является чрезвычайно важным, поскольку позво-
ляет определить пороки магистральных сосудов.

ПЕРЕДОВАЯ
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ПЕРЕДОВАЯ

Пренатальная ультразвуковая диагностика явля-
ется одним из важных факторов снижения младенче-
ской смертности от врожденных пороков сердца, од-
нако разрешающая способность метода тесно связана 
с уровнем лечебного учреждения и квалификацией 
врача, выполняющего фетальную эхокардиографию. 
Средний уровень выявляемости пороков сердца в Ев-
ропе при однократном ультразвуковом сканировании 
составляет 46 %, при повторном — 56 %, при повтор-
ных сканированиях в специализированных центрах 
— 95 %. По данным детского кардиологического от-
деления клиники медицинского университета Сан-
Франциско, среди младенцев с синдромом гипо-
плазии левых отделов сердца (n=81), поступивших 
за период 1999—2010 гг., антентально диагноз был по-
ставлен у 49 (60,5 %), постнатально — у 32 [5]. С ши-
роким применением фетальной эхокардиографии 
значительно увеличилось число случаев выявления 
пороков сердца еще во время внутриутробного разви-
тия. Это особенно касается детей с так называемыми 
«дуктус» зависимыми пороками. Если такие новоро-
жденные раньше погибали в первые часы—дни жиз-
ни, то благодаря установлению диагноза еще вну-
триутробно, кардиохирурги могут предупредить 
летальный исход [6].

Среди младенцев с пороками сердца доля недоно-
шенных детей в 2 раза больше, чем в общей популя-
ции новорожденных. Риск врожденных пороков сер-
дца повышен для недоношенных, которые родились 
в результате спонтанных преждевременных родов. 
Риск высок именно в отношении аномалий сердца 
(из группы исключены хромосомные заболевания 
и множественные пороки развития) [7]. Вероятно, 
это связано с действием тератогенов, среди которых 
важную роль играют врожденные инфекции, которые 
служат одной из главных причин преждевременных 
родов.

Деление врожденных пороков сердца в зависимо-
сти от тяжести порока по J. I. Hoffman [8] следующее:

А. Тяжелые
I. Цианотические пороки сердца

1. d-транспозиция магистральных сосудов.
2. Тетрада Фалло, включая атрезию легочной арте-

рии или отсутствие клапана легочной артерии.
3. Гипоплазия правого желудочка:
a) атрезия трикуспидального клапана;
б) атрезия легочной артерии с интактной межже-

лудочковой перегородкой;
в) аномалия Эбштейна.
4. Гипоплазия левого желудочка;
a) атрезия аорты;
б) атрезия митрального клапана.
5. Единственный желудочек.
6. Двойное отхождение магистральных сосудов 

от правого желудочка.
7. Общий артериальный ствол.
8. Тотальный аномальный дренаж легочных вен.
9. Критический стеноз легочной артерии.
10. Комбинированные нетипичные аномалии по типу 

двойного отхождения магистральных сосудов от левого 
желудочка, некоторые формы L-транспозиции маги-
стральных артерий.

II. Ацианотические пороки
11. Атриовентрикулярная коммуникация.
12. Большой дефект межжелудочковой перегородки.
13. Большой открытый артериальный проток.
14. Критический или тяжелый стеноз аорты.
15. Тяжелый стеноз легочной артерии.
16. Критическая коарктация аорты.
B. Умеренной тяжести
1. Умеренный или тяжелый стеноз аорты или аор-

тальная недостаточность.
2. Тяжелый стеноз или недостаточность легочной 

артерии.
3. Некритическая коарктация аорты.
4. Большой дефект межпредсердной перегородки.
5. Комплексная форма дефекта межжелудочковой 

перегородки.
C. Легкие
1. Небольшой дефект межжелудочковой перего-

родки.
2. Небольшой открытый артериальный проток.
3. Легкий стеноз легочной артерии.
4. Двустворчатый аортальный клапан без стеноза 

и недостаточности.
5. Маленький или спонтанно закрывающийся де-

фект межпредсердной перегородки.
В число регистрируемых дефектов межпредсердной 

перегородки не входит открытое овальное окно (де-
фект в области овальной ямки размером до 0,2 см), ко-
торое встречается у 15—30 % взрослых, не сопровожда-
ется расстройствами гемодинамики, по этой причине 
не требует лечения и не влияет на продолжительность 
жизни. Например, двустворчатый аортальный кла-
пан, наиболее распространенный порок, как правило, 
исключен из этой оценки. В указанное число пороков 
не входят мелкие дефекты межжелудочковой перего-

Рисунок. Гистограмма частоты врожденных пороков сердца 
(ВПС) на 1000 новорожденных по суммированным данным 
62 центров [3].
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родки, открытый артериальный проток у недоношен-
ных, двустворчатый аортальный клапан, открытое 
овальное окно. Если включить детей с двустворчатым 
аортальным клапаном, число врожденных пороков 
сердца достигает 20,1 на 1000 родившихся живыми, 
а при учете всех мелких дефектов (аневризма меж-
предсердной перегородки, изолированные аномалии 
лобарных легочных вен, небольшой бессимптомный 
открытый артериальный проток, очень маленький де-
фект межжелудочковой перегородки) — 75 на 1000 [3].

Двустворчатый аортальный клапан связан со зна-
чительной заболеваемостью и смертностью в более 
позднем возрасте, его встречаемость составляет от 10 
до 20 на 1000 населения в целом [9]. Недавними ис-
следованиями установлена высокая степень наследу-
емости двустворчатого аортального клапана в изоли-
рованном виде или с другими сердечно-сосудистыми 
аномалиями, особенно в сочетании с обструкцией 
отточного тракта левого желудочка [10—12].

Если принимаются во внимание изолированная 
аневризма межпредсердной перегородки и персисти-
рующая левая верхняя полая вена (каждый дефект 
встречается у 5—10 на 1000 новорожденных), то ча-
стота пороков сердца приближается к 75 на 1000 но-
ворожденных. В свете вышеизложенного указанная 
частота является вполне реальной [3, 8].

В 2000 г. в мире общее количество новорожденных 
с врожденными пороками сердца составляло пример-

но 623 000 (320 000 — с простыми дефектами, 165 000 — 
с умеренно сложными дефектами и 138 000 — со слож-
ными пороками сердца) [8].

Показательны результаты исследования EUROCAT 
(European Surveillance of Congenital Anomalies), в кото-
рое вошли данные регистров всех врожденных поро-
ков развития у новорожденных стран Европы (1,5 млн 
рождений ежегодно из 22 стран) за 2003—2007 гг. [13]. 
Согласно данным этого исследования, серьезные вро-
жденные пороки развития регистрировались с часто-
той 23,9 на 1000 рождений, из них 80 % детей родились 
живыми, 2,5 % — родились с врожденными аномали-
ями и умерли на 1-й неделе жизни, 2,0 % — состави-
ли случаи мертворождения либо смерти плода после 
20 нед гестации, 17,6 % — прерывание беременности 
при пренатальной диагностике врожденного порока 
развития.

У большинства детей, родившихся с пороками 
сердца, нет других врожденных дефектов; в 25—40 % 
случаев пороки сердца встречаются в ассоциации 
с другими аномалиями или как составная часть син-
дрома [14]. Кроме того, около 30 % детей с хромо-
сомными аномалиями имеют врожденный порок 
сердца [15]. Значительный процент пороков сердца 
связан с анеуплоидией или изменением числа хромо-
сом (табл. 1), а также с моногенными генетическими 
синдромами (табл. 2). Эти данные свидетельствуют 
о том, что, несмотря на мультифакториальный  генез 

Таблица 1. Синдромы, связанные с хромосомной анеуплоидией или микроделецией

Синдром Аномалии сердца Частота ВПС, % Другие клинические проявления

Трисомия 13  
(Патау синдром)

ДМПП, ДМЖП, 
ОАП, СГЛЖ

80 Микроцефалия, голопрозенцефалия, дефекты 
скальпа, тяжелая умственная отсталость, полидак-

тилия, расщепление губы и неба, аномалии мочепо-
ловой системы, пупочная грыжа, микрофтальмия 

Трисомия 18  
(Эдвардса синдром)

ДМПП, ДМЖП, 
ОАП, ТФ, ДОМС от 

ПЖ, КА, 2АК

90—100 Многоводие, искривленные ноги, гипертония, 
атрезия желчных путей, тяжелая умственная отста-

лость, диафрагмальная грыжа, пупочная грыжа

Трисомия 21  
(синдром Дауна)

ДМПП, ДМЖП, 
АВК, ТФ

40—50 Гипотония, задержка развития, поперечная ладон-
ная складка, эпикант

Моносомия Х  
(синдром Тернера)

КА, 2АК, АС, СГЛЖ 25—35 Низкий рост, плоская грудь с широко расставлен-
ными сосками, перепончатая шея, лимфедема, 

первичная аменорея

47, XXY (Клайн-
фельтера синдром)

ОАП, ДМПП, ПМК 50 Высокий рост, гипоплазия яичек, задержка полово-
го созревания, вариабельная задержка развития

22q11.2 делеция  
(Ди Георге синдром)

Перерыв дуги аорты, 
тип B, аномалии дуги 
аорты, общий артери-

альный ствол, ТФ

75 Гипоплазия тимуса и паращитовидных желез, имму-
нодефицит, низко расположенные уши, гипокаль-

циемия, расстройства речи и трудности в обучении, 
почечные аномалии 

7q11.23 делеция 
(Вильямса—Бейрена 
синдром)

Надклапанный АС, 
ПСЛА

50—85 Инфантильная гиперкальциемия, лицо эльфа, 
задержка развития, контрактуры суставов, потеря 

слуха 

Примечание. Здесь и в табл. 2: ВПС — врожденный порок сердца; ДМПП — дефект межпредсердной перегородки; ДМЖП — дефект 
межжелудочковой перегородки; ОАП — открытый артериальный проток; КА — коарктация аорты; АВК — открытый атриовентри-
кулярный канал; 2АК — двустворчатый аортальный клапан; АС — стеноз аорты; ТФ — тетрада Фалло; СГЛЖ — синдром гипоплазии 
левого желудочка; ДОМС от ПЖ — двойное отхождение магистральных сосудов от правого желудочка; ПСЛА — периферический 
стеноз легочной артерии; ПМК — пролапс митрального клапана.
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ПЕРЕДОВАЯ

большинства врожденных пороков сердца и роль 
неблагоприятных факторов антенатального пери-
ода, генетическая составляющая оказывает весьма 
весомое влияние на распространенность пороков. 
На практике нередко нет возможности выполнить 
молекулярно-генетическое типирование при моно-
генно наследуемых пороках сердца и генетический 
дефект удается определить лишь у небольшого числа 
детей [16, 17].

Врожденные пороки сердца у взрослых
Огромные достижения в области медицинской 

и хирургической помощи детям с пороками сер-
дца в течение последнего десятилетия сделали ре-
альным увеличение продолжительности их жизни. 
По оценкам исследователей, в 2000 г. в мире в общей 
сложности было зарегистрировано 787 000 взрослых, 
живущих с врожденным пороком сердца (368 800 — 
с простым дефектом, 302 500 — с умеренно сложным 
дефектом и 117 000 — с очень сложным пороком) 
[18, 19]. Эта оценка распространенности порока 
среди взрослого населения, скорее всего, занижена, 
так как многие взрослые пациенты выбыли из поля 
зрения для дальнейшего наблюдения. Было подсчи-
тано, что население взрослых с врожденными по-
роками сердца в мире растет приблизительно на 5 % 
в год и в 2005 г. превысило 1 млн [15]. Это означает, 
что число таких взрослых превысило число детей 

с врожденными пороками сердца. В этой связи край-
не важно обеспечить правильный уход и лечение этой 
растущей популяции пациентов, с особенностями ве-
дения которых хорошо знакомы только врачи-педиа-
тры и детские кардиологи.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, большинство авторов сходятся 
во мнении, что частота врожденных пороков сердца 
варьирует от 19 до 75 на 1000 родившихся живыми 
[20—22], при этом серьезные врожденные пороки 
регистрируются с частотой 19,1—23,9 на 1000 ро-
ждений. Легкие дефекты сердца многие кардиологи 
не относят к пороку, однако данное положение ну-
ждается в дальнейшем изучении. Большое значение 
в диагностике и определении распространенности 
пороков сердца имеют фетальная эхокардиогра-
фия и генетические методы исследования. В то же 
время требуется разработка специальной системы 
наблюдения таких пациентов, которая могла бы 
обеспечить адекватный контроль за их состоянием, 
особенно с учетом специфичного характера про-
блем послеоперационного ведения после сложных 
процедур гемодинамической паллиативной коррек-
ции на протяжении многих лет не только в детском, 
но и в старшем возрасте.

Таблица 2. Моногенные синдромы, ассоциированные с врожденными пороками сердца

Синдром Аномалии сердца Другие клинические проявления Дефект гена 

Нунан синдром СЛА с дисплазией 
клапана, ДМПП, 
АВК, ГКМП, КА

Низкий рост, широкая шея, задержка развития, 
крипторхизм, лицевые аномалии

PTPN11, KRAS, 
RAF1, SOS1

Костелло синдром СЛА, ГКМП, бло-
кады проведения 

импульса

Низкий рост, задержка развития, грубые черты 
лица, носогубные папилломы, высокий риск 

карцином

HRAS

LEOPARD синдром СЛА, блокады прове-
дения импульса 

Лентигеноз, гипертелоризм, аномалии гениталий, 
задержка роста, нейросенсорная глухота 

PTPN11, RAF1

Аладжилла синдром СЛА, ТФ, ДМПП, 
ПСЛА

Аномалии желчных протоков, холестаз, типичные 
черты лица, бабочкообразные позвонки, глазные 
аномалии, задержка роста, снижение слуха, под-

ковообразная почка

JAG1, NOTCH2

Марфана синдром Расслаивающая анев-
ризма аорты, ПМК

Высокий рост, арахнодактилия, аномалии 
грудной клетки, сколиоз, эктопия хрусталиков, 

спонтанный пневмоторакс, стрии

FBLN, TGFBR1, 
TGFBR2

Холта—Орама син-
дром

ДМПП, ДМЖП, 
АВК, 

Преаксиальные аномалии лучевой кости (диспла-
зия лучевой кости, аномалии большого пальца)

TBX5

Гетеротаксии син-
дром

ДОМС от ПЖ,  
d-ТМС, АВК

Мальротация кишечника ZIC3, CFC1

Чара синдром ОАП Дисморфические черты лица, аномалии пальцев TFAP2b

CHARGE синдром ДМПП, ДМЖП, кла-
панные дефекты

Колобома, атрезия хоан, задержка развития, ано-
малии половых органов и / или мочевыводящих 

путей 

CHD7, SEMA3E

Примечание. СЛА — стеноз легочной артерии; АВК — открытый атриовентрикулярный канал; ГКМП — гипертрофическая кардиоми-
опатия; d-ТМС — d-транспозиция магистральных сосудов. Остальные сокращения см. табл. 1.
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ОБЗОРЫ ЛИТЕРАТУРЫ

вуковой диагностики, акушером-гинекологом, гене-
тиком, неонатологом, специалистом узкого профиля 
принимают решение о прерывании беременности 
либо рождении «особенного» ребенка и четком пла-
нировании дальнейших мероприятий по коррекции 
порока. Такая тактика является общепринятой в Ев-
ропе и реализуется в большинстве крупных городов 
Российской Федерации.

Однако ситуация становится неясной при вы-
явлении незначительных структурных отклонений 
у плода, которые к тому же могут исчезать в зависи-
мости от срока беременности, — это так называемые 
«малые» ультразвуковые маркеры, когда врач не мо-
жет однозначно объяснить этиологию, исход данной 
находки. К таким маркерам относятся кисты сосу-
дистого сплетения, гиперэхогенный кишечник, рас-
ширение почечной лоханки, утолщение затылочной 
складки, укорочение бедренной или плечевой кости, 
вентрикуломегалия и т. д. Наиболее неоднозначным 
из них является гиперэхогенный внутрисердечный 
фокус, часто называемый в литературе «гольфный 
мяч».

Гиперэхогенные внутрисердечные фокусы в же-
лудочках сердца плода были описаны более 20 лет 

Клиническая и прогностическая значимость обнаружения гиперэхогенного 
внутрисердечного фокуса у плода и новорожденного 

Е.И. Малинина, Т.В. Чернышева, О.А. Рычкова 

Тюменская государственная медицинская академия

Clinical and prognostic significance of detecting an intracardiac echogenic focus  
in the fetal and neonatal heart

E.I. Malinina, T.V. Chernysheva, O.A. Rychkova

Tyumen State Medical Academy

Гиперэхогенный внутрисердечный фокус — округлое образование повышенной эхогенности, которое обнаруживается в же-
лудочках сердца плода в районе папиллярной мышцы или сухожильной хорды, совершает движения совместно с атриовен-
трикулярными клапанами, благодаря чему получило красочное название «гольфный мяч». Визуализируется чаще в раннем 
фетальном периоде при проведении пренатального ультразвукового скрининга на врожденные аномалии. Данную находку 
относят к числу ультразвуковых маркеров, клиническая значимость которых остается дискутабельной и неоднозначной на 
протяжении последних 20 лет. Представлены современные взгляды на причины и механизмы формирования гиперэхогенных 
внутрисердечных фокусов, динамику их изменений в ходе внутриутробного развития плода и после рождения ребенка.

Ключевые слова: дети, плод, сердце плода, ультразвуковой маркер, гиперэхогенный внутрисердечный фокус, «гольфный мяч».

The intracardiac echogenic focus, a small rounded hyperechogenic structure, which is found in the fetal cardiac ventricles in the 
region of their papillary muscles or chordae tendineae, executes motions together with the atrioventricular valves, so is colourfully 
named «a golf ball». It is more frequently visualized by prenatal ultrasound screening for congenital abnormalities in the early fetal 
period. This finding is assigned to ultrasound markers, the clinical value of which has remained debatable and ambiguous over the past 
20 years. This paper gives the current views of the causes and mechanisms of intracardiac echogenic foci, the time course of their 
changes during intrauterine fetal development and after a baby’s birth.

Key words: babies, fetus, fetal hear, ultrasound marker, intracardiac echogenic focus, “golf ball”.
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Активное внедрение в 80-е годы прошлого века 
в медицинскую практику ультразвукового иссле-

дования высокого разрешения значительно расши-
рило диагностические и прогностические возмож-
ности детального изучения анатомии плода. Целью 
фетального ультразвукового исследования, помимо 
подтверждения жизнеспособности плода и опреде-
ления гестационного возраста, является обнаруже-
ние возможных аномалий развития. Наличие таких 
структурных аномалий, как анэнцефалия, атрезия 
желчевыводящих путей, агенезия почек, несовме-
стимые с жизнью критические пороки сердца и сосу-
дов, имеет предсказуемые неблагоприятные исходы, 
о которых врач тактично предупреждает пациентку. 
Далее будущие родители совместно с врачом ультраз-
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назад. Однако, несмотря на многие исследования, 
их клиническое значение, взаимосвязь с хромосом-
ными аномалиями, врожденными пороками сердца 
или других органов, остаются противоречивыми.

Установлено, что общепопуляционная распро-
страненность указанного феномена варьирует в ши-
роких пределах, по данным зарубежных авторов 
от 0,5 до 20,3 % [1—5]. В России цифры распростра-
ненности гиперэхогенного внутрисердечного фокуса 
значительно ниже и составляют 1,83—6,9 % [6—8]. 
Такая вариабельность цифр объяснима разными под-
ходами к проведению исследований: часть авторов 
включает в исследование беременных разных пери-
натальных рисков [8—11], другие оценивают данные 
пренатального ультразвукового скрининга на разных 
сроках беременности [3, 12].

Что же представляет собой этот маркер? Гипер-
эхогенный внутрисердечный фокус — небольшое 
округлое образование диаметром 1—6 мм, повышен-
ной эхогенности, сравнимой с эхогенностью кости 
плода. Оно локализуется на папиллярной мышце 
или сухожильной хорде сердца плода, не продуциру-
ет акустической тени и чаще обнаруживается в левом 
желудочке [1, 4, 10, 13]. Впервые гиперэхогенные об-
разования на папиллярной мышце в левом желудоч-
ке при расшифровке эхокардиограммы плода описал 
L. Allan в 1986 г. Данную находку назвали «гольфный 
мяч», или «горошина», так как образования совер-
шали движения совместно с движениями атриовен-
трикулярных клапанов и выглядели как белые точки 
на эхокардиограмме [1]. По мнению большинства 
авторов, наилучшая визуализация гиперэхогенного 
внутрисердечного фокуса — апикальная четырехка-
мерная позиция сердца плода [12, 14, 15]. Если этот 
вид не выводится, то образование может остаться 
незамеченным. Кроме того, на визуализацию влияет 
цель и место проведения ультразвукового исследова-
ния плода [13], его положение в матке [15], толщина 
передней брюшной стенки [6, 13], квалификация вра-
ча [16].

Дальнейшие исследования этого феномена уста-
новили у одних пациенток способность «гольфного 
мяча» уменьшаться в размере и исчезать к рождению 
ребенка (32 %) [1, 17], у других — сохраняться во вре-
мя беременности (52—60 %) [1, 6, 17] и после рожде-
ния ребенка (3—35 %) [1, 4]. Чаще всего гиперэхоген-
ный внутрисердечный фокус локализовался в левом 
желудочке (94 %) [1—3, 11, 13, 15], реже — в правом 
(0—25 %) [3, 14, 15], либо в обоих желудочках (1,5—
7,6 %) [3, 14] и крайне редко — в левом предсердии 
(0,0002 %), что могло быть обусловлено наличием 
фиброзных нитей, идущих к коронарному синусу, 
или представлять нормальный вариант развития ве-
нозных клапанов [6]. Визуализировались обычно еди-
ничные фокусы (88 %) [1, 4, 18], но некоторые авторы 
[3, 4] наблюдали и множественные фокусы — спарен-

ные, тройные и т. д., отмечая в ряде случаев атипич-
ные фокусы огромных размеров — 7—9 мм.

Не всегда обнаружение гиперэхогенного вну-
трисердечного фокуса коррелировало с неблаго-
приятным течением перинатального периода [4]. 
Тем не менее, несомненно, что при дискутабельной 
значимости этого феномена каждый случай требует 
динамического наблюдения [1].

Предложены разные гипотезы образования и зна-
чения гиперэхогенного внутрисердечного фокуса. 
Первые работы о визуализации «гиперэхогенных 
внутрисердечных фокусов» у плодов с нормальным 
кариотипом были опубликованы в 80-е годы XX века. 
В 90-е годы стимулом к изучению частоты встречае-
мости хромосомных аномалий у плодов с гиперэхо-
генным внутрисердечным фокусом послужила ра-
бота морфологов D. Roberts и D. Genest. Авторами 
в ходе патологоанатомических исследований было 
установлено, что у плодов с аномальным кариотипом 
значительно чаще наблюдается кальцификация па-
пиллярных мышц (при трисомии 21 в 16 % случаев, 
при трисомии 13 — в 39 %) [19].

В свете гипотезы о возможной корреляции хро-
мосомных анеуплоидий и гиперэхогенного внутри-
сердечного фокуса важной является его взаимосвязь 
с другими факторами перинатального риска и сыво-
роточными биохимическими маркерами врожденных 
аномалий — альфа-фетопротеином, хорионическим 
гонадотропином, протеином А, ассоциированным 
с беременностью (РАРР-A), неэстерифицированным 
эстрадиолом.

Так, N. Anderson и соавт. установили, что изоли-
рованный гиперэхогенный внутрисердечный фокус 
несколько чаще регистрируется у плодов, матери 
которых старше 35 лет [20]. В то же время известно, 
что у женщин 40 лет индивидуальный риск синдрома 
Дауна у плода на 16-й нед беременности превышает 
соответствующий показатель у 20-летних в 1,6 раза. 
В связи с этим во многих странах женщины с «воз-
растной» беременностью направляются на инвазив-
ную диагностику без предварительного определения 
в сыворотке крови концентрации биохимических 
маркеров [21].

Сывороточные маркеры возможных хромосомных 
аберраций, в том числе трисомии 21, не являются 
специфичными, изменения в их уровне могут сви-
детельствовать о неблагополучном состоянии плода, 
обусловленном нарушениями в фетоплацентарном 
комплексе при отсутствии хромосомной патоло-
гии. Кроме того, в I триместре скрининг на наличие 
болезни Дауна, к сожалению, не может проводить-
ся у пациенток, у которых беременность наступила 
с помощью программы экстракорпорального опло-
дотворения, потому что развитие большого пула 
фолликулов, формирование множества желтых тел 
и достаточно частое наступление многоплодной бере-
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менности приводят к непредсказуемым изменениям 
продукции не только половых гормонов, но и основ-
ных плацентарных белков, включая хорионический 
гонадотропин и РАРР-А [21, 22]. Вышеперечислен-
ное ограничивает возможность установления кор-
реляционных взаимосвязей обнаружения гиперэхо-
генного внутрисердечного фокуса с хромосомными 
аберрациями по уровню сывороточных маркеров.

Более значимыми для диагностики трисомии 
21 являются такие ультразвуковые признаки, как ги-
поплазия носовой кости (41,9 %), утолщение за-
тылочной складки (25,0 %), укорочение бедренной 
и плечевой кости (24,2 %), умеренная вентрикуломе-
галия (15,3 %), гиперэхогенный кишечник (12,9 %), 
умеренная пиелоэктазия (12,1 %), а также сердечные 
дефекты (33,1 %) и пороки пищеварительной системы 
(26,6 %). Установлено, что гиперэхогенный внутри-
сердечный фокус выявляется у плодов с трисомией 
21 в 16,1 % случаев [4, 5, 23].

Таким образом, если изолированный гиперэхо-
генный внутрисердечный фокус у пациенток моложе 
35 лет при отрицательном биохимическом скрининге 
незначительно повышает риск трисомии 21 у плода 
и не требует проведения пренатального кариотипиро-
вания, лишь существенно увеличивая волнение и тре-
вожность беременной [1, 23], то сочетание данного 
феномена с другими ультразвуковыми маркерами 
связано со статистически значимым риском по три-
сомии 21 (стандартизованный относительный риск 
4,4; 95 % доверительный интервал 3,2—6,0; р<0,05) [2, 
11, 24]. Среди плодов с положительным биохимиче-
ским скринингом I триместра стандартизованный от-
носительный риск трисомии 21 был достоверно выше 
для плодов с гиперэхогенным внутрисердечным фо-
кусом по сравнению с плодами без такового (3,5 про-
тив 0,80; р=0,012) [11].

По другой гипотезе, в основе формирования 
гиперэхогенных внутрисердечных фокусов лежат 
диспластические процессы в соединительной тка-
ни, в том числе в структурах сердца плода, обуслов-
ленные мультифакториальными причинами. Так, 
M. Odeh и соавт. считают, что 87,5 % гиперэхоген-
ных внутрисердечных фокусов, определяемых анте-
натально в желудочках сердца плода, обусловлены 
наличием зачатков аномально расположенных тра-
бекул. По мнению D. Levy и H. How и соавт., гипер-
эхогенный внутрисердечный фокус представляет 
собой агрегацию хордальной ткани, которая не под-
верглась фенестрации с образованием волокнистых 
тяжей во время эмбрионального развития атриовен-
трикулярного аппарата сердца плода [25].

Ряд исследователей полагают, что патоморфо-
логическими субстратами гиперэхогенных внутри-
сердечных фокусов являются очаги микрокальци-
фикации, образующиеся вследствие нарушений 
микроциркуляции терминальных ветвей коронарных 

артерий и развития ишемических и дегенеративных 
изменений в папиллярных мышцах [3, 19, 26].

В ряде работ возможной причиной формирования 
этого феномена называется диастолическая дисфунк-
ция миокарда, связанная с нарушением его перфузии. 
Так, M. Facio и соавт. отметили снижение соотноше-
ния Е / А, зависящего от пиковых скоростей Е-волны 
— раннего желудочкового наполнения и А-волны — 
активного предсердного наполнения как показателя 
диастолической функции желудочков, по данным 
фетальной эхокардиограммы. Они предполагают, 
что уменьшение преднагрузки происходит за счет 
низкого показателя активного расслабления мио-
карда плода или дисфункции клапанов в результате 
ишемических изменений не только в папиллярных 
мышцах, но и в миокарде, а гиперэхогенный внутри-
сердечный фокус является маркером этих изменений. 
Диастолическая дисфункция, по мнению авторов, 
может носить транзиторный характер либо сохра-
няться на протяжении первых 3 лет жизни по данным 
постнатальной эхокардиограммы и предшествовать 
развитию систолической дисфункции [17].

В последние годы обращает внимание высокая 
частота сочетания гиперэхогенного внутрисердеч-
ного фокуса с наличием вирусной и урогенитальной 
инфекции у матери, а также с ультразвуковыми при-
знаками инфицирования органов плода, плаценты 
и плодных оболочек [7, 9, 27, 28], что делает перспек-
тивным исследования возможного влияния инфек-
ционных факторов на нарушение микроциркуляции 
у плода с последующими структурными дегенератив-
ными изменениями органов.

А. Н. Стрижаков и соавт. указывают, что сочетание 
инфекционного процесса генитального тракта у бере-
менной с тремя эхографическими признаками (мно-
говодием, маловодием, наличием гиперэхогенной 
взвеси в околоплодных водах, изменениями в пла-
центе, пиелоэктазией, вентрикуломегалией, гипер-
эхогенными включениями в печени, нарушениями 
ритма сердца у плода) является информативным кри-
терием внутриутробного инфицирования плода [9].

И. В. Жуков связывает появление гиперэхоген-
ных внутрисердечных фокусов в сердце плода с из-
менениями в иммунной системе. Известно, что им-
мунологическим взаимоотношениям матери и плода 
принадлежит значимая роль в адекватном функцио-
нировании системы мать—плацента—плод. Основ-
ным органом иммунной системы плода, бесспорно, 
является тимус. Течение гестационного процесса 
и внутриутробное состояние плода отражаются на ги-
стоморфологическом строении тимуса, особенно 
при воздействии патологического агента в срок бе-
ременности 22—24 нед. Так, доказано, что на фоне 
угрозы прерывания, гестоза отмечаются повышение 
эхогенности паренхимы с наличием множественных 
гиперэхогенных включений в тимусе, его гипоплазия, 
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развитие дистрофических изменений, что сочетается 
с гемодинамическими нарушениями в плаценте. Ге-
модинамические расстройства приводят к наруше-
нию кровоснабжения коронарных артерий, особенно 
во II триместре с образованием микрокальцификатов 
на папиллярных мышцах и хордах, визуализируемых 
как «гиперэхогенные внутрисердечные фокусы». Ав-
тор полагает, что гипоплазия тимуса встречается чаще 
(р<0,05) у плодов с указанным феноменом и сопро-
вождается формированием вторичных иммунодефи-
цитных состояний после рождения [29].

В 2005 г. S. Tran и соавт. представили данные 
о корреляции частоты обнаружения гиперэхогенного 
внутрисердечного фокуса с расой матерей. Так, наи-
более высокой оказалась распространенность фокуса 
в популяции азиатских женщин — 30,4 %. A. Rebarber 
и соавт. подтвердили и дополнили вышеизложенное: 
плоды с гиперэхогенным внутрисердечным фокусом 
чаще обнаруживаются у азиаток японского (14,7 %), 
ближневосточного происхождения (8,1 %) и афро-
американок (6,7 %) [30, 31].

Не менее важным направлением исследований 
явилось изучение возможной взаимосвязи форми-
рования врожденной патологии сердца и гипер-
эхогенного внутрисердечного фокуса в сердце плода 
и динамики его изменений после рождения ребенка. 
Актуальность этих исследований обусловлена тем, 
что врожденные пороки сердца составляют 16—40 % 
всех пороков и лидируют среди пороков, не диаг-
ностированных внутриутробно. Скрининг пороков 
сердца возможен в сроки гестации 12—14 нед путем 
выявления как самих пороков, так и их маркеров 
(расширение воротникового пространства>3 мм, ско-
рость кровотока в диастолу по венозному протоку 
<2 см / с) [32].

На сочетание обнаружения гиперэхогенного вну-
трисердечного фокуса и врожденного порока сердца 
при ультразвуковой пренатальной диагностике ука-
зывают и отечественные, и зарубежные авторы. Так, 
при аномалии Эбштейна в срок 18 нед гестации был 
констатирован гиперэхогенный внутрисердечный фо-
кус диаметром 4 мм в левом желудочке [33]; у 3 из 12 
плодов с ультразвуковыми признаками общего атри-
овентрикулярного канала был обнаружен гиперэхо-
генный внутрисердечный фокус [34]; у 2 из 29 но-
ворожденных с недиагностированным пренатально 
дефектом межжелудочковой перегородки наблюдал-
ся гиперэхогенный внутрисердечный фокус в левом 
желудочке [8]; 2 плода из 71 с указанным феноменом 
имели небольшой дефект межжелудочковой перего-
родки и тетраду Фалло по данным постнатальной эхо-
кардиограммы [4]. В исследовании J. Staniczyk и соавт. 
из 25 плодов с нормальным набором хромосом и ги-
перэхогенным внутрисердечным фокусом лишь один 
имел порок сердца по данным постнатальной эхокар-
диограммы — транспозицию магистральных сосудов 

[35]. Предположено, что риск врожденной патологии 
сердца увеличивается, если гиперэхогенный внутри-
сердечный фокус локализован в правом или обоих же-
лудочках [13].

Таким образом, в этом вопросе мнение исследова-
телей неоднозначно, а иногда прямо противоположно. 
Так, I. Wolman считает, что обнаружение гиперэхоген-
ного внутрисердечного фокуса у плодов не увеличи-
вает вероятность рождения ребенка с врожденной па-
тологией сердца: разница в наличии аномалий сердца 
в группе контроля (0,72 %) и группе изучения (0,7 %) 
оказалась статистически незначимой [36].

Не совсем ясны причины, обусловливающие от-
сутствие либо сохранение гиперэхогенного внутри-
сердечного фокуса после рождения ребенка и ди-
намика дальнейших изменений этих образований 
в катамнезе. В работе A. Carrico у 25 из 506 плодов 
был диагностирован гиперэхогенный внутрисердеч-
ный фокус в срок гестации 20,6±1,6 нед, у 15 (60 %) 
из них этот феномен сохранился после рождения. 
Все дети были доношенными, с массой тела более 
2500 г, но масса тела новорожденных с гиперэхо-
генным внутрисердечным фокусом была несколько 
меньше (в контроле 3465±501 г, в исследуемой группе 
3125±589 г; р=0,002) [37].

В исследовании G. Gupta и соавт. в 35 % случаях 
гиперэхогенный внутрисердечный фокус сохранял-
ся после рождения ребенка, а к 4 годам частота его 
обнаружения уменьшалась на 50 %. Ультразвуковые 
параметры сердца (толщина задней стенки левого же-
лудочка, фракция выброса левого желудочка, регур-
гитация на трикуспидальном и митральном клапане) 
соответствовали общепопуляционным значениям 
в зависимости от массы тела, пола, в связи с чем был 
сделан вывод, что наличие изолированного гипер-
эхогенного внутрисердечного фокуса не оказывает 
неблагоприятного влияния на течение неонатального 
периода [1].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Несмотря на многообразие научных исследова-
ний, отсутствуют четкие сведения о механизмах фор-
мирования «гиперэхогенного внутрисердечного фо-
куса», клиническом значении данного феномена, его 
постнатальной трансформации. Необходимо даль-
нейшее изучение этого вопроса не только врачами 
ультразвуковой диагностики и акушерами-гинеколо-
гами, но и педиатрами и детскими кардиологами.

Отсутствие любого ультразвукового маркера умень-
шает риск синдрома Дауна на 70 %, тогда как наличие 
нескольких ультразвуковых маркеров в сочетании 
с изменениями показателей биохимического скри-
нинга и при возрасте матери старше 35 лет требует 
проведения пренатального кариотипирования. Кроме 
того, визуализация гиперэхогенного внутрисердечного 
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фокуса у плода ассоциируется с гемодинамическими 
нарушениями в системе мать—плацента—плод, при-
водящими к развитию дегенеративно-дистрофических 
изменений в органах и тканях, что требует более при-
стального внимания акушеров-гинекологов к бере-
менным данной группы.

Катамнестическое обследование детей с гипер-
эхогенным внутрисердечным фокусом, сохранив-
шимся после рождения, определит клинико-про-
гностическую значимость данного ультразвукового 
феномена и поможет в создании алгоритмов динами-
ческого наблюдения.
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В 1944 г. W. Heinrich (Швейцария) описал 62 слу-
чая некротического энтероколита у новорожденных; 
все дети умерли, этиология заболевания не раскрыта 
(цит. по [2]). Лишь в 1969 г. J. Lloyd в Детройте вы-
сказал предположение, что развитие болезни связа-
но с неонатальной гипоксией [3]. До сих пор причи-
на и патогенез этого грозного заболевания до конца 
не изучены, поэтому, по определению Д. Клоэрти 
(2002), некротический энтероколит новорожден-
ных — острый некротический кишечный синдром 
неясной этиологии. В его патогенезе в качестве ве-
дущего звена следует рассматривать гипоксию и на-
рушение мезентериального кровотока, приводящие 
к нарушению барьерной функции слизистой кишеч-
ника, транслокацию микробов в кровеносное русло, 
воспаление, запускающее каскад цитокиновых ре-
акций, изъязвление слизистой, некроз и перфора-
цию [2, 4—10]. При этом возникает ряд вопросов: 
ишемия ли запускает все вышеописанные процессы 
или воспаление, которое посредством провоспа-
лительных цитокинов вызывает вазоконстрикцию 
и далее приводит к перфорации стенки кишки? По-
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Некротический энтероколит остается одной из главных причин заболеваемости и смертности преимущественно среди не-
доношенных детей с низкой и экстремально низкой массой тела. Процент новорожденных с некротическим энтероколитом 
за последние годы имеет тенденцию к увеличению, что связано с интенсивным развитием неонатологии и реаниматологии. 
Диагностика на ранних стадиях заболевания у маловесных детей крайне затруднена. Активное изучение наиболее значимых 
диагностических факторов на ранних этапах заболевания является одной из первых задач неонатологов. Рентгеновское 
исследование служит наиболее достоверным диагностическим методом при появлении клинической картины некротическо-
го энтероколита. При развитии хирургической стадии болезни процент летальности среди недоношенных с экстремально 
низкой массой тела резко возрастает. Выбор наиболее оптимального метода хирургического лечения у таких детей остается 
важной задачей детских хирургов.
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Necrotizing enterocolitis remains a major cause of morbidity and mortality among low and extremely low birth weight premature 
infants. There has been a trend within recent years to increase the percentage of newborn babies with necrotizing enterocolitis, which 
is associated with the intensive development of neonatology and intensive care. It is extremely difficult to make the diagnosis in low 
birth weight infants in the early stages of the disease. To study actively the most important diagnostic factors in the early stages of the 
disease is one of the first tasks of neonatologists. X-ray examination is the most reliable diagnostic method when the clinical mani-
festations necrotizing enterocolitis appear. When the disease develops its surgical stage, mortality rate increases dramatically among 
extremely low birth weight premature infants. Choice of the best surgical treatment in these babies remains an important challenge 
faced by pediatric surgeons.
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Некротический энтероколит новорожденных 
— неспецифическое воспалительное забо-

левание, вызываемое инфекционными агентами 
на фоне незрелости механизмов местной защи-
ты и гипоксически-ишемического повреждения 
слизистой кишечника, склонное к генерализации 
с развитием системной воспалительной реакции[1].
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чему не описано ни одного случая внутриутробного 
некротического энтероколита (при наличии хрони-
ческой внутриутробной гипоксии плода) и, нако-
нец, если первопричина в ишемии, почему заболе-
вание развивается на 7—14-е сутки жизни ребенка, 
а не в наиболее критическую точку ишемии — вну-
триутробно, интранатально и в ранний неонаталь-
ный периоды [2, 11]?

Заболеваемость некротическим энтероколитом 
у новорожденных, по данным разных авторов, ко-
леблется от 0,3 до 3 на 1000 детей. Количество ново-
рожденных с некротическим энтероколитом за по-
следние годы имеет тенденцию к увеличению [1, 2, 
4, 5, 7, 12—15]. Это связано с интенсивным развити-
ем неонатологии и реаниматологии, что позволяет 
выхаживать глубоконедоношенных детей. Известно, 
что частота встречаемости патологии и уровень ле-
тальности прямо пропорциональны степени зрело-
сти новорожденного. Подавляющее большинство 
(90 %) этих детей — недоношенные с массой тела 
менее 1500 г, поэтому некротический энтероколит 
называют «болезнью выживших недоношенных». 
Это подтверждает тот факт, что в странах, где уро-
вень рождения недоношенных детей низкий (Япо-
ния, Швейцария), это заболевание встречается реже 
— с частотой 2,1 % среди всех детей, поступающих 
в неонатологические отделения интенсивной тера-
пии [16].

В настоящее время показатели смертности не-
намного лучше, чем при первом описании данно-
го заболевания W. Heinrich в 1944 г. Так, несмотря 
на интенсивные совместные усилия неонатологов, 
детских хирургов, анестезиологов-реаниматологов, 
а также развитие современных технологий выхажива-
ния и лечения новорожденных, уровень летальности 
колеблется от 28 до 60 % [2].

На данный момент существует несколько клас-
сификаций некротического энтероколита. Наиболее 
часто используется классификация M. Bell в модифи-
кации M. Walsh и R. Kliegman [1, 4, 7, 9, 12, 13, 17].

Стадии некротического энтероколита:
стадия 1 — «подозреваемый некротический энте-

роколит» или продромальная:
1А — характеризуется следующими симптомами: 

неустойчивая температура тела, апноэ, брадикардия, 
вялость; незначительное вздутие живота; рентгеноло-
гически кишечные петли выглядят обычно или слег-
ка расширены, возможно появление горизонтальных 
уровней;

1Б — характеризуется примесью яркой красной 
крови в каловых массах;

стадия 2 — «явный некротический энтероколит» 
характеризуется двумя составляющими:

2А — «обратимая стадия», появление признаков 
1-й стадии + парез кишечника + рентгенологически 
пневматоз кишечника;

2Б — «необратимая стадия», те же симптомы + 
рентгенологически газ в портальной системе;

стадия 3 — «прогрессирующий некротический эн-
тероколит»:

3А — признаки перитонита, расширение кишеч-
ных петель, множественные горизонтальные уровни, 
пневматоз кишечной стенки;

3Б — генерализованный перитонит с его осложне-
ниями (синдром диссеминированного внутрисосуди-
стого свертывания, синдром полиорганной недоста-
точности, сепсис), пневмоперитонеум.

Ранние симптомы заболевания неспецифичны 
и вариабельны — от признаков интолерантности 
к энтеральному питанию до катастрофического тече-
ния с клинической картиной сепсиса, шока и пери-
тонита. Доминируют синдром угнетения ЦНС, апноэ 
и признаки нарушенной перфузии тканей — положи-
тельный симптом «белого пятна», периферический 
цианоз, ацидоз, гипергликемия, температурная не-
стабильность. Обычны метеоризм, задержка эвакуа-
ции желудочного содержимого, диарея, стул с приме-
сью крови. Прогрессирующий процесс проявляется 
эритемой и отечностью брюшной стенки, растущим 
напряжением абдоминальных мышц. У недоношен-
ных новорожденных с экстремально низкой массой 
тела клиническая картина еще более неспецифична 
[2, 5, 7, 9, 12, 13, 16—18].

При появлении клинической картины некротизи-
рующего энтероколита наиболее достоверным диаг-
ностическим методом, отражающим стадийность те-
чения процесса в кишечнике, является рентгеновское 
исследование. Подозрение на развитие заболевания 
предполагает динамическое рентгенологическое об-
следование пациента в течение первых суток с интер-
валом 6—8 ч, затем снимки выполняют по показаниям. 
Рентгенологические признаки некротизирующего эн-
тероколита: неравномерное вздутие кишечных петель, 
пневматоз кишечной стенки (кистозный или линей-
ный), газ в портальной системе печени, наличие гипо-
статичной петли кишки, пневмоперитонеум, наличие 
жидкости в брюшной полости. Пневматоз и газ в пор-
тальной системе печени — самые частые признаки не-
кротизирующего энтероколита.

Для стадии 1 характерна лишь повышенная пнев-
матизация кишечных петель.

При прогрессировании заболевания (стадия 2) 
определяется увеличение расстояния между кишеч-
ными петлями, что свидетельствует о появлении от-
ека кишечной стенки и нарастании явлений перито-
нита. Кишечные петли четко контурируют, благодаря 
повышенному газонаполнению, контуры их выпрям-
ляются вследствие отека и ригидности.

Пневматоз кишечника (скопление пузырьков газа 
в толще тканей кишечной стенки) — один из харак-
терных признаков некротизирующего энтероколита. 
Микроскопически газовые пузырьки определяются 
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в интерстициальной ткани кишечной стенки, а так-
же по ходу лимфатических сосудов и мелких ветвей 
портальной вены, макроскопически могут быть об-
наружены под висцеральной брюшиной. Пневматоз, 
как правило, ассоциирован с локальным инфарктом 
кишечной стенки и участками предперфорации 
и перфорации. Обычно это явление сопровождается 
симптомами генерализованного перитонита. Этот 
признак отсутствует лишь у 10 % пациентов с под-
твержденным диагнозом некротизирующего энте-
роколита. Рентгенологически выделяют два вида 
пневматоза: кистозный и линейный. Кистозная фор-
ма имеет вид гранул или пены и представлена газом 
в подслизистом слое. Линейный пневматоз может 
присутствовать вместе с кистозным или развивается 
сразу же после него. Небольшие пузырьки газа со-
бираются в мышечном или субсерозном слое в виде 
тонкой прямой или изогнутой линии.

При прогрессировании пневматоза кишечника 
газовые пузырьки определяются по ходу воротной 
вены, что также отражает наличие трансмурального 
инфаркта. Газ в портальной системе печени ассоции-
руется с плохим прогнозом. В случаях тотального по-
ражения кишечника газ в портальной системе печени 
присутствует у 61 % пациентов.

Наличие растянутой газом «неподвижной» петли 
кишечника на серии рентгенограмм свидетельствует 
о ее некрозе (стадия 3 некротизирующего энтероко-
лита). Такая петля может быть единичной, реже пред-
ставлена конгломератом в каком-либо отделе брюш-
ной полости. Полипозиционное рентгенологическое 
исследование пациента позволяет дифференциро-
вать повышенное газонаполнение кишечных петель 
от их ишемического поражения. Перфорация кишеч-
ника или желудка проявляется снижением пневма-
тизации кишечных петель и появлением свободного 
газа в брюшной полости. На рентгенограммах свобод-
ный газ определяется в виде «серпа» под правым и ле-
вым куполом диафрагмы в вертикальном положении 
пациента, скопления под передней брюшной стенкой 
на боковых рентгенограммах в положении пациента 
лежа, симптома «футбольного мяча» (скопления во-
круг серповидной связки печени) при фронтальном 
снимке в положении лежа. Свободный газ в брюш-
ной полости выявляется только в 40 % случаев от всех 
имеющихся перфораций. Отсутствие на рентгено-
грамме свободного газа в брюшной полости может 
наблюдаться в случае «прикрытой» перфорации, не-
типичной локализации отверстия в сальниковой сум-
ке. Пневмоперитонеум может возникать без перфо-
рации полого органа у ослабленных больных, многие 
из которых находились на искусственной вентиляции 
легких по поводу легочной патологии (баротравма 
приводит к разрыву альвеол и проникновению воз-
духа через средостение в брюшную полость). Такая 
ситуация встречается в 10—15 % случаев. Этот момент 

нужно учитывать при дифференциальной диагности-
ке некротического энтероколита.

Асцит в виде затемнения в отлогих местах брюш-
ной полости сопровождает развитие перитонита 
и является очень неблагоприятным признаком, сви-
детельствующим о реакции брюшины на инфекци-
онный процесс. К рентгенологическим признакам 
наличия жидкости в брюшной полости относятся:

— сильное вздутие живота при сниженном газо-
наполнении кишечных петель;

— концентрация переполненных газом петель 
кишечника в центре брюшной полости;

— увеличение расстояния между петлями кишеч-
ника.

Расширение желудка и дилатация толстой кишки 
связаны с влиянием токсичных агентов (бактериаль-
ных токсинов) на пораженную слизистую оболочку 
желудочно-кишечного тракта, а также обструкцией 
пилоруса на фоне отека. Применение рентгенокон-
трастного исследования пассажа по желудочно-ки-
шечному тракту с его замедлением и определением 
«немой» петли, а также ирригографии для обнаруже-
ния признаков отека стенок кишечника и язв на по-
верхности слизистой ограничено в связи с высоким 
риском осложнений [1, 4, 9, 12].

В последнее время большое внимание уделяется 
повышению внутрибрюшного давления при про-
грессирующем некротическом энтероколите и раз-
витию синдрома интраабдоминальной гипертензии. 
В 2004 г. на конференции WSACS (World Society of the 
Abdominal Compartment Syndrom) интраабдоминаль-
ная гипертензия была определена следующим обра-
зом: это устойчивое повышение внутрибрюшного дав-
ления до 12 мм рт.ст. и более, которое регистрируется 
как минимум при трех стандартных измерениях с ин-
тервалом 4—6 ч. Интраабдоминальная гипертензия 
является продромальной фазой развития синдрома 
брюшной полости (или синдрома интраабдоминаль-
ной гипертензии). Синдром интраабдоминальной 
гипертензии — это полиорганная недостаточность, 
обусловленная повышением внутрибрюшного дав-
ления в ограниченном пространстве, которое ведет 
к нарушению кровообращения, гипоксии и ишемии 
расположенных в этом пространстве органов и тка-
ней, способствуя выраженному снижению их функ-
циональной активности вплоть до полного ее прекра-
щения [7].

Информативным методом для диагностики явля-
ется ультрасонография, позволяющая выявить рас-
ширение кишечных петель, расслоение и утолщение 
кишечной стенки, свободную жидкость и газ в брюш-
ной полости. Ультразвуковое исследование (УЗИ) 
в режиме допплерографии позволяет оценить крово-
ток в сосудах бассейна верхней брыжеечной артерии 
и в некоторых случаях провести четкую градацию 
стадий некротического энтероколита, переход в не-
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кроз кишечной стенки, что требует активной хирур-
гической тактики [5, 6, 9, 19]. Простота выполнения, 
хорошая переносимость и отсутствие ионизирующе-
го излучения делают этот метод диагностики незаме-
нимым, помогающим решить вопрос об оперативном 
вмешательстве [4, 20].

В 1984 г. C. Merritt, J. Goldschnuth и M. Sharp 
описали наличие газа в портальной вене у 12 ново-
рожденных с некротическим энтероколитом, диаг-
ностированным с помощью УЗИ. У 5 из этих детей 
отсутствовали рентгенологические признаки не-
кротического энтероколита. Авторы описали два 
признака, характерные для этой патологии: высоко-
эхогенные частицы (микропузыри) в воротной вене 
и высокоэхогенные «бляшки» в печеночной парен-
химе.

УЗИ необходимо проводить всем пациентам, осо-
бенно с неспецифическими рентгенологическими 
или сомнительными для некротического энтероко-
лита клиническими признаками. С помощью данно-
го метода можно также диагностировать локализацию 
свободной жидкости в брюшной полости с целью 
проведения парацентеза [2, 6, 9, 18, 21, 22].

Среди диагностических лабораторных тестов на-
иболее постоянными и информативными являются 
изменения в гемограмме (лейкоцитоз / лейкопения, 
сдвиг лейкоформулы влево, тромбоцитопения), по-
вышение содержания С-реактивного протеина, аци-
доз, электролитный дисбаланс [1, 8—10, 14, 16, 23, 24]. 
К сожалению, все они не специфичны для этой пато-
логии.

По данным зарубежных авторов, активно изучает-
ся роль воспалительных маркеров в развитии некро-
тического энтероколита [8, 25—34]. Среди большой 
группы потенциальных молекулярных прогностиче-
ских факторов особое место занимают система мат-
риксных металлопротеиназ, лактоферрин, кальпро-
тектин, протеин, связывающий жирные кислоты. 
Матриксные металлопротеиназы — цинксодержащие 
эндопептидазы, которые синтезируются в латентной 
форме и активируются путем протеолитического 
расщепления аминоконцевого домена или конфор-
мационных изменений, вызванных окислительным 
стрессом. В физиологических условиях активность 
матриксных металлопротеиназ стехиометрически 
(1:1) регулируется их тканевыми ингибиторами [25, 
26, 35—37]. К сожалению, в доступной медицинской 
литературе, особенно в русскоязычной, этот вопрос 
практически не освещен. Учитывая многообразие 
эффектов компонентов системы матриксных ме-
таллопротеиназ и тканевых ингибиторов в тканях, 
их изучение в качестве факторов прогноза и течения 
некротического энтероколита у детей представляется 
актуальным.

Кальпротектин — белок, содержащий в своем со-
ставе ионы кальция и цинка и обладающий бактерио-

статическим и фунгицидным действием in vitro. Каль-
протектин является неинвазивным количественным 
прямым маркером активности воспалительного про-
цесса в кишечнике при неспецифических язвенных 
колитах, коррелирует с гистологической и эндоско-
пической картиной. Этот показатель используется 
для мониторинга ответа на лечение, выявления ре-
цидивов, доказательства факта вовлечения тонкого 
отдела кишечника в воспалительный процесс [25, 
38—41].

Белок, связывающий жирные кислоты, — цито-
зольный водорастворимый белок, высвобождаемый 
из зрелых энтероцитов тонкой и толстой кишки, 
когда целостность мембраны клетки нарушается. 
Из-за маленького размера белок проходит через гло-
мерулярный фильтр и может быть обнаружен в моче 
в минимально быстрые сроки. В последнем исследо-
вании ученых из Чикагского университета уровень 
указанного белка был выше у детей с некротическим 
энтероколитом по сравнению с детьми, не имею-
щими данного заболевания, с чувствительностью 
до 93 %. Кроме того, у детей с перфорацией стенки 
кишки уровень белка, связывающего жирные кис-
лоты, был значительно выше, чем у детей без перфо-
рации [27]. Следовательно, данный белок также мо-
жет служить прогностическим фактором в лечении 
некротического энтероколита.

Лечение
В зависимости от стадии заболевания лечение 

делится на консервативное и оперативное. При от-
сутствии некроза и перфорации пациентов можно 
вести консервативно. Когда некротический энтеро-
колит подозревается или доказан, ребенка снимают 
с кормления и переводят на полное парентеральное 
питание, устанавливают для декомпрессии назога-
стральный зонд [1, 2, 4, 5—7, 9, 12, 13, 17, 18, 42—44]. 
Зарубежные авторы упоминают о назначении инги-
биторов воспалительных цитокинов при появлении 
признаков некротического энтероколита, в то вре-
мя как в нашей стране данного опыта не имеется. 
По мнению некоторых авторов, для восстановления 
поврежденной слизистой применяют эпителиальный 
фактор роста (EGF), гепаринотерапию, интерлей-
кин-10, эритропоэтин, гранулоцитарный колоние-
стимулирующий фактор (G-CSF), также пробиотики. 
Ряд исследований на животных показал положитель-
ный эффект при введении иммуноглобулина А, L-ар-
гинина, нитроглицерина как источника оксида азота, 
пентоксифиллина как ингибитора фактора роста не-
кроза опухоли [2, 32, 33, 45—50].

Обязательным компонентом терапии являются ан-
тибиотики широкого спектра действия. Предпочтение 
отдается цефалоспоринам III поколения в сочетании 
с аминогликозидами. Альтернативой им служат ими-
пенемы с метронидазолом. Однако бесконтрольное 
использование антибиотиков показало неэффектив-
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ность терапии. Антибиотики должны действовать 
не только против бактерий, встречающихся при не-
кротическом энтероколите, но и против нозокомиаль-
ной флоры [2, 4, 7, 9, 12, 14, 15, 18, 19, 21, 43, 51—53].

Один из самых сложных вопросов — определе-
ние критериев для выполнения хирургического ле-
чения. Практически все хирурги единодушны в том, 
что перфорация или некроз кишки служит показа-
нием к операции. В идеале операция должна быть 
произведена только после четкого ограничения зон 
некроза, но до развития перфорации. В то же время 
диагностика некроза кишечника до развития перфо-
рации очень сложна [2, 7, 15, 17, 19, 21, 22, 54].

По данным зарубежных авторов, летальность 
остается высокой и составляет от 18 до 40 % [22, 54, 
55], достигая при обширных некрозах кишечника 
95—100 % [55]. Для лечения некротического энтеро-
колита у новорожденных чаще всего применяются 
два метода: резекция некротизированных участков 
кишечника с энтеростомией либо с первичным ана-
стомозом [7, 15, 17, 21, 22, 43]. Между сторонниками 
этих двух методов происходит активная дискуссия. 
В последнее время некоторыми авторами обсуждает-
ся вопрос первичного перитонеального дренирова-
ния путем лапароцентеза [2, 15, 19, 22, 54]. В 1977 г. 
перитонеальное дренирование как метод лечения не-
кротического энтероколита было описано S. Ein и его 
коллегами. Изначально такая операция была пред-
ложена для стабилизации состояния пациентов с тя-
желым течением заболевания, чтобы в дальнейшем 

выполнить лапаротомию. Позже перитонеальное 
дренирование стали выполнять как отдельный метод 
лечения. В настоящее время нет четких критериев, 
когда необходимо выполнять лапаротомию после пе-
ритонеального дренирования, а когда вести больного 
только на дренаже.

Анализируя отдаленные результаты лечения, 
можно сказать, что самым распространенным 
осложнением является синдром короткой кишки 
[56]. Практически каждый четвертый новорожден-
ный, перенесший некротический энтероколит, 
страдает данным синдромом. Это осложнение рас-
пространяется и на детей, которые не подвергались 
хирургическому лечению. У недоношенных, ко-
торые получали консервативную терапию, несмо-
тря на нормальную длину кишки, всасывательная 
способность на участках, которые были вовлечены 
в воспалительный процесс, остается низкой. Кроме 
того, главной проблемой у новорожденных, выжив-
ших после некротического энтероколита, остаются 
неврологические нарушения. Они проявляются на-
рушением зрения, слуха, задержкой психомоторного 
развития и др. Такие дети имеют трудности с адапта-
цией в социальной среде [9].

Таким образом, лечение детей с некротическим 
энтероколитом является сложной проблемой с вы-
соким уровнем летальности. Многие спорные во-
просы, касающиеся патогенеза, диагностики, хирур-
гической тактики, остаются открытыми и требуют 
решения.
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Поражение сердца и коронарных артерий при синдроме Кавасаки

А.А. Леонтьева, О.Г. Ширинская, Г.А. Лыскина, Н.С. Подчерняева

Первый Московский государственный медицинский университет им. И.М. Сеченова

Heart and coronary artery damage related to Kawasaki syndrome

A.A. Leontyeva, O.G. Shirinskaya, G.A. Lyskina, N.S. Podchernyaeva

I.M. Sechenov First Moscow State Medical University

Синдром Кавасаки — острый системный васкулит неизвестной этиологии, которым болеют преимущественно дети первых 
5 лет жизни. В настоящее время синдром Кавасаки признан ведущей причиной приобретенных органических заболеваний 
сердца у детей, которые могут приводить к ишемической болезни сердца, инфаркту миокарда и внезапной смерти у детей 
и лиц молодого возраста. Большинство осложнений связаны с сердечно-сосудистой системой, особенно с изменениями ко-
ронарных артерий. Основным методом исследования при синдроме Кавасаки является трансторакальная эхокардиография, 
которая, помимо оценки коронарных артерий, позволяет оценить систолическую и диастолическую функции правого и ле-
вого желудочков, изучить состояние клапанов сердца, динамику перикардиального выпота. В статье изложены современные 
данные об эпидемиологии, этиологии, патогенетических механизмах и патоморфологии синдрома Кавасаки. Рассмотрены 
возможные коронарные и некоронарные изменения, исходы и клинические проявления.

Ключевые слова: синдром Кавасаки, коронарные артерии, аневризмы, стеноз коронарных артерий.

Kawasaki syndrome is an acute systemic vasculitis of unknown etiology, which mainly affects children within the first 5 years of life. 
At the present time, Kawasaki syndrome is recognized to be a leading cause of acquired organic heart diseases in children, which may 
result in coronary heart disease, myocardial infarction, and sudden death in children and young people. Most complications are as-
sociated with the cardiovascular system, with coronary artery changes in particular. Transthoracic echocardiography, which, besides 
coronary artery assessment, makes it possible to evaluate right and left ventricular systolic and diastolic functions and to study the 
cardiac valves and changes in pericardial effusion, is a major technique in Kawasaki syndrome. The paper outlines an update on the 
epidemiology, etiology, pathogenetic mechanisms, and pathomorphology of Kawasaki syndrome and considers possible coronary and 
noncoronary changes, outcomes, and clinical manifestations.

Key words: Kawasaki syndrome, coronary arteries, aneurysms, coronary artery stenosis.
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Синдром Кавасаки — острый системный васкулит 
неизвестной этиологии, который встречается 

преимущественно у детей раннего возраста. Впер-
вые описан в Японии в 1967 г. Tomisaku Kawasaki. 
В настоя щее время более чем в 60 странах мира у де-
тей диагностируются случаи данного заболевания [1]. 
В США и Японии синдром Кавасаки считается веду-
щей причиной приобретенных сердечно-сосудистых 
заболеваний сердца у детей.

Эпидемиология, этиология, патогенез. В Японии 
синдром Кавасаки встречается чаще, чем в других 
странах, около 1 % детей до 5-летнего возраста боле-
ют этой болезнью. По данным Национальных эпи-

демиологических исследований, которые проводятся 
в Японии каждые два года, заболеваемость возраста-
ет: если в 1995 г. в Японии на 100 000 детей в возрасте 
до 5 лет приходилось 102,6 случая, то к 2010 г. заболе-
ваемость достигла 239,6:100 000 [2, 3]. Исследования 
в США показали зависимость заболеваемости син-
дромом Кавасаки от расовой принадлежности. Наи-
высшая заболеваемость была среди азиатов, жите-
лей островов Тихого океана и постепенно снижалась 
у афроамериканцев, белых, американских индейцев 
и уроженцев Аляски. На Гавайях, территории США 
с большим количеством людей азиатского проис-
хождения, регистрируется более высокая заболевае-
мость по сравнению с другими штатами. Среди детей 
моложе 5 лет, живущих на Гавайях, заболеваемость 
за 1996—2006 гг. у детей японского происхождения 
была наибольшей и составила 210,5 на 100 000 детей. 
Заболеваемость среди детей местных жителей была 
86,9 на 100 000, среди детей китайского и вьетнам-
ского происхождения — 83,2—84,9 на 100 000. Эти 
факты указывают на то, что генетические факторы, 
а не факторы окружающей среды, играют главную 
роль в развитии синдрома Кавасаки.

С момента первого описания предполагали су-
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ществование многих причин этой болезни. Предла-
галась теория токсина в окружающей среде, теория 
аутоиммунного патогенеза, инфекционные причины, 
теория суперантигена / бактериального токсина [4]. 
Наиболее приоритетной в настоящее время считается 
теория инфекционного агента, и модель патогенеза 
представляют так: агент, вызывающий синдром Кава-
саки, внедряется в респираторный тракт и инфици-
рует реснитчатый бронхиальный эпителий, форми-
руя интраплазматические включения, которые могут 
персистировать в организме. Если у ребенка нет ин-
дивидуальной генетической предрасположенности, 
то возникают умеренные проявления инфицирова-
ния или клинические симптомы полностью отсутст-
вуют. При наличии генетической предрасположен-
ности агент проникает в макрофаги и вместе с током 
крови поражает коронарные артерии [4].

Диагноз синдрома Кавасаки устанавливают в соот-
ветствии с общепринятыми диагностическими кри-
териями, рекомендованными Американской ассо-
циацией сердца [5, 6]. К основным диагностическим 
критериям относят: 1) лихорадку не менее 4—5 дней, 
которая является обязательным симптомом; 2) изме-
нения слизистых оболочек ротовой полости (гипер-
емия глотки, «малиновый» язык; эритема, сухость 
и трещины губ); 3) инъекцию сосудов конъюнктивы; 
4) полиморфную сыпь; 5) эритему и / или отек ки-
стей и стоп с возможным последующим шелушением 
кожи; 6) негнойный шейный лимфаденит.

Поражение сердечно-сосудистой системы. Наи-
более важным и прогностически значимым прояв-
лением синдрома Кавасаки считается возможное 
поражение сердечно-сосудистой системы, которое 
определяет тяжесть течения заболевания в острой 
стадии и является ведущей причиной отсроченной 
заболеваемости и смертности. Поскольку опреде-
лить, вовлечены ли в патологический процесс сердце 
и коронарные артерии, только по клиническим сим-
птомам трудно или невозможно, основным методом 
диагностики некоронарных и коронарных изменений 
является эхокардиография (ЭхоКГ) с исследованием 
коронарных артерий, рекомендуемая в мире как обя-
зательное инструментальное исследование у ребенка 
первых месяцев и лет жизни с лихорадкой неясного 
генеза в течение 7 дней и более. ЭКГ также является 
обязательным диагностическим методом, применяе-
мым при синдроме Кавасаки.

Некоронарные изменения. К некоронарным изме-
нениям сердца относят: выпот в полости перикарда, 
патологическую регургитацию на клапанах, пораже-
ние миокарда и проводящей системы сердца. По дан-
ным J. Lega и соавт., митральная регургитация была 
обнаружена у 9,8 % пациентов, перикардит — у 14,9, 
изменения левого желудочка — у 10 %.

Эхографически поражение миокарда проявляет-
ся в виде увеличения полостей желудочков сердца, 

 нарушения систолической и диастолической функ-
ций. В ранней стадии эти изменения могут быть 
обусловлены миокардитом, в более поздние сроки 
— ишемией миокарда вследствие поражения коро-
нарных артерий. Миокардит представляет собой ча-
стое проявление синдрома Кавасаки в остром периоде 
[6]. По некоторым данным, выраженность патологи-
ческих изменений в миокарде не совпадает со степе-
нью поражения коронарных артерий [6]. Другие авто-
ры нашли положительную корреляцию между этими 
показателями [7]. После применения внутривенного 
иммуноглобулина клинические и инструментальные 
признаки поражения миокарда обычно быстро исче-
зают одновременно с улучшением клинического со-
стояния больного. Однако гистологическими иссле-
дованиями показано, что изменения миокарда могут 
сохраняться спустя многие годы после перенесенного 
заболевания [6]. В исследованиях S. Yonesaka и соавт. 
при биопсии миокарда, проведенной через 3 года по-
сле синдрома Кавасаки, в 38 случаях были обнару-
жены гипертрофия, дегенерация миоцитов и фиброз 
[8]. C. Yutani и соавт. нашли изменения мио карда, 
включая лимфоцитарную и плазмоклеточную ин-
фильтрацию, фиброз миокарда и дезорганизацию 
миокардиальных фибрилл, при каждой биопсии у 201 
пациента с синдромом Кавасаки [9]. J. Orenstein и со-
авт. при аутопсии обнаружили «эозинофильный тип» 
миокардита с наличием множества зрелых эозинофи-
лов, межклеточного и периваскулярного отека, не-
большого количества лимфоцитов, плазматических 
клеток, макрофагов и единичных нейтрофилов [2].

В качестве причин дисфункции левого желудоч-
ка и вентрикулярных аритмий, возникающих в отда-
ленном периоде, рассматривают диффузный фиброз, 
как последствие ишемического повреждения от ми-
кроинфарктов и / или воспалительное повреждение 
кардиомиоцитов [10].

Патологическая клапанная регургитация в острую 
фазу болезни может быть обусловлена несколькими 
причинами: преходящей ишемической дисфункцией 
папиллярных мышц, вальвулитом, дилатацией поло-
сти левого желудочка при миокардите или инфаркте 
миокарда. Чаще регургитация выражена умеренно 
и быстро исчезает, редко (по данным литературы, 
в 1—2 % случаев) формируются клапанные пороки. 
Поражаются преимущественно митральный, реже 
— аортальные клапаны [6]. T. Aкagi и соавт. отмеча-
ют, что поражение клапанов сердца чаще возникало 
в группе пациентов с наиболее тяжелым течением за-
болевания, большей продолжительностью лихорадки, 
более частым поражением коронарных артерий [11].

Наличие избыточного количества жидкости в по-
лости перикарда у больных синдромом Кавасаки 
обычно обусловлено перикардитом, при этом выяв-
ляется и небольшое или умеренное ее количество. 
В редких случаях разрыв аневризм коронарных ар-
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терий может привести к возникновению гемопери-
карда.

По данным литературы, частота некоронарных 
изменений сердца в раннем периоде синдрома Кава-
саки выше в группе пациентов с аневризмами коро-
нарных артерий, что, по-видимому, отражает более 
тяжелое течение заболевания и большую выражен-
ность воспалительного процесса у этих больных. 
Учитывая, что некоронарные изменения появляются 
раньше, чем коронарные, некоторые авторы предла-
гают рассматривать их как предикторы поражения 
коронарных артерий [12].

Поражение проводящей системы сердца может 
проявляться нарушениями ритма и проводимости. 
Патоморфологически при этом выявляются призна-
ки острого воспаления в синусовом узле и атриовен-
трикулярной проводящей системе, в тяжелых случа-
ях отмечено сдавление клеток проводящей системы 
вследствие выраженного периваскулярного отека 
и клеточной инфильтрации [13].

В редких случаях некоронарные изменения сер-
дца при синдроме Кавасаки могут служить причиной 
формирования приобретенных пороков сердца и сер-
дечной недостаточности.

Патологические изменения коронарных артерий 
являются наиболее характерными для синдрома Ка-
васаки и определяющими прогноз здоровья и жизни 
пациента. К патологическим изменениям коронар-
ных артерий относят коронарит без дилатации, рас-
ширение (эктазию) и аневризмы.

К косвенным эхографическим признакам корона-
рита относят: 1) повышение эхогенности стенок ко-
ронарных артерий и периваскулярных пространств; 
2) неравномерность просвета; 3) извитость; 4) отсут-
ствие постепенного конусообразного сужения диаме-
тра коронарных артерий от проксимальных отделов 
к дистальным. Повышение эхогенности стенок коро-
нарных артерий, по данным японских авторов, появ-
ляется в среднем через 5—7 дней от начала лихорад-
ки и встречается у 100 % больных [14]. Нормальный 
диаметр коронарных артерий не означает отсутствия 
их повреждения. Это подтверждают данные имму-
ногистохимического исследования эхографически 
нормальных коронарных артерий у детей, умерших 
через 13 мес после острой фазы болезни: интима была 
утолщена, внутренняя эластическая мембрана разру-
шена, а в интиме были обнаружены гладкомышечные 
клетки [10, 15].

Расширение коронарных артерий на протяжении 
без образования аневризм бывает транзиторное и стой-
кое. Транзиторная эктазия исчезает к 30-му дню [14]. 
Транзиторная эктазия встречается у 30 % больных, 
своевременно получивших внутривенный иммуно-
глобулин [6, 14].

Аневризмы коронарных артерий, считающиеся «ви-
зитной карточкой» синдрома Кавасаки, обнаружи-

вают в среднем у 15—25 % больных, не получивших 
лечения [6]. При назначении не позднее 7—10-го дня 
от начала лихорадки терапии, включающей иммуно-
глобулин для внутривенного введения 2 г / кг в одной 
инфузии в сочетании с аспирином, риск образова-
ния аневризм снижается до 3—9 % [5, 6]. Согласно 
действующим рекомендациям Американской ассо-
циации сердца 2004 г. к мелким относят аневризмы 
с внутренним диаметром <5 мм, к средним — 5—8 мм 
и к гигантским — >8 мм. Эта классификация не учи-
тывает размеры тела пациента. Поэтому канадскими 
учеными была предложена новая система оценки 
размеров аневризм коронарных артерий, основан-
ная на вычислении Z-баллов. Z-баллы вычисляют 
путем деления разности между истинным (наблюдае-
мым) диаметром коронарных артерий и нормальным 
(ожидаемым) значением диаметра данного сегмента 
коронарных артерий (определенным по площади по-
верхности тела пациента) на стандартное отклонение 
[16]. По этой классификации мелкими называются 
аневризмы, если их диаметр находится в интервале 
2,5—5,0 Z-баллов; средними — от 5,0 до 10,0 Z-бал-
лов; гигантскими — 10,0 и более Z-баллов [17]. Эта 
классификация учитывает антропометрические дан-
ные пациента и более объективно отражает степень 
имеющихся у него нарушений гемодинамики.

Механизм формирования аневризм. Аневризмы ко-
ронарных артерий редко формируются до 7—10-го 
дня болезни. В первые дни болезни происходит набу-
хание эндотелиальных клеток и субэндотелиальный 
отек. Основными воспалительными клетками явля-
ются нейтрофилы, затем макрофаги и лимфоциты 
[18, 19]. Предполагаемый механизм формирования 
аневризм по A. Suzuki и соавт. воспаление коронар-
ных артерий начинается с набухания эндотелиаль-
ных клеток и субэндотелиального отека. Затем все 
слои инфильтрируются большими мононуклеар-
ными клетками, сопровождаемыми лимфоцитами 
и плазматическими клетками [15]. Далее начинает-
ся деструкция внутренней эластической мембраны 
(в среднем к 7—10-му дню болезни). Эластический 
каркас разрушается и происходит формирование 
аневризмы [20].

В 2012 г. авторами из США и Канады были пред-
ставлены результаты световой и электронной микро-
скопии образцов 32 аутопсий, 8 сердечных транс-
плантатов и одной иссеченной аневризмы больных 
с синдромом Кавасаки. Полученные данные позво-
лили по-новому трактовать патологические процессы 
в коронарных артериях. Авторы показали, что в по-
вреждении стенки коронарных артерий участвуют 
три процесса: 1) острый некротизирующий артериит; 
2) подострый / хронический васкулит и 3) люминаль-
ная миофибробластная пролиферация. Некротизи-
рующий артериит начинается в эндотелии и про-
грессирует по направлению к адвентиции, разрушая 
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все слои, только адвентиция остается интактной. 
Основными воспалительными клетками являются 
нейтрофилы. Некротизирующий артериит заверша-
ется в первые 2 нед от начала лихорадки. Следствием 
этого патологического процесса может быть образо-
вание сферических аневризм, разрыв и тромбоз ко-
ронарных артерий в течение первого месяца болез-
ни. Подострый / хронический васкулит начинается 
в первые 2 нед от начала заболевания, но может про-
должаться от нескольких месяцев до нескольких лет. 
Этот процесс тесно связан с люминальной миофи-
бробластной пролиферацией. Воспаление начинает-
ся в периваскулярных / адвентициальных vasa vasorum 
и прогрессивно распространяется в сторону просвета 
коронарной артерии (в противоположную сторону 
для некротизирующего артериита). Воспалительные 
клетки, преобладающие при этом процессе, — лим-
фоциты, сопровождаемые различным количеством 
эозинофилов и плазматических клеток; макрофаги, 
тучные клетки и нейтрофилы встречаются в неболь-
шом количестве. Люминальная миофибробластная 
пролиферация — активный пролиферативный сте-
нозирующий процесс с участием миофибробластов, 
происходящих из гладкомышечных клеток, с после-
дующей продукцией матрикса. Гладкомышечные 
клетки, стимулированные подострым / хроническим 
воспалением, увеличиваются, становятся плеоморф-
ными, мигрируют из медии в интиму через разрушен-
ную внутреннюю эластическую мембрану и продуци-
руют больше коллагеновых и эластиновых волокон, 
чем обычно, что приводит к утолщению интимы [2].

А. Suzuki и соавт. при иммуногистохимических 
исследованиях, выполненных на образцах 14 боль-
ных, умерших в промежутке от 15 дней до 19 лет 
после дебюта, были исследованы 4 фактора роста: 
трансформирующий фактор роста-β

1
 (TGF-β

1
), тром-

боцитарный фактор роста-А (PDGF-A), основной 
фактор роста фибробластов (bFGF) и васкулоэндо-
телиальный фактор роста (VEGF), которые участ-
вуют в воспалении и пролиферации интимы. Транс-
формирующий фактор роста TGF-β

1
 влияет на рост 

клетки и синтез экстрацеллюлярного матрикса и иг-
рает центральную роль в сосудистом восстановлении. 
Тромбоцитарный фактор роста PDGF-A стимулирует 
пролиферацию и миграцию сосудистых гладкомы-
шечных клеток. Основной фактор роста фибробла-
стов bFGF является мощным гладкомышечным ми-
тогеном и также стимулирует рост эндотелиальных 
клеток и ангиогенез. Васкулоэндотелиальный VEGF 
является другим важным фактором ангиогенеза. Эти 
ангиогенные факторы играют важную роль в утолще-
нии интимы [15].

В течение первого года после болезни в участках 
аневризм, богатых гладкомышечными клетками, об-
наруживалась активная экспрессия сосудистых фак-
торов роста, которые стимулировали процесс проли-

ферации интимы, результатом чего было уменьшение 
размера аневризм. Через год стенки аневризм имели 
изменения в виде фиброзных рубцов или кальцифи-
кации, и в этот период уже наблюдалась незначитель-
ная экспрессия факторов роста. При тромботической 
окклюзии курс ремоделирования коронарных арте-
рий менялся от интимальной пролиферации на ан-
гиогенез для реканализации. Таким образом, интима 
и медия окклюзированных аневризм не утолщались, 
а оставались тонкими, а некоторые участки адвен-
тиции были утолщены из-за обилия vasa vasorum. 
В организовавшихся тромбах не было экспрессии 
каких-либо факторов роста, но в реканализованных 
сосудах обнаружили сильную экспрессию факторов 
роста TGF-β

1
, PDGF-A, bFGF и VEGF.

Таким образом, спустя месяцы или годы после 
острой стадии аневризмы могут регрессировать, со-
хранять стабильные размеры, прогрессировать до об-
струкции, окклюзии и стеноза с последующим воз-
можным развитием реканализации и коллатеральных 
артерий, возможен разрыв имеющихся аневризм, 
а также появление новых аневризм.

Исходы аневризм коронарных артерий при дина-
мическом наблюдении. По данным литературы, анев-
ризмы коронарных артерий исчезают через 1—2 года 
от начала заболевания приблизительно в 50—60 % 
случаев [19, 21, 22]. Но в «восстановившихся» артери-
ях гистологические изменения сохраняются [19, 23]. 
Уменьшение диаметра просвета сосуда обычно явля-
ется результатом люминальной миофибробластной 
пролиферации, в более редких случаях уменьшение 
и исчезновение аневризм происходит за счет органи-
зации и реканализации тромбов [20, 24]. Вероятность 
исчезновения аневризм выше при их маленьком диа-
метре, веретенообразной форме, при локализации 
в дистальных отделах коронарных артерий и у паци-
ентов в возрасте до 1 года [6]. Гигантские аневризмы, 
как правило, сохраняются.

Стенотические изменения возникают приблизи-
тельно в 4—20 % случаев [20, 21, 25—27]. Турбулент-
ный поток, скопление тромбоцитов, увеличение 
напряжения сдвига и изменение рН стимулируют эн-
дотелиальные клетки, происходит экспрессия ткане-
вого активатора плазминогена, который активирует 
фактор роста TGF-β

1
. Активация указанного фактора 

вызывает трансформацию миофибробластов из эн-
дотелиальных клеток (эндотелиально-мезенхималь-
ная трансформация), из фибробластов адвентиции, 
из гладкомышечных клеток медии и фиброцитов 
периферической крови. Вновь образованные мио-
фибробласты вызывают секрецию ИЛ-17, ИЛ-6, хе-
мокинов, а также активных факторов роста bFGF 
и PDGE-А. Интерлейкины привлекают воспали-
тельные клетки (нейтрофилы), а факторы роста 
bFGF и PDGE-А стимулируют синтез, миграцию 
и пролиферацию гладкомышечных клеток в интиме, 
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которые, в свою очередь, вызывают синтез экстра-
целлюлярного матрикса, что приводит к утолщению 
интимы. Увеличивающиеся слои толстой интимы 
(процесс миофибробластной пролиферации) посте-
пенно уплотняются, и часть из них замещается на фи-
брозные слои. Так как на «входе» и «выходе» из анев-
ризмы условия наименее благоприятные, то стеноз 
коронарных артерий чаще возникает именно здесь 
[15, 28]. Гемодинамически значимый стеноз может 
развиться как через несколько месяцев, так и через 
несколько лет после перенесенного синдрома Кава-
саки. Вероятность возникновения стеноза зависит 
от размера аневризм и возрастает по мере увеличения 
периода, прошедшего от начала заболевания. Высо-
кая вероятность развития коронарных стенозов суще-
ствует при наличии аневризм 6 мм и более. Наиболее 
неблагоприятный прогноз имеют дети с гигантскими 
аневризмами [29]. По данным E. Tsuda и соавт., у па-
циентов с гигантскими аневризмами стеноз коронар-
ных артерий через 5, 10 и 15 лет после перенесенного 
синдрома Кавасаки был установлен соответственно 
в 44, 62 и 74 % случаев; у пациентов с аневризмами 
диаметром от 6 до 8 мм — в 65,20 и 58 % случаев со-
ответственно; ни у одного из пациентов с аневриз-
мами менее 6 мм стеноз коронарных артерий не был 
обнаружен [30—32]. По данным F. Mueller и соавт., 
4 из 15 пациентов с аневризмами более 5 мм, пере-
несших синдром Кавасаки, развили тяжелый стеноз 
коронарных артерий и нуждались в хирургическом 
лечении в среднем через 9,8 года (1 год—15,6 года) 
после начала болезни [33]. Стенотические изменения 
наряду с коронарным тромбозом являются частой 
причиной инфаркта миокарда и внезапной смерти 
у пациентов.

Развитие тромбоза коронарных артерий возможно 
в разные сроки от начала заболевания. Наиболее вы-
сокий риск тромбоза приходится на период до 60-го 
дня от начала болезни (максимальная частота — 
в интервале 15—45 дней) [21]. Причинами тромбоза 
считают: 1) снижение скорости кровотока в анев-
ризмах (если на уровне мелких аневризм скорость 
достоверно не снижается, то в средних аневризмах 
она снижается в 1,5 раза, а в гигантских — в 2—2,5 
раза) [34]; 2) турбулентность кровотока в аневризмах; 
3) нарушение функционального состояния эндотелия 
как следствие коронарита (снижение антитромботи-
ческих свойств); 4) тромбоцитоз [35].

Очень редко возможно появление новых и увели-
чение размеров уже имеющихся аневризм. Образова-
ние новых аневризм, по данным литературы, зафик-
сировано проксимальнее и дистальнее локального 
стеноза и расценивается как результат местных гемо-
динамических нарушений (пре- и постстенотическая 
дилатация) [32, 36]. Иногда аневризмы могут воз-
никать вновь в тех сегментах сосудов, где они были 
в остром периоде, а затем исчезли. E. Tsuda и соавт. 

описали случай увеличения аневризмы правой ко-
ронарной артерии от 4,4 до 19,5 мм за 18 лет наблю-
дения. Эти же авторы наблюдали увеличение анев-
ризмы передней нисходящей артерии с 10 до 15 мм 
в течение 1 года. T. Kobayashi и соавт. также предста-
вили наблюдение увеличения аневризмы с 6 до 86 мм. 
В связи с угрозой разрыва аневризмы была проведена 
операция аортокоронарного шунтирования с анев-
ризмэктомией. При гистологическом исследовании 
стенок аневризмы обнаружено значительное утолще-
ние интимы, разрушение внутренней эластической 
мембраны, утолщение медии [36].

Разрыв аневризмы может произойти в течение 
острой и подострой стадии болезни. Приблизитель-
но 10 % пациентов, которые умерли в острую стадию 
болезни, имели тампонаду сердца из-за разрыва анев-
ризм коронарных артерий [37]. В представленных 
в литературе случаях разрыв аневризм происходил 
в интервале от 13-го до 28-го дня от начала заболева-
ния.

Клинические проявления. В острой стадии синдро-
ма Кавасаки клинические проявления патологии 
сердечно-сосудистой системы могут быть обусловле-
ны миокардитом (сердечная недостаточность вплоть 
до синдрома низкого сердечного выброса и карди-
огенного шока), патологической клапанной регур-
гитацией (сердечные шумы), вовлечением в пато-
логический процесс проводящей системы сердца 
(аритмии), реже — ишемией миокарда вследствие 
коронарита или тромбоза аоронарных артерий. Кли-
ническими признаками ишемии могут быть боли 
за грудиной, иррадиирующие в левую руку, нижнюю 
челюсть, зубы, плечо, под лопатку и т. д. Может бес-
покоить также ощущение тяжести, жжения, давления 
за грудиной, чувство нехватки воздуха, иногда — боль 
в верхней части живота. Интенсивность боли бывает 
различной: от труднопереносимой до едва выражен-
ной, сравнимой с ощущением дискомфорта, могут 
наблюдаться бледность лица, потливость, тахикар-
дия. Дети раннего возраста не могут пожаловаться 
на боль, тем более описать ее характер. Эквивалентом 
ишемических болей у детей могут быть внезапный 
крик, резкая бледность, потливость, абдоминальный 
синдром [38].

Отсутствие жалоб больного и патологических из-
менений на ЭКГ при синдроме Кавасаки не свиде-
тельствует об отсутствии патологических изменений 
сердечно-сосудистой системы. Клинических прояв-
лений поражения сердца и коронарных артерий мо-
жет не быть даже при наличии тяжелых структурных 
изменений коронарных артерий. Аневризмы, незави-
симо от их размера, не создают препятствия коронар-
ному кровотоку и обычно не сопровождаются клини-
ческими симптомами до развития гемодинамически 
значимых обструктивных изменений (тромбоз, сте-
ноз). Интракоронарные тромбы в аневризмах могут 
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не проявляться клинически в случае их пристеночного 
расположения и сохранения удовлетворительного ко-
ронарного кровотока [39]. Стеноз коронарных артерий 
также может длительное время протекать бессимптом-
но, и первой клинической манифестацией может ока-
заться инфаркт миокарда или внезапная смерть [15].

Наиболее частая локализация инфаркта миокарда 
— переднеперегородочные и нижние сегменты лево-
го желудочка [40]. H. Kato и соавт. проанализировали 
клинические данные 195 пациентов, перенесших ин-
фаркт миокарда после синдрома Кавасаки [41]. В 73 % 
случаев инфаркт произошел в течение первого года 
после начала заболевания. У 16 % выживших после 
первой атаки произошел повторный инфаркт мио-
карда. Летальность после первого инфаркта состави-
ла 22 %, после второго — 66 %, после третьего — 87 %. 
У 43 % выживших пациентов впоследствии не отме-
чалось кардиальной дисфункции, у остальных выяв-
ляли такие нарушения, как митральная недостаточ-
ность, снижение фракции выброса левого желудочка, 
аневризма левого желудочка. H. Kato и соавт. также 
проанализировали 594 случая болезни; по их данным, 
острый инфаркт миокарда возникает чаще в течение 
первых 2 лет после перенесенного заболевания и пре-
имущественно связан с образованием свежих тром-
бов [21].

E. Tsuda и соавт. наблюдали 60 больных с син-
дромом Кавасаки, перенесших инфаркт миокар-
да. [40, 42]. У всех больных в дебюте заболевания 

были гигантские аневризмы коронарных артерий. 
У 30 (1 / 

2
) больных из этой группы инфаркт мио-

карда произошел в первые 6 мес после начала бо-
лезни, у 8 (13,3 %) — через 6—12 мес, у 8 (13,3 %) 
— на 2-м году, у 7 (11,7 %) — через 2—5 лет, у 3 — 
через 5—10 лет, у 2 — через 10—20 лет, у 2 — через 
20—30 лет. У 13 пациентов повторный инфаркт на-
блюдался через 20 дней — 12,3 года после первого. 
У 20 (33,3 %) пациентов, перенесших инфаркт, через 
несколько лет развилась желудочковая тахиаритмия. 
Летальность после инфаркта миокарда составила 
25 %: в 3 случаях смерть наступила сразу, в остальных 
случаях интервал между инфарктом и летальным ис-
ходом составил от 2 мес до 26 лет.

Таким образом, синдром Кавасаки, известный 
в мире как самостоятельное заболевание более 
40 лет, привлекает внимание врачей и исследовате-
лей разных стран. Этот системный васкулит детско-
го возраста может приводить к опасным для жизни 
и здоровья последствиям, которые могут проявить-
ся как в раннем детском возрасте, так и спустя не-
сколько лет или десятилетий после перенесенного 
заболевания. До настоящего времени остается много 
нерешенных вопросов, касающихся этиологии син-
дрома Кавасаки, лечения пациентов, резистентных 
к внутривенному введению иммуноглобулина, так-
тики длительного наблюдения реконвалесцентов, 
направленной на предотвращение кардиоваскуляр-
ных осложнений.
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Клинические особенности синдрома Кавасаки у детей, заболевших в возрасте  
до 6 месяцев

Г.А. Лыскина, А. В. Торбяк

Первый Московский государственный медицинский университет им. И.М. Сеченова

Clinical features of Kawasaki syndrome in infants less than 6 months of age

G.A. Lyskina, A.V. Torbyak

I.M. Sechenov First Moscow State Medical University

Синдром Кавасаки — остро протекающее системное заболевание. Клинически характеризуется лихорадкой, изменениями 
слизистых оболочек, кожи, лимфатических узлов, возможным поражением коронарных и других висцеральных артерий. 
Заболевание встречается преимущественно у детей моложе 5 лет. У пациентов моложе 6 мес он встречается реже и может 
иметь тяжелое течение. Эти дети имеют высокий риск формирования аневризм коронарных артерий. Отсутствие насторо-
женности в плане возможности развития синдрома Кавасаки в этом возрасте способствует отсроченному лечению и ухуд-
шению прогноза. Синдром Кавасаки должен рассматриваться как вероятная причина продолжительной лихорадки даже 
у самых маленьких детей. Высокая лихорадка неясного генеза у ребенка первых месяцев и лет жизни в течение 7 дней и бо-
лее — это показание к эхокардиографии с исследованием коронарных артерий. В представленном обзоре приводится анализ 
исследований разных лет из США, Канады, Кореи, Тайваня, посвященных особенностям заболевания у детей младше 6 мес, 
в том числе у новорожденных.

Ключевые слова: дети моложе 6 мес, новорожденные, синдром Кавасаки, коронарные артерии, возрастные особенности.

Kawasaki syndrome is an acute systemic disease. It is clinically characterized by fever, changes in the mucous membranes, skin, 
lymph nodes, and possible involvement of coronary and other visceral arteries. The disease is encountered mainly in children less than 
5 years of age. In the patients aged less than 6 months it occurs less frequently and may be severe. These babies are at high risk for 
coronary artery aneurysms. The lack of alertness to the possible development of Kawasaki syndrome at this age delays treatment and 
worsens prognosis. The Kawasaki syndrome should be considered as a possible cause of prolonged fever even in youngest infants. High 
fever of unclear genesis in a baby within the first months and 7 days or more of life is an indication for echocardiographic examination 
of the coronary arteries. The presented review analyzes the studies conducted in different years in the USA, Canada, Korea, and on 
the specific features of the disease in infants less than 6 months, including in neonates.

Key words: children younger than 6 months, neonatal infants, Kawasaki syndrome, coronary arteries, age-related features.
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Слизисто-кожный лимфонодулярный синдром 
— остро протекающее системное заболевание, 

характеризующееся морфологически преимущест-
венным поражением средних и мелких артерий с раз-
витием деструктивно-пролиферативного васкулита, 
а клинически — лихорадкой, изменениями слизи-
стых оболочек, кожи, лимфатических узлов, возмож-
ным поражением коронарных и других висцеральных 
артерий. В литературе и в практической медицине 
заболевание называют по имени автора, впервые его 
описавшего в 1967 г., — синдром Кавасаки, или бо-
лезнь Кавасаки. Синдром Кавасаки признан веду-
щей причиной приобретенных заболеваний сердца 
у детей, прежде всего патологии коронарных артерий 

[1, 2]. Эти изменения в ряде случаев могут сохранять-
ся у пациента всю жизнь, приводя к ишемической 
болезни сердца и инфаркту миокарда в детском и мо-
лодом возрасте [1].

Синдром Кавасаки встречается преимущественно 
у детей моложе 5 лет, чаще болеют мальчики. У паци-
ентов моложе 6 мес он встречается реже (или редко 
диагностируется), чем в других возрастных группах 
[3, 4]. В то же время, судя по данным литературы, 
у заболевших синдромом Кавасаки в первые месяцы 
жизни есть ряд особенностей, влияющих на несвоев-
ременность диагностики и прогноз.

Для синдрома Кавасаки характерно циклическое те-
чение с чередованием трех стадий: острая лихорадочная 
продолжительностью 1—2 нед (иногда до 4—5 нед), по-
дострая — 3—5 нед и выздоровление — через 6—10 нед 
с момента начала болезни. Для установления диагноза 
требуется выявить основные клинические симптомы, 
которые в 1990 и 2004 г. разработал и опубликовал ко-
митет по ревматизму, эндокардиту и болезни Кавасаки 
при Американской ассоциации сердца [1]. Основных 
симптомов (критериев) шесть [2, 5]:
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1) лихорадка длительностью минимум 4 дня;
2) инъекция сосудов коньюнктивы;
3) изменения губ и ротовой полости (сухость, эри-

тема, трещины губ и / или диффузная эритема сли-
зистой полости рта или глотки и / или «малиновый 
язык»);

4) изменения периферических отделов конечно-
стей (эритема ладоней и подошв и / или плотный отек 
тыльной поверхности кистей и стоп и / или шелуше-
ние пальцев, начинающееся с околоногтевой обла-
сти);

5) сыпь;
6) шейная лимфаденопатия.
Могут выявляться и другие симптомы, не про-

тиворечащие диагнозу синдрома Кавасаки: эритема 
в области рубчика БЦЖ, перианальный дерматит, 
артриты и артралгии, диарея, рвота, боли в живо-
те. Встречаются признаки «острого живота», по-
ражения мочевыводящей системы и ЦНС, нейро-
сенсорная тугоухость, крайне редко — отек яичек, 
легочные инфильтраты, плевральный выпот, гемо-
фагоцитарный синдром [5]. Поражение сердечно-
сосудистой системы, которое встречается в среднем 
у 1 / 

3
 больных, может определять тяжесть течения 

в острой стадии и является ведущей причиной от-
сроченной заболеваемости и смертности. В острой 
стадии в патологический процесс могут быть вовле-
чены перикард, миокард, эндокард, клапанный ап-
парат и коронарные артерии. Наибольшее значение 
для прогноза имеет поражение коронарных артерий 
с образованием аневризм. При лабораторных иссле-
дованиях в острой стадии отмечаются нейтрофиль-
ный лейкоцитоз, нормохромная анемия, может быть 
кратковременное повышение уровня трансаминаз, 
билирубина, нередко стерильная лейкоцитурия. По-
казатели острой фазы воспаления, такие как увели-
чение СОЭ и С-реактивного белка, очень характер-
ны для синдрома Кавасаки и обычно возвращаются 
к норме к 4—8-й неделе от начала заболевания. Ха-
рактерная черта болезни — тромбоцитоз, который 
обычно появляется на 2-й неделе, достигает пика 
на 3-й неделе, постепенно возвращается к норме 
на 6—10-й неделе.

Диагноз синдрома Кавасаки устанавливают 
при наличии 5 из 6 основных симптомов (обязательна 
лихорадка) или 4 (3) критериев + коронарные анев-
ризмы. При меньшем количестве основных симп-
томов при наличии признаков поражения сердца 
состояние классифицируют как «неполный синдром 
Кавасаки». Запоздалое диагностирование или отсут-
ствие диагностирования заболевания во многом объ-
ясняются наличием неполных форм.

Вопрос о возрастных особенностях синдрома Ка-
васаки был поднят в 1986 г. J. Burns и соавт. опубли-
ковали 8 случаев с синдромом Кавасаки у пациентов 
моложе 6 мес, которые находились под наблюдением 

в двух крупных исследовательских центрах в Бостоне 
и Денвере с января 1982 г. по май 1984 г. [3]. При ана-
лизе обзорных статей, написанных на основании на-
блюдения больших групп пациентов (от 120 до 27 85) 
позднее, уже в 2000-х годах, обращает на себя вни-
мание поразительное сходство с ними результатов 
наблюдения той малой выборки, которую проана-
лизировали в 1980-х годах J. Burns и соавт. Это были 
случаи достаточно тяжелого течения заболевания. 
Например, у одного ребенка (возраст 1,5 мес, диаг-
ноз поставлен на 12-й день) лихорадка длилась всего 
3 дня, после чего развились серьезные неврологиче-
ские осложнения, нестабильность температуры тела 
с неустойчивой глубокой гипотермией, которые раз-
решились в течение недели. У остальных больных ли-
хорадка продолжалась необычно долго (медиана 18,7 
дня, диапазон 3—35 дней) по сравнению со средней 
продолжительностью лихорадки (11,8 дня) у паци-
ентов с синдромом Кавасаки. Сыпь и двусторонний 
негнойный конъюнктивит и / или передний увеит 
имели место у всех больных. Шейная лимфаденопа-
тия была самым редким симптомом. У всех больных 
имели место лейкоцитоз >15•109 / л со сдвигом вле-
во, анемия, повышение СОЭ (у 7 из 8 пациентов), 
тромбоцитоз >450•109 / л (у 7). У одного ребенка от-
мечалась тромбоцитопения в результате развития 
синдрома диссеминированного внутрисосудистого 
свертывания. У 3 детей выявлялся плеоцитоз спинно-
мозговой жидкости, у 6 — стерильная лейкоцитурия. 
Коронарные аневризмы сформировались у 6 детей. 
Двое пациентов погибли. На аутопсии был выявлен 
распространенный васкулит экстрапаренхиматоз-
ных артерий мышечно-эластического типа среднего 
и крупного калибра. В стенках сосудов наблюдались 
разные стадии воспалительного процесса вплоть 
до трансмуральных инфильтратов, ассоциированных 
с практически полной обтурацией просвета тромбо-
тическими массами. Были также выявлены ишеми-
ческая кардиомиопатия и множественные фокусы 
ишемического некроза в нескольких органах. Сложи-
лось впечатление, что либо синдром Кавасаки редко 
встречается у самых маленьких детей, либо его ред-
ко диагностируют. Поэтому авторы предположили, 
что заболеваемость и смертность от синдрома Кава-
саки среди детей моложе 6 мес высока. Важно также 
отметить, что тогда ни один из больных синдромом 
Кавасаки более старшего возраста, наблюдавших-
ся в двух учреждениях Бостона и Денвера, не погиб, 
в то время как из 8 больных моложе 6 мес погибли 
двое, что также свидетельствует о тяжелом течении 
заболевания у самых маленьких детей.

P. Vanlieferinghen и соавт. опубликовали результа-
ты наблюдения девочки 6 мес жизни, скончавшейся 
в условиях, напоминавших «внезапную смерть груд-
ного ребенка» [6]. Девочка была доставлена в клини-
ку после наступления летального исхода дома — она 
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была обнаружена утром в своей кроватке бледной, 
неподвижной. Состояние девочки в предыдущие 
часы оставалось нормальным. Вскрытие, проведен-
ное с согласия родителей, выявило наличие гемопе-
рикарда. Коронарные артерии были сильно изогнуты 
и расширены. У основания левой коронарной арте-
рии, в 3—4 мм от устья, непосредственно ниже впаде-
ния огибающей артерии обнаружена аневризма (диа-
метром 5 мм) с наличием тромбов и имеющая разрыв 
3×4 мм. Обнаружено 5 аневризм правой коронарной 
артерии с явлениями тромбоза в одной из них. В зо-
нах аневризм наблюдались обширные поражения 
с воспалительным лимфомакрофагальным инфиль-
тратом, фиброзные уплотнения интимы. Поражения 
сопровождались либо эндолюминальным тромбозом, 
более или менее облитерирующим, либо париеталь-
ным разрывом в пораженных зонах. Эти признаки 
были диссеминированными — поражения сосудов 
такого же типа были обнаружены в брыжейке, яич-
никах, брыжейке маточной трубы. Паренхиматозных 
нарушений не отмечено. Таким образом, причиной 
смерти стала острая тампонада сердца, которая была 
вызвана разрывом аневризмы левой коронарной ар-
терии, последовавшим за ее тромбозом. При опро-
се выяснилось, что за 24 дня до описанных событий 
у ребенка повысилась температура до 38,5°С, что свя-
зали с ринофарингитом и катаральным двусторон-
ним отитом, применяли антибактериальную терапию 
и парацетамол. На 5-й день антибактериальная тера-
пия была скорректирована в связи с сохранявшейся 
температурой и появлением сыпи, которую расцени-
ли как следствие медикаментозной аллергии. Отме-
чены двусторонняя инъекция конъюнктивы, сильная 
сухость губ. На 12-й день болезни ребенок не лихо-
радил, но был капризным, что объясняли прорезы-
ванием зубов и ринобронхитом. Создалось впечат-
ление, что ситуация нормализовалась, однако через 
несколько дней наступил летальный исход. Анализ 
истории болезни и результаты вскрытия позволили 
поставить диагноз болезни Кавасаки. В данном на-
блюдении критериями, позволившими ее диагности-
ровать, были: сохраняющаяся, несмотря на лечение, 
температура; фарингит, возможный хейлит, двусто-
ронний конъюнктивит, сыпь, данные гистологиче-
ского исследования. Даже несмотря на то что разрыв 
коронарной аневризмы — редкое осложнение ранней 
стадии заболевания, лучшая осведомленность о не-
полных формах синдрома могла бы способствовать 
более ранней диагностике и началу лечения, снижая 
риск коронарных осложнений [6].

В 2000-х годах рядом исследователей было сделано 
предположение, что частота, характер течения и про-
гноз синдрома Кавасаки у детей в разных возрастных 
группах могут быть различными [4, 7—11]. По данным 
исследований, проведенных в разные годы в США, 
Канаде, Корее, Тайване, количество детей моложе 6 

мес с синдромом Кавасаки составило 10,4—21 % [4, 
7—10], 4 % [11]. Говоря об особенностях клиниче-
ской картины у детей моложе 6 мес, следует отметить, 
что лихорадка в течение 5 дней и сыпь были самыми 
распространенными симптомами, а шейная лимфа-
денопатия — самым редким симптомом [10]. Частота 
стерильной лейкоцитурии оказалась выше у детей мо-
ложе 6 мес [4], чем у более старших детей. В исследо-
вании H. Liu и соавт. также отмечается, что клиниче-
ское состояние детей моложе 6 мес в меньшей степени 
соответствует диагностическим критериям синдрома 
Кавасаки в первые 10 дней болезни [8]. Несколько ав-
торов сообщили, что младенцы моложе 6 мес имеют 
более выраженный лейкоцитоз [9—11], который вку-
пе с тромбоцитозом [4, 8, 9, 11, 12] и анемией [4, 8, 10, 
12] может свидетельствовать о более тяжелом воспали-
тельном процессе [4]. У детей моложе 6 мес отмечены 
статистически достоверно наименьшие показатели 
уровня альбумина [8, 11] и общего белка сыворотки 
крови [12], более высокие показатели триглицеридов 
[4] и статистически достоверно наименьший уровень 
холестерина. Ранее было установлено, что изменен-
ный липидный профиль является фактором риска по-
ражения коронарных артерий [8].

В ряде исследований (табл. 1) была показана боль-
шая частота неполного синдрома Кавасаки у детей 
моложе 6 мес [3, 4, 6—8, 13]. Известно, что поражение 
коронарных артерий встречается чаще при неполном 
синдроме [11, 14, 15].

Как видно из табл. 1, частота неполного синдрома 
Кавасаки среди детей моложе 6 мес значительно выше, 
чем в старших группах. Является ли неполный синдром 
независимым фактором риска поражения коронарных 
артерий или нет, остается предметом дискуссий. Оче-
видно, что в данных различных авторов имеют место 
разночтения в определении неполного синдрома.

Так как этиология синдрома Кавасаки неизвест-
на, терапия имеет неспецифический характер. Она 
направлена на модуляцию иммунного ответа и ин-
гибирование активации тромбоцитов. Достоверно 
помогает предупредить формирование коронарных 
аневризм только лечение с использованием иммуно-
глобулина для внутривенного введения, а предотвра-
тить тромботические осложнения — использование 
ацетилсалициловой кислоты. Расширение или анев-
ризмы коронарных артерий развиваются у 25 % детей, 
не получавших адекватной терапии. Применение 
иммунного глобулина в первые 7—10 дней болез-
ни снижает риск повреждения коронарных артерий 
в 5 раз и более. Поэтому так важно установить диаг-
ноз и начать лечение иммунным глобулином не позд-
нее 10-го дня болезни. Однако, как отмечают многие 
авторы, детям моложе 6 мес диагноз ставился позже, 
чем в других возрастных группах [4, 8, 10, 11], и соот-
ветственно меньшее число детей получили иммунный 
глобулин до 10-го дня болезни [4]. J. Genizi и соавт., 
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обобщая свои и ранее опубликованные данные, сооб-
щили, что только 41 % детей до 6 мес жизни получили 
лечение иммунным глобулином, только 14 % — в пер-
вые 10 дней болезни [13, 16].

Считается, что у младенцев моложе 6 мес чаще 
(табл. 2) поражаются коронарные артерии [4, 8, 10, 13, 
16—19]. Вероятнее всего, подобное распространение 
поражений коронарных артерий среди самых малень-
ких пациентов — явление по своей природе много-
факторное [11]. В исследовании Y. Ikari и соавт. изучен 
процесс формирования интимы коронарных артерий 
в процессе онтогенеза. Впервые в коронарных арте-
риях плода интима обнаруживалась за 3 мес до рожде-
ния (28 нед гестации). Сразу после рождения и до 7-го 
дня жизни интима обнаруживалась в 8 (38 %) случаях 
из 21, а к 3 мес внеутробной жизни ее можно было на-
блюдать во всех случаях. В последующем соотношение 
интимы / медии увеличивалось с возрастом [20]. Таким 
образом, создаются анатомо-физиологические пред-
посылки для развития более глубокого и распростра-
ненного воспалительного процесса у самых младших 
пациентов. Чем моложе ребенок, тем быстрее и лег-
че развивается воспаление в стенке еще не до конца 
сформировавшейся коронарной артерии.

C. Manlhiot и соавт. в исследовании, проведенном 
на большой группе больных (1374 пациента), выдели-
ли следующие факторы риска поражения коронарных 
артерий: неблагоприятный лабораторный профиль 
(низкий уровень альбумина и гемоглобина, выра-
женный лейкоцитоз и тромбоцитоз), неполный син-
дром, установление диагноза после 12-го дня болез-
ни, отсутствие терапии иммунным глобулином [11]. 
Показано, что дети моложе 6 мес имели 6 из перечи-
сленных 7 факторов риска. У этих детей обнаружива-
лось множество лабораторных факторов, связанных 

с большим риском поражения коронарных артерий 
[8, 11], таких как низкий уровень альбумина и гемо-
глобина, более высокий уровень тромбоцитов, более 
длительный период от начала заболевания до поста-
новки диагноза, однако имела место аналогичная 
вероятность получить лечение иммунным глобули-
ном и эквивалентная продолжительность лихорадки 
от начала болезни до начала лечения при сравнении 
с группой детей от 1 года до 4 лет. Противоречивые 
данные имеются в отношении частоты гигантских 
аневризм коронарных артерий у детей моложе 6 мес. 
H. Liu и соавт. указывают на то, что дети моложе 
6 мес были склонны иметь больше гигантских анев-
ризм, чем дети других возрастных категорий [8], тогда 
как F. Chang и соавт. различий в частоте формирова-
ния гигантских аневризм не отмечали [4].

Есть и такие исследования, авторы которых при-
шли к выводу, что клинический и лабораторный фе-
нотип синдрома Кавасаки существенно не изменяет-
ся в зависимости от возраста [7, 9, 12, 21]. Как видно 
из табл. 2, поражение коронарных артерий не разли-
чается у детей всех возрастных категорий. Примеча-
тельно, что все последние данные были получены 
из Кореи [9, 12, 21]. Едва ли эти различия можно све-
сти только к разночтениям в определении поражения 
коронарных артерий и неполного синдрома. Авторы 
говорят о достаточной осведомленности педиатров 
в Корее о синдроме Кавасаки (в этой стране заболе-
вание очень распространено) и об этнических факто-
рах, оказывающих влияние на исход заболевания [12].

Отдельно следует выделить группы детей моложе 
3 мес жизни и новорожденных.

Синдром Кавасаки редко встречается у детей мо-
ложе 3 мес [22—24]. В 2012 г. E. Lee и соавт. (Корея) 
опубликовали данные о 609 пациентах (385 мальчиков 

Лыскина Г.А., Торбяк А. В. Клинические особенности синдрома Кавасаки у детей, заболевших в возрасте до 6 месяцев

Таблица 1. Частота неполного синдрома Кавасаки у детей моложе 6 мес и старше 6 мес жизни

Источник Определение неполного синдрома Частота неполного синдрома, %

<6 мес жизни дети≥6 мес жизни 

F.Chang  
и соавт. [4]

Лихорадка и ≤3 клинических критериев при наличии пораже-
ния коронарных артерий

35 12

S. Kim  
и соавт. [9]

Лихорадка и ≤3 клинических критериев вне зависимости от 
наличия или отсутствия поражения коронарных артерий

68 65,6

E. Yellen  
и соавт. [10]

Лихорадка ≥5 дней и 2—3 клинических критерия; лихорадка 
≥7 дней, системное воспаление и <2 клинических критериев 

при исключении других тому причин для детей ≤6 мес*

41** 24

K. Lee  
и соавт. [12]

≤3 клинических критериев вне зависимости от наличия или 
отсутствия поражения коронарных артерий

44 18,7

C. Manlhiot  
и соавт. [11]

Лихорадка ≥5 дней и ≤3 клинических симптома вне зависи-
мости от наличия или отсутствия поражения коронарных 

артерий

36 24,33

H. Liu  
и соавт. [8]

Лихорадка и ≤3 клинических симптомов при наличии пора-
жения коронарных артерий

63 24,35

Примечание. * В исследование были включены только пациенты, имеющие поражение коронарных артерий на основании критериев 
Министерства здравоохранения Японии или при количестве Z-баллов >3. ** Дети ≤6 мес жизни.
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и 224 девочки) моложе 3 мес с синдромом Кавасаки 
[21]. Среди 27 851 ребенка, наблюдавшегося с син-
дромом Кавасаки в 101 клинике в Корее за 9-летний 
период (2000—2008 гг.) дети моложе 3 мес составили 
2,2 %: среди них было 25 (0,09 %) детей моложе 1 мес 
жизни, 198 (0,72 %) детей от 1 до 2 мес и 386 (1,39 %) 
детей от 2 до 3 мес. C.-H. Chuang и соавт. [24] сообщи-
ли, что для детей моложе 3 мес жизни по сравнению 
с пациентами моложе 1 года и по сравнению с детьми 
всех возрастов гораздо более характерной оказалась 
неполная форма заболевания (76 % против 31,2 и 15 % 
соответственно) и дилатационные изменения коро-
нарных артерий (80 % против 34,1 и 35,4 % соответст-
венно). Самым редким симптомом оказались измене-
ния дистальных отделов конечностей (24 % против 72,9 
и 93,2 % соответственно). Частота остальных клиниче-
ских симптомов в указанных трех возрастных группах 
была приблизительно одинаковой. Гораздо большему 
числу пациентов в возрасте моложе 3 мес потребова-
лось повторное введение иммунного глобулина (12,5 % 
против 3,8 % среди детей всех возрастов).

У новорожденных синдром Кавасаки встречается 
крайне редко. Тем не менее, течение заболевания от-
личается особой тяжестью, неполным набором кли-
нических симптомов [1, 4, 24, 25], что способствует 
отсроченному диагнозу и несвоевременному лечению, 
ухудшает прогноз. Ранее сообщалось, что неполную 
картину синдрома можно объяснить тем, что в этом 
возрасте имеют место нейтрализация суперантигенов 
антителами матери, передающимися трансплацен-
тарно, перекрестное реагирование с антигенами в ре-

зультате частой иммунизации и явления васкулита 
в результате неадекватного иммунного ответа [26]. Эти 
дети особенно предрасположены к развитию коронар-
ных аневризм [24]. Ряд авторов полагают, что быстрота 
возникновения и серьезность осложнений у этих боль-
ных могут быть вызваны малой толщиной стенок сосу-
дов у детей в этом возрасте [6, 27].

Исходя из ранее опубликованных данных, по-ви-
димому, самый ранний случай полного синдрома Ка-
васаки в мире зарегистрирован в Японии (Okayama 
Red Cross General Hospital, Окаяма, Япония) у ре-
бенка 8 дней жизни [28]; случай неполного синдрома 
— в Швейцарии (Children’s University Hospital, Цю-
рих, Швейцария) у ребенка на 5-й день жизни [29]; 
случай вероятного синдрома Кавасаки — в 1-е сутки 
после рождения [30]. Из 105 755 пациентов с синдро-
мом Кавасаки, зарегистрированных в Японии более 
чем за 25 лет, только 6 были новорожденными, среди 
них самый младший в возрасте 20 дней [22, 31]. Ана-
лизируя данные из более ранних источников, D. Bolz 
и соавт. сообщили, что им встретилось только 2 опи-
сания случаев вероятного синдрома Кавасаки на пер-
вой неделе жизни [30, 32] и 4 случая на первом месяце 
жизни [22, 33—35]. Первый ребенок погиб через 4 ч 
после рождения. На аутопсии были выявлены тром-
боз левой коронарной артерии без образования анев-
ризм [30]. У второго пациента имел место системный 
васкулит без вовлечения коронарных артерий, ре-
бенок погиб от пневмонии [32]. Другие сообщения 
— из Японии о четырех детях 24—31 дня жизни [22, 
33—35] показали, что у двух из них было поражение 

Таблица 2. Частота поражения коронарных артерий у детей моложе 6 мес и старше 6 мес жизни

Источник Определение поражения коронарных артерий Частота поражения коронарных 
артерий, % 

≤6 мес жизни дети≥6 мес жизни 

F. Chang  
и соавт. [4]

Критерии Министерства здравоохранения Японии* или 
если имела место периваскулярная яркость стенки 

65 19

S. Kim и соавт. [9] Критерии Министерства здравоохранения Японии* 1,6 8,6

K. Lee  
и соавт. [12]**

Эктазия определялась как увеличение внутреннего диаметра 
≤4 мм у детей <5 лет и ≤5 мм у детей ≥5 лет или при увели-

чении диаметра просвета менее чем в 1,5 раза по сравнению 
с диаметром соседнего сегмента. Аневризмой считали рас-

ширение по диаметру большее, чем эктазия

20 19

C. Manlhiot  
и соавт. [11]

Критерии Министерства здравоохранения Японии* или 
если диаметр коронарной артерии не менее чем на 2,5 стан-
дартных отклонения (2,5 Z-балла) превышал нормальный ее 

размер для площади тела пациента

52 20,8

E. Rosenfeld  
и соавт. [16]

Критерии Министерства здравоохранения Японии* 79 44***

H. Liu и соавт. [8] Критерии Министерства здравоохранения Японии* 47 20

Примечание. * Критерии Министерства здравоохранения Японии: коронарная артерия считается расширенной, если ее внутренний 
диаметр >3 мм у детей моложе 5 лет, >4 мм у детей старше 5 лет или если диаметр одного сегмента, по крайней мере, в 1,5 раза больше 
диаметра соседнего сегмента; если имела место очевидная нерегулярность просвета [1]. ** В исследование были включены только па-
циенты с полным синдромом (указанные цифры относятся только к полному синдрому). *** Дети 6—12 мес (в исследование входили 
только дети моложе 1 года).



37

РОССИЙСКИЙ ВЕСТНИК ПЕРИНАТОЛОГИИ И ПЕДИАТРИИ, 6, 2014

сердечно-сосудистой системы: перикардит в первом 
случае и сердечная недостаточность во втором.

После начала использования цветовой допплеров-
ской эхокардиографии среди новорожденных детей 
с синдромом Кавасаки относительно часто стала вы-
являться регургитация на клапанах сердца [29, 36, 37]. 
Полагают, что механизм развития клапанной дис-
функции связан с воспалительным процессом в обла-
сти клапанов сердца или c миокардитом, в результате 
чего образуется расширение клапанного кольца, ми-
тральная регургитация и дисфункция папиллярных 
мышц [38—41]. В дополнение к сказанному предпо-
лагается, что клапанная дисфункция часто развивает-
ся у новорожденных с продолжительным лихорадоч-
ным периодом и что патология коронарных артерий 
развивается практически во всех подобных случаях 
[38, 42]. Соответственно выявление регургитации 
на клапанах у лихорадящего новорожденного ре-
бенка должно настораживать педиатра в отношении 
возможного синдрома Кавасаки и развития патоло-
гии коронарных артерий [28]. Среди 6 случаев веро-
ятного синдрома, которые описали D. Bolz и соавт., 
было 2 летальных исхода и 3 случая вовлечения в па-
тологический процесс сердечно-сосудистой системы 
[22, 32—35]. Немногочисленные клинические наблю-
дения, описания которых были доступны для анализа 
или были запрошены нами лично у авторов, оказа-
лись достаточно показательными (табл. 3).

Приведем клинический пример (T. Stanley и со-
авт.). Описан случай полного синдрома Кавасаки 
у ребенка на 2-й неделе жизни с тяжелым течением 

и в то же время с достаточно благоприятным исходом 
[31]. Мальчик родился в срок от здоровых родителей, 
течение беременности и родов без особенностей. За-
болел на 10-й день жизни: повысилась температура 
до 38,5°С, стал беспокойным, отказывался от еды. 
Через 12 ч появилась генерализованная эритематоз-
ная сыпь, без тенденции к слиянию. В больницу по-
ступил через 48 ч от начала заболевания. При посту-
плении выявлялось повышение уровня креатинина 
крови (52 мкмоль / л), гипоальбуминемия (30 г / л); 
в общем анализе мочи; лейкоцитов <10•106 / л. Цере-
броспинальная жидкость: лейкоциты 3•106 / л, эри-
троциты 1•106 / л, белок 0,43 г / л, глюкоза 2,1 ммоль / л. 
Проводилась антибактериальная и противовирусная 
терапия (амоксициллином, гентамицином, ацикло-
виром), однако через 8 ч отмечена остановка дыхания 
и судороги, на 3-й день болезни возникла необходи-
мость в искусственной вентиляции легких. Рентгено-
грамма органов грудной клетки, компьютерная томо-
грамма головного мозга не выявили патологических 
изменений. Не отмечалось также метаболических 
нарушений. На 4—5-й день болезни появились сыпь 
и припухлость в области ладоней и стоп, конъюнкти-
вит, сухость и яркая окраска слизистой каймы губ. 
По данным эхокардиографии, выявлено расшире-
ние левой коронарной артерии и мелкая аневризма 
в проксимальном ее отделе. ЭКГ — без особенно-
стей. Введен иммунный глобулин в дозе 2 г / кг, после 
чего в течение 24 ч температура тела нормализова-
лась, сыпь уменьшилась, ребенок был экстубирован. 
К терапии дополнительно назначен аспирин в дозе 
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Таблица 3. Синдром Кавасаки в периоде новорожденности

Автор N. Nakagawa и соавт.[28] D. Bolz и соавт. [29] T. Stanley и соавт. [31] M. Bhatt и соавт. [36]

Возраст 8-й день жизни ~5-й день жизни ~10-й день жизни 20-й день жизни 

Диагноз Полный синдром 
Кавасаки

Неполный синдром Кавасаки Полный синдром 
Кавасаки

Полный синдром Ка-
васаки

Течение Лихорадка 10 дней, 
кожный синдром 

Лихорадка, миокардит, 
застойная сердечная недоста-
точность, ИВЛ до 16-го дня 

жизни

См. клинический 
пример

Лихорадка, сыпь, 
изменения губ, яркая 

окраска языка, припух-
лость конечностей

Пораже-
ние сердца

Расширение коро-
нарных артерий, ми-
тральная и аорталь-

ная регургитация

Снижение сократимости обо-
их желудочков; митральная и 
аортальная регургитация; ди-
латация коронарных артерий

Расширение и 
мелкая коронарная 

аневризма 

Митральная и аор-
тальная регургитация, 

мелкие коронарные 
аневризмы 

Лечение Иммунный глобулин 
150 мг/кг в сутки в 

течение 3 дней, затем 
2 г/кг на ~8-й день 

болезни

Иммунный глобулин 2 г/кг до 
10-го дня болезни

Иммунный глобу-
лин 2 г/кг на 3—4-е 

сутки болезни

Иммунный глобулин  
2 г/кг на 26-й день 

болезни. Резистент-
ность к иммунному 

глобулину

Исход Аортальная регур-
гитация исчезла к 

6-й неделе от начала 
болезни, расширение 
коронарных артерий 

— к 12-й неделе

В возрасте 1 года все показате-
ли ЭхоКГ и ЭКГ в норме

Аневризмы исчезли 
к 6-й неделе; 

спустя 2,5 года со-
хранялось расши-
рение коронарной 

артерии

Через 1 мес визуали-
зирована одна мелкая 
коронарная аневризма 

Примечание. ИВЛ — искусственная вентиляция легких.
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5 мг / кг. К 5-му дню госпитализации исчезла сыпь 
и припухлость ладоней и стоп, изменения слизи-
стой оболочки полости рта, уменьшились явления 
конъюнктивита. К 7-му дню появился тромбоцитоз 
до 677•109 / л. На 10-й день госпитализации началось 
околоногтевое шелушение. Через 6 нед исчезла анев-
ризма коронарной артерии. Спустя 2,5 года состояние 
ребенка оставалось удовлетворительным, не отмеча-
лось каких-либо нарушений со стороны сердечно-со-
судистой и нервной систем. Сохранялось расширение 
коронарной артерии до 3,5 мм, ребенок продолжал 
получать аспирин [31].

В приведеном наблюдении при поступлении 
в клинику через 48 ч от начала заболевания в кли-
нической картине имели место только лихорадка 
и сыпь, затем развились остановка дыхания и судоро-
ги. Только на 4—5-е сутки появились основные симп-
томы синдрома Кавасаки и выявлено поражение ко-
ронарных артерий, что дало возможность установить 
диагноз и начать терапию иммунным глобулином. 
Авторы отмечают, что для острой фазы синдрома 
Кавасаки характерна транзиторная церебральная ги-
поперфузия. Нарушение сознания, беспокойство, 
патологический крик, судороги и тяжелое апноэ, раз-
вившиеся у больного, свидетельствуют о вовлечении 
в патологический процесс ЦНС. Считается, что та-
кие редкие неврологические проявления развиваются 
в результате васкулита церебральных артерий [31].

Таким образом, очевидно, что синдром Каваса-
ки у новорожденных характеризуется крайне тяже-
лым течением. В этом возрасте возможны поражение 
ЦНС и недостаточный ответ на введение иммунного 
глобулина, летальный исход, поражение сердечно-
сосудистой системы — неполный набор симптомов, 

что вкупе с отсутствием настороженности в отно-
шении возможности развития синдрома Кавасаки 
на первом месяце жизни способствует отсроченному 
лечению и ухудшению прогноза.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

По прошествии почти 30 лет после публикации 
первой статьи, посвященной тяжелому течению и про-
гнозу синдрома Кавасаки у детей в возрасте моло-
же 6 мес, удалось снизить летальность в этой группе 
больных, но сохраняются вопросы, касающиеся свое-
временной диагностики и лечения. Сегодня педиат-
ры реже рассматривают диагноз синдрома Кавасаки 
у младенцев, даже когда они имеют полную картину 
синдрома [10, 25], что вкупе с сосуществованием дру-
гих факторов риска — патофизиологических и клини-
ческих — у детей моложе 6 мес жизни объясняет более 
неблагоприятные исходы в этой группе [11]. Синдром 
Кавасаки у пациентов моложе 6 мес и особенно у но-
ворожденных может принять тяжелое течение, эти 
дети имеют высокий риск формирования аневризм 
коронарных артерий. В этой группе больных диагноз 
поставить может быть сложно в связи с неполной кли-
нической картиной. Раннее назначение иммунного 
глобулина позволяет снизить частоту поражения ко-
ронарных артерий. Поэтому важно иметь в виду этот 
диагноз в первые 7—10 дней болезни. Синдром Кава-
саки всегда должен рассматриваться как возможная 
причина продолжительной лихорадки даже у самых 
маленьких детей. Высокая лихорадка неясного генеза 
у ребенка первых месяцев и лет жизни в течение 7 дней 
и более — это показание к эхокардиографии с иссле-
дованием коронарных артерий.
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Пролапс митрального клапана у юных спортсменов

А.С. Шарыкин, Н.Е. Попова, В.А. Бадтиева, Е.В. Шилыковская, Ю.М. Иванова, П.А. Субботин

Московский научно-практический центр медицинской реабилитации, восстановительной и спортивной медицины; 
ЗАО «Абсида» (Детская поликлиника «Литфонда»), Москва

Mitral valve prolapse in young athletes 

A.S. Sharykin, N.E. Popova, V.A. Badtieva, E.V. Shilykovskaya, Yu.M. Ivanova, P.A. Subbotin

Moscow Research-and-Practical Center for Medical Rehabilitation, Reconstructive and Sports Medicine; ZAO “Absida” 
(Children’s Polyclinic, Literature Foundation), Moscow

Обсуждаются современные данные литературы и собственные данные о точности диагностики пролапса митрального клапа-
на и его роли в популяции спортсменов. Сравнительный анализ показывает существенное уменьшение как средней частоты 
пролапса, так и его осложнений при изменении критериев диагностики — до 4—9 раз. Среди 500 спортсменов, направленных 
на эхокардиографическое исследование за последние 2 года, частота пролапса митрального клапана составила лишь 0,2%. 
При оценке роли пролапса основное значение имеет степень регургитации на клапане, которая может возрастать при физи-
ческой нагрузке, в связи с чем целесообразно проведение нагрузочных тестов с эхокардиографией. 

Ключевые слова: дети, подростки, пролапс митрального клапана, эхокардиография, стресс-эхокардиография, спорт.

The paper discusses the current literature data and the authors’ ones on the accurate diagnosis of mitral valve prolapse and its role 
in an athletic population. A comparative analysis shows a substantial (as high as 4—9-fold) reduction in the average rate of both the 
prolapse and its complications when diagnostic criteria are changed. Among 500 athletes referred for echocardiographic examina-
tion in the past 2 years, the rate of mitral valve prolapse has been only 0,2%. Assessment of the role of the prolapse indicates that 
the valve regurgitation that can increase during exercise is of basic value; in this connection, it is expedient to carry out exercise 
echocardiography tests.

Key words: children, adolescents, mitral valve prolapse, echocardiography, stress echocardiography, sports.
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125319 Москва, ул. Красноармейская, д. 23А

Современный медицинский контроль спортсме-
нов существенно изменился за счет широкого 

использования новых неинвазивных технологий, од-
ной из которых является эхокардиография (ЭхоКГ). 
Благодаря данному методу стало возможным визуа-
лизировать даже незначительные аномалии клапанов 
сердца, ранее не доступные для диагностики. Опыт 
работы в спортивной клинике, куда направляются 
на углубленное медицинское обследование ведущие 
спортсмены страны, показывает, что наиболее частой 

клапанной патологией, диагностируемой на местах, 
особенно у юных спортсменов, является пролапс ми-
трального клапана. Однако представления отечест-
венных врачей о данной патологии остаются непол-
ными, что приводит к ряду диагностических ошибок. 
Как показывает наш многолетний опыт, основными 
вопросами, вызывающими затруднения, являются:

1. Определение пролапса митрального клапана 
как заболевания.

2. Алгоритм диагностики пролапса митрального 
клапана с помощью ЭхоКГ.

3. Осложнения, которые могут быть связаны 
с пролапсом митрального клапана.

4. Допустимая физическая активность у лиц с про-
лапсом митрального клапана.

В настоящей работе мы суммируем литературный 
и собственный опыт, относящийся к указанным во-
просам.

Дефиниции. Исследователь должен понимать, 
о какой патологии идет речь — об отдельном само-
стоятельном заболевании или только о нарушении 
пространственного изображения створок клапана. 
Наиболее частой причиной истинного пролапса ми-
трального клапана является миксоматозная дегене-
рация, а основной проблемой прогрессирующего 
пролапса служит недостаточность клапана, нередко 
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требующая хирургического вмешательства [1]. Счи-
тается, что заболевание может иметь наследственную 
предрасположенность, носит гетерогенный харак-
тер и проявляется разными фенотипами при комби-
нации генетических нарушений [2, 3]. У пациентов 
с наследственными болезнями соединительной тка-
ни, включая синдромы Марфана, Элерса—Данлоса, 
pseudoxanthoma elasticum и др., также следует тща-
тельно исследовать митральный клапан на предмет 
данной патологии, однако пролапс митрального 
клапана не является прямым маркером соединитель-
нотканной дисплазии, так как может встречаться 
и в изолированном виде. Кроме того, нет оснований 
непременно искать соединительнотканную патоло-
гию у худых высоких спортсменов (волейболистов, 
баскетболистов), гимнасток и других спортсменов 
с хорошей растяжкой.

В зарубежной литературе широко употребляют 
термин «болезнь митрального клапана», который ха-
рактеризуется дегенеративными (миксоматозными) 
изменениями створок в виде их утолщения и удли-
нения, в результате чего створки приобретают ка-
пюшоноподобную форму. При этом, как правило, 
присутствует дилатация фиброзного кольца, а хор-
ды удлинены и склонны к разрыву. Гистологические 
и биохимические исследования указывают на нали-
чие в створках клапана большего, чем в норме, коли-
чества кислых мукополисахаридов, глюкозаминогли-
канов и воды [4]. Существует определенный спектр 
морфологических изменений, которые могут сопро-
вождать данное заболевание, — от незначительного 
фиброэластического дефицита до полного пораже-
ния всех компонентов митрального клапана и выра-
женной дилатации кольца [5]. Относительное сниже-
ние в створках концентрации коллагена и вследствие 
этого механической прочности, а также отечность 
створок приводят к появлению феномена «хлопаю-
щего» клапана.

Визуализация. В приведенных понятиях пролап-
са как заболевания подчеркивается наличие изме-
нений структуры створок, следствием чего являет-
ся дисфункция митрального клапана. Исторически 
первый диагноз пролапса митрального клапана был 
поставлен с помощью ангиокардиографии, при ко-
торой не было места для двоякой трактовки изме-
ненной морфологии и изображения клапана [6]. 
В отличие от этого, при ультразвуковой диагности-
ке возможна определенная субъективность в ви-
зуализации створок, которые нередко ошибочно 
оцениваются как «пролабирующие». В связи с этим 
до середины 1980-х годов в мире наблюдалась ги-
пердиагностика патологии, составлявшая в среднем 
до 22 % (табл. 1). Первоначально это было связано 
с доступностью исследования только в М-режиме, 
при котором даже изменение угла наклона датчика 
может сопровождаться изменением изображения 

створок и искусственным «формированием» про-
лапса. В предыдущей работе нами были показа-
ны соответствующие ошибочные изображения [7]. 
После появления двухмерного В-режима основная 
методическая ошибка оказалась связанной с ис-
пользованием для диагностики проекции четырех 
камер. Как было показано впоследствии, при этом 
неточно отражается пространственное положение 
митрального клапана. Только после работ R. Levine 
и соавт. [8], сформулировавших строгие эхокардио-
графические критерии патологии, количество лож-
ноположительных результатов значительно снизи-
лось. Последующие популяционные исследования 
показали, что пролапс митрального клапана встре-
чается в среднем только у 2,4 % людей [9]. К сожале-
нию, в РФ до последнего времени сохраняется преу-
величенная частота данной патологии.

Второй наиболее распространенной методической 
ошибкой является неправильная оценка факта проги-
бания створки (створок). Нередко на иллюстрациях, 
представленных специалистом ультразвуковой диагно-
стики, мы видим, что измеряют не степень ее смещения 
за плоскость фиброзного кольца, а степень выпукло-
сти самой створки относительно линии, соединяющей 
ее края (рис. 1). Однако створки митрального клапана 
в норме не являются плоскими, а всегда имеют опре-
деленную выпуклость в сторону левого предсердия, 
что подтверждается трехмерной ЭхоКГ и интраопера-
ционными наблюдениями у пациентов, оперирован-
ных по поводу других заболеваний сердца (рис. 2).

Можно предположить, что данные особенности 
в недостаточной мере освещаются при первичном 
или текущем обучении по специальности. Приведен-
ные факты подчеркивают необходимость повышения 
образовательного уровня специалистов ультразвуко-
вой диагностики, нередко пользующихся устаревши-
ми или неправильными критериями пролапса.

Суммирование имеющихся в литературе рекомен-

Рис. 1. Эхокардиография при нормальном митральном кла-
пане.
А — проекция четырех камер. Типичная ошибочная диагно-
стика пролапса: при проведении линии (белая линия), сое-
диняющей основание и край передней митральной створки, 
выявляют ее «прогибание» на 3 мм. Б — парастернальная 
проекция длинной оси у этого же пациента. Обе створки не 
пересекают плоскость фиброзного кольца (белая линия), 
пролапса нет.
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даций для точной диагностики пролапса митрального 
клапана позволяет опираться на следующие методи-
ческие приемы и критерии заболевания [8—10]:

1. Состояние митрального клапана на предмет 
пролапса оценивают только в парастернальной про-
екции длинной оси левого желудочка (в В-режиме), 
так как в других проекциях возможен ложноположи-
тельный диагноз.

2. В данной проекции должно быть смещение 
створок клапана в левое предсердие (за проекцию фи-
брозного кольца) во время систолы более чем на 2 мм. 
Не рекомендуется использовать в описании клапана 
изолированное словосочетание «прогибание створки 
(створок)», так как это может соответствовать нор-
мальному состоянию клапана и дезориентировать 
врача-клинициста.

3. При классическом пролапсе (дегенеративные 
изменения) присутствует утолщение створок ≥5 мм 
(измеряется в диастолу в средней трети створки).

4. При неклассическом пролапсе утолщение ство-
рок составляет менее 5 мм.

5. Необходимо искать дополнительные критерии — 
дилатацию фиброзного кольца, избыточность (увели-
чение размеров) створок, удлинение хорд вследствие 
миксоматозной дегенерации клапанного аппарата.

Частота патологии и осложнений. Анализ литературы 
показывает, что использование тех или иных критери-
ев пролапса прямо влияет на его распространенность. 
В ранних исследованиях уровень «выявления» пато-

логии был очень высоким, к 1989 г. в разных странах 
пролапс митрального клапана обнаруживали с частотой 
от 1,0 до 35 % [11]. После перехода с одномерной эхо-
кардиографии на двухмерную, применения новых ди-
агностических критериев и выполнения исследований 
в неселективных группах населения процент аномалии 
оказался значительно ниже (см. таблицу).

Такая же динамика сопровождала и частоту ослож-
нений, которые приписывали пролапсу митрального 
клапана возникновение выраженной клапанной не-
достаточности, тяжелых аритмий, тромбоэмболий, 
внезапной смерти (см. таблицу). Как показал нако-
пленный опыт, частота данных осложнений прямо 
зависит от критериев диагностики самого пролапса, 
и они сопровождают только истинное заболевание. 
При этом наиболее важным прогностическим факто-
ром является наличие выраженной регургитации, ко-
торая обычно определяет все остальные осложнения. 
Однако при неизмененных створках (без миксома-
тозного поражения) регургитация развивается крайне 
редко, не превышает среднюю частоту в популяции 
и никогда не достигает значительной степени [12, 13].

Следует также отметить, что наличие митральной 
недостаточности не является синонимом пролапса 
митрального клапана. Она может быть вызвана пере-
несенным ревматизмом, бакэндокардитом, ишеми-
ческой болезнью сердца, другими воспалительными 
заболеваниями сердца. Известно также, что регурги-
тация 1-й степени нередко вообще рассматривается 
как нормальная физиологическая и встречается c ча-
стотой до 2 % у формально здоровых лиц, в том числе 
в раннем детском возрасте [14, 15].

Частота пролапса митрального клапана и прогноз 
у лиц с высокой физической активностью. Несмотря 
на наследственную предрасположенность к забо-
леванию, существенную роль в его развитии играет 
повседневная нагрузка на клапан — створки, совер-
шающие в течение жизни человека почти биллион 
циклов «закрытие—открытие», постоянно испытыва-
ют самое большое давление из всех клапанов сердца, 
равное систолическому давлению в левом желудочке. 
В результате происходит удлинение, утолщение и де-

Рис. 2. Интраоперационный вид в различных ракурсах на 
нормальный митральный клапан со стороны левого пред-
сердия.
Обе створки выгнуты в сторону левого предсердия.

Таблица. Частота пролапса митрального клапана  и связанных с ним осложнений в зависимости от критериев диагностики 
патологии

Показатели При старых критериях При новых критериях

Средняя частота ПМК в популяции, % 22 2,4

Частота выраженной регургитации, % До 30 7

Частота нарушений ритма, % 30—50 1,2

Частота ПМК среди больных  
с эпизодами мозговой ишемии, %

28—40 1,9

Внезапная смерть Описана только при выраженной регургитации 
и/или систолической дисфункции левого желу-

дочка у пациентов старше 50 лет

При изолированном 
пролапсе не описана

Примечание. ПМК — пролапс митрального клапана.
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генерация створок. Это объясняет тот факт, что ос-
новные проблемы, связанные с проявлениями про-
лапса (отрыв хорд, некомпетентность клапана), 
возникают не ранее пятого—шестого десятилетия 
жизни. Можно предположить, что среди групп на-
селения, подвергающихся высоким физическим на-
грузкам, частота проявлений пролапса митрального 
клапана должна быть выше, чем среди остальных ка-
тегорий населения. Попытки установить эту связь де-
лались еще при использовании старых критериев ди-
агностики: R. Jeresaty [16] проанализировал данные 
литературы об опасности возникновения серьезных 
осложнений у спортсменов с пролапсом митрального 
клапана и выявил, что она не столь велика. В проти-
вопоказаниях к занятиям спортом перечислялись та-
кие симптомы, как синкопе в анамнезе, боли в груди, 
комплексная желудочковая аритмия (особенно по-
сле нагрузки), выраженная митральная недостаточ-
ность с кардиомегалией, удлиненный интервал Q—T, 
синдром Марфана, внезапная смерть в семейном 
анамнезе. Однако точных доказательств роли про-
лапса в развитии этих осложнений не приводилось 
— как известно, все перечисленные проблемы могут 
представлять собой самостоятельные заболевания 
и просто комбинироваться с пролапсом. Кроме того, 
как было показано впоследствии, их частота обрат-
но коррелирует с точностью диагностики порока. 
В более современном исследовании с использовани-
ем последних диагностических критериев A. Hepner 
и соавт. обнаружили пролапс митрального клапана 
только у 0,9 % из 1742 юных атлетов [17]. На сравни-
тельную редкость данной патологии у спортсменов 
может влиять и естественный отбор более здоровых 
лиц, начинающих заниматься спортом.

Пролапс митрального клапана может протекать 
латентно, пока не появятся его последствия, однако 
внезапное и тяжелое ухудшение состояния — боль-
шая редкость. Так, O. Wand и соавт. [18] выявили сре-
ди здоровых военных авиаторов, постоянно испыты-
вающих высокие физические нагрузки, 24 человека 
с пролапсом митрального клапана. Однако серьезные 
осложнения (отрыв хорд, фибрилляция предсердий, 
бактериальный эндокардит) при сроках наблюдения 
до 23,5 лет развились только у 4 (16,7 %) из них.

Приведенные данные указывают на относитель-
ную редкость пролапса как в популяции в целом, 
так и среди лиц, склонных к высоким физическим 
нагрузкам. Тем не менее мы постоянно сталкиваем-
ся с высоким удельным весом пролапса митрального 
клапана среди пациентов, особенно в подростковом 
возрасте, направляемых на эхокардиографическое 
исследование в клинику спортивной медицины Мос-
ковского научно-практического центра медицинской 
реабилитации, восстановительной и спортивной 
медицины. За последние два года данный диагноз 
неоправданно фигурировал у 44 (8,8 %) из 500 спорт-

сменов и был отвергнут в 43 (97,7 %) случаев, в том 
числе у всех подростков. Таким образом, даже в груп-
пе спортсменов с определенной симптоматикой 
(шум в сердце, изменения ЭКГ и др.), нуждающихся 
в ультразвуковом исследовании, его частота (0,2 %) 
была в 10 раз меньше средней частоты в общей попу-
ляции (2,4 %). Причины гипердиагностики пролапса 
митрального клапана на местах во всех случаях были 
связаны с использованием устаревших критериев ди-
агностики, проведением исследований в ненадлежа-
щих проекциях и с плохим представлением об анато-
мии митрального клапана.

Следует отметить, что даже при наличии мик-
соматозных изменений клапана его течение может 
оставаться благоприятным. В качестве примера 
приводим наше наблюдение пациентки С., 17 лет, 
у которой в марте 2011 г. впервые был диагностиро-
ван пролапс митрального клапана. Единственной 
жалобой пациентки была головная боль без тош-
ноты во время подготовки к школьным экзаменам. 
В период каникул симптомы исчезали, при физи-
ческих нагрузках не возникали. Аускультативные 
данные были не характерны для пролапса митраль-
ного клапана: тоны сердца звучные, небольшой си-
столический шум на верхушке. На ЭКГ — миграция 
водителя ритма, неполная блокада правой ножки 
пучка Гиса. В ортостазе и после нагрузки — синусо-
вый ритм с адекватным приростом числа сердечных 
сокращений. На ЭхоКГ зарегистрированы харак-
терные изменения (рис. 3, 4): створки митрально-
го клапана избыточны, миксоматозно изменены, 
гипермобильны и пролабируют в левое предсердие 
на 5 мм. Толщина их в средней трети составляет: пе-
редней — 4,5 мм, задней — 3 мм. Определяется ре-
гургитация 1-й степени (ширина v. contracta 5 мм). 
Диаметры кольца (32 мм, z-фактор 0,69), левого 
предсердия (31 мм, z-фактор 1,2) и левого желудочка 
(51 мм, z-фактор 0,78) не увеличены. Таким образом, 
в данном случае имелся неклассический пролапс 
митрального клапана с недостаточностью 1-й степе-
ни без перегрузки левых отделов сердца.

Пациентка была выведена из профессионального 
тренировочного процесса, однако продолжала ре-
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Рис. 3. Эхокардиограмма пациентки С. в разные фазы ди-
астолы.
Створки митрального клапана миксоматозно изменены, ги-
пермобильны (указаны стрелками).
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гулярные спортивные тренировки на более низком 
уровне (волейбол 2 раза в неделю). Несмотря на это, 
за последующие 2 года 8 мес состояние и функция 
клапана существенно не изменились, клинической 
симптоматики не возникло.

Как было показано выше, наиболее важной при-
чиной серьезных осложнений пролапса и, соответ-
ственно, ограничения физических нагрузок служит 
недостаточность клапана, приводящая к патологи-
ческому ремоделированию сердца. Для уточнения 
степени регургитации на клапане и ее роли при спор-
тивных упражнениях целесообразно использовать 
стресс-эхокардиографию по разработанной нами ме-
тодике [19]. Основой методики является исследова-
ние функции митрального клапана в покое и на вы-
соте физической нагрузки средней интенсивности 
при велоэргометрии в положении лежа. Среди 10 на-
блюдавшихся нами спортсменов с недостаточностью 
митрального клапана 1-й степени существенное ее 
увеличение при выполнении нагрузки было отмечено 
только в одном случае (рис. 5) у 14-летнего хоккеиста, 
в связи с чем ему было запрещено заниматься спор-
том. У остальных обследованных степень исходно не-
большой регургитации не менялась во время велоэр-
гометрии, не приводила к дилатации полостей сердца 
и не служила причиной отстранения от тренировок.

Изменение степени регургитации при нагрузке 
и механизмы, влияющие на этот процесс при про-
лапсе митрального клапана, точно неизвестны, а со-
ответствующих исследований проведено мало. В од-

ном из наблюдений она появлялась у 32 % пациентов, 
не имевших недостаточности клапана в покое, в дру-
гом — практически не менялась при велоэргометрии 
[20, 21]. Так как количество исследований невелико, 
прогностическое значение данных фактов нуждает-
ся в дальнейшем изучении. К настоящему моменту 
можно только констатировать, что состояние кла-
пана в покое не позволяет дать однозначный ответ 
на вопрос, как он поведет себя во время физической 
нагрузки.

Клиническое применение. Таким образом, можно 
выделить два направления практической медицины, 
в которые необходимо внести соответствующие из-
менения:

1. Точная верификация диагноза пролапса ми-
трального клапана и его осложнений.

2. Стратегии наблюдения за лицами с пролапсом 
митрального клапана.

Для обеспечения адекватной диагностики необхо-
димо помнить, что:

• пролапс митрального клапана как заболе-
вание характеризуется определенными морфоло-
гическими изменениями кольца, створок и под-
клапанного аппарата, чем отличается от сугубо 
«эхокардиографического» пролапса;

• если отсутствует патологическое удлинение 
створок или хорд, а также патологическое утолще-
ние створок, данное состояние можно рассматривать 
как вариант нормы, возможно вызванный временны-
ми диспропорциями в размерах сердца;

• основным доказательством серьезности за-
болевания является наличие выраженной регургита-
ции на клапане.

Основой стратегии наблюдения за лицами с про-
лапсом митрального клапана являются степень регур-
гитации, факты ее прогрессирования, а также вероят-
ность развития осложнений, связанных с клапанной 
недостаточностью:

1. Асимптоматичные пациенты с минимальными 
проявлениями заболевания должны быть ориентиро-
ваны на благоприятный прогноз. Противопоказаний 
к занятиям спортом нет.

• При минимальной регургитации на клапане 
и тонких створках повторные эхокардиографические 
исследования проводят через 2—3 года; у регулярно 
тренирующихся спортсменов — в периоды плановых 
диспансеризаций.

• Для оценки динамики митральной регурги-
тации, особенно при регулярных спортивных нагруз-
ках, целесообразно велоэргометрическое исследова-
ние с ЭхоКГ.

2. Пациентам с признаками прогрессирующей 
митральной недостаточности или наличием недоста-
точности 2—4-й степени занятия спортом запрещены.

• Диспансерное наблюдение проводят с ча-
стотой, зависящей от тяжести поражения, но не реже 

Рис. 4. Эхокардиограмма пациентки С. в систолу.
А — створки митрального клапана на 5 мм пролабируют за 
линию фиброзного кольца (пунктирная линия). Б — регур-
гитация на клапане 1-й степени.

Рис. 5. Эхокардиограмма пациента П. до (слева) и после 
нагрузки (справа).
Регистрируется увеличение объема регургитации на ми-
тральном клапане с 36 до 54%.
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1 раза в год. При прогрессировании заболевания, 
особенно возникновении фибрилляции предсердий 
и / или легочной гипертензии, пациента направляют 
к кардиохирургу (до развития дилатации левого же-
лудочка и его систолической дисфункции).

3. Наличие суправентрикулярных или желудоч-
ковых аритмий не обязательно является следствием 
пролапса, но может быть проявлением самостоятель-
ного заболевания и требует проведения суточного 
мониторирования ЭКГ и, возможно, электрофизио-
логического исследования.

4. Степень нарушения толерантности к физиче-
ской нагрузке может быть проконтролирована с по-
мощью велоэргометрии или тредмил-теста.

Мы надеемся, что подобный подход позволит обеспе-
чить адекватное выявление, динамическое наблюдение 
и профилактику основных осложнений пролапса ми-
трального клапана. Это позволит, с одной стороны, из-
бежать необоснованного вывода физически одаренных 
детей из профессионального спорта, а с другой — пре-
дотвратить возможную инвалидизацию лиц, имеющих 
патологическую трансформацию митрального клапана.
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Влияние грелина на метаболические процессы и артериальное давление у детей

Н.Н. Каладзе, О.К. Алешина, Н.А. Ревенко

Крымский государственный медицинский университет им. С.И. Георгиевского, Симферополь

Effect of ghrelin on metabolic processes and blood pressure in children

N.N. Kaladze, O.K. Alyoshina, N.A. Revenko

S.I. Georgiyevsky Crimean State Medical University, Simferopol 

В обзоре литературы отражены результаты современных научных работ, осветивших роль грелина в метаболических про-
цессах. Он стимулирует потребление пищи и участвует в регуляции энергетического гомеостаза, углеводного обмена, массы 
организма, что позволяет в будущем синтезировать лечебные вакцины на его основе. Грелин непосредственно воздействует 
на состояние сердечно-сосудистой системы и уровень артериального давления. Обозначены многочисленные влияния гор-
мона на функцию желудочно-кишечного тракта. Гормон обладает мощной противовоспалительной активностью. Описано 
его воздействие на процессы обучения, возможное участие в патогенезе депрессии и нейродегенеративных заболеваний. 

Ключевые слова: дети, грелин, первичная артериальная гипертензия.

The review of the literature shows the results of current researches dealing with the role of ghrelin in metabolic processes. Ghrelin 
stimulates food intake and is involved in the regulation of energy homeostasis, carbohydrate metabolism, body weight, which al-
lows this drug-based therapeutic vaccines to be further synthesized. The agent acts directly on the cardiovascular system and blood 
pressure. Numerous effects of the hormone on the function of the gastrointestinal tract are indicated. The hormone has a potent 
anti-inflammatory effect. Its action on learning processes and its possible involvement in the pathogenesis of depression and neuro-
degenerative diseases are described.

Key words: children, ghrelin, primary arterial hypertension.
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Во все времена вопрос о состоянии метаболических 
процессов в организме и влиянии на них различ-

ных регуляторных гормонов не оставался без внима-
ния ученых независимо от вида исследуемой нозоло-
гической единицы [1—5]. На сегодняшний день одним 
из недавно открытых таких гормонов является грелин, 
метаболические и сердечно-сосудистые эффекты ко-
торого широко дискуссируются в научной литературе. 
Об открытии грелина сообщили M. Kojima и соавт. 
в 1999 г. Название основано на роли гормона: индоев-
ропейский корень ghre означает «растущий» [6].

Физиологическая роль грелина
Грелин — гормонально-активный пептид, состо-

ящий из 28 аминокислот с уникальной посттрансля-
ционной модификацией остатка серина (см. рису-
нок). Он является лигандом рецептора гормона роста 
(GHS-R1a). Ген, кодирующий грелин, расположен 
на хромосоме 3р26—р25 [7].

В 2005 г. было установлено, что грелин образует-

ся вместе с гормоном обестатином при расщепле-
нии общего предшественника — грелин / обестатин 
препропептида (117 аминокислотных остатка). Вна-
чале при расщеплении образуется прогрелин, а уже 
из него — грелин и С-грелин, или обестатин. Ак-
тивная форма грелина, которая может активировать 
рецептор, — ацилированный (октаноилированный) 
ацилгрелин. В активации участвует фермент грелин 
О-ацилтрансфераза. Именно ацилированная форма 
грелина имеет важное значение в регулировании пи-
тания и секреции инсулина. Физиологическая роль 
неацилированного грелина неясна [8].

Рисунок. Строение грелина.
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В основном грелин у человека секретируется эн-
докринными клетками слизистой оболочки желуд-
ка (на 60—70 %) и клетками островков Лангерганса, 
гипофиза, гипоталамуса и поджелудочной железы 
в меньших количествах [9, 10]. Он также определяет-
ся в тонком и толстом отделах кишечника, плаценте, 
почках, семенниках, яичниках и лимфоидной ткани 
[11]. Грелиновые рецепторы (СГС-R) являются ти-
пичными G-белками и присутствуют в двух формах: 
СГС-R1a и СГС-R1b. Грелин связывается только с 1а 
типом рецепторов, что способствует стимуляции вну-
триклеточной мобилизации кальция [12]. СГС-R1a ре-
цепторы сосредоточены в гипоталамо-гипофизарной 
системе, а также присутствуют в других отделах ЦНС, 
в гладкомышечных клетках сосудов, миокарде правого 
предсердия и левого желудочка. Причем аорта и ле-
гочная артерия содержат больше грелиновых рецеп-
торов, чем подкожные вены или коронарная артерия. 
Примечательно, что плотность этих рецепторов под-
вержена изменениям при сосудистых заболеваниях, 
сопровождающихся утолщением интимы. Кроме того, 
СГС-R1a рецептор экспрессируется в эндокринных, 
нейроэндокринных, мышечных и жировых тканях ор-
ганизма (поджелудочная железа, легкие, печень, по-
чки, тонкая и толстая кишка, миокард, селезенка, яич-
ники, яички, надпочечники, жировая ткань, желудок). 
У зародышей грелин производится легкими и стиму-
лирует их рост [13].

Влияние грелина на метаболизм
Грелин был назван «гормоном голода» [14]. Он 

стимулирует потребление пищи и участвует в регу-
ляции энергетического гомеостаза, углеводного об-
мена, массы организма. Считается, что он взаимно 
дополняет гормон лептин, производимый в жировой 
ткани, который вызывает насыщение, когда присут-
ствует в более высоких концентрациях [15]. Показа-
но, что уровень грелина снижается при различных 
метаболических патологиях, включая ожирение, са-
харный диабет 2-го типа [3]. В соответствии с одной 
из гипотез, на изменение содержания грелина в связи 
с приемом пищи влияют два обстоятельства. Во-пер-
вых, интенсивность постпрандиального снижения 
уровня грелина пропорциональна времени, в течение 
которого человек чувствует себя голодным, а во-вто-
рых, при снижении уровня грелина скорость опорож-
нения желудка не уменьшается и в результате чувство 
сытости не возникает. Без чувства сытости тучные 
люди едят больше, чем им нужно, что приводит к уве-
личению массы тела [16].

На содержание плазменного грелина влияют пи-
щевое поведение и метаболические факторы. Оно 
увеличивается на фоне ограничения питания (недо-
статочное питание, анорексия и кахексия) и умень-
шается на фоне приема пищи и переедания [17]. По-
этому циркулирующий уровень грелина повышается 
у тучных людей, когда они теряют массу тела [18, 19]. 

Хотя все формы ожирения у человека характеризуют-
ся чрезмерно низким уровнем грелина, единственным 
исключением является синдром Прадера—Вилли — ге-
нетическое заболевание, характеризующееся задерж-
кой умственного развития, гиперфагией, невысоким 
ростом, связанным с дефицитом гормона роста, и мы-
шечной гипотонией [20]. У этих больных чрезмерный 
аппетит вызывает прогрессивное ожирение, кото-
рое необычно сочетается с высоким уровнем грелина 
в том же диапазоне, как и у пациентов с нервной ано-
рексией.

Данные источников литературы относительно ре-
гуляции грелинемии различными метаболическими 
факторами неоднозначны. По предположениям совре-
менных ученых, уровень липидов может влиять на про-
дукцию грелина [21]. Экспериментально установлено, 
что внутривенное введение глюкозы подавляет синтез 
грелина [22], в то время как инфузия липидов не из-
меняет его уровень. Поступление жиров из пищи спо-
собствует незначительному снижению уровня грелина 
[23]. Другими исследователями выявлена прямая кор-
реляционная связь между содержанием в плазме гре-
лина и липопротеинов высокой плотности [24]. Кроме 
того, показано, что грелин вызывает увеличение уров-
ня глюкозы, и этот эффект может быть связан с акти-
вацией гликогенолиза и глюконеогенеза в печени [25].

Тощаковая и постпрандиальная концентрация гре-
лина у здоровых людей с нормальной и избыточной 
массой тела различны. Уровень постпрандиального 
грелина снижается пропорционально калорийности 
еды у людей с нормальной массой, но не у тучных лю-
дей [22, 26], у которых рацион питания не в состоянии 
снизить уровень грелина. Среди тучных пациентов 
плазменный уровень грелина ниже у инсулинрези-
стентных лиц по сравнению с инсулинчувствительны-
ми [27].

Гиперинсулинемия по принципу обратной связи 
подавляет секрецию грелина. Грелин предотвращает 
апоптоз β-клеток островка Лангерганса и способствует 
их росту. Выявлены отрицательные корреляции между 
общим, а также неацилированным грелином и секреци-
ей инсулина. Показано снижение уровня плазменного 
грелина на фоне резистентности к инсулину при раз-
личных заболеваниях (гипертония, сахарный диабет 
2-го типа или синдром поликистозных яичников). Од-
нако точных механизмов регуляции секреции грели-
на инсулином пока не выявлено [17]. Примечательно, 
что ацилированный грелин стимулирует глюконеогенез 
в гепатоцитах, тогда как неацилированный ингибирует 
этот процесс [28]. Гипергликемический эффект грелина 
может быть опосредован через активацию катехоламин-
индуцированного [29]. В условиях стресса повышается 
уровень грелина, что выражается в усилении чувства го-
лода. Секреция этого гормона находится под холинер-
гическим контролем. Холинергические агонисты спо-
собствуют росту уровня грелина, а антагонисты — его 
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снижению [30]. Поэтому многие люди «заедают» стресс, 
что приводит к ожирению. Выявлено, что недостаточ-
ный по длительности сон повышает выработку грели-
на и снижает уровень лептина, что приводит к некон-
тролируемому повышению аппетита [31].

Уровень плазменного грелина регулируется пи-
танием и метаболическими факторами. Он увеличи-
вается на фоне ограничения питания и уменьшается 
на фоне приема пищи и переедания. Согласно резуль-
татам нескольких исследований, у больных ожирением 
и с метаболическим синдромом установлена гипогре-
линемия.

Грелин и иммунитет
Согласно опубликованным данным, грелин обладает 

мощным противовоспалительным свойством. В частно-
сти, он способен снижать в иммунокомпетентных клет-
ках экспрессию провоспалительных цитокинов — ин-
терлейкинов (IL-1β, IL-6) и фактора некроза опухоли-α 
(TNF-α). Любопытно, что увеличение экспрессии гре-
лина и его рецепторов наблюдается в Т-лимфоцитах 
после их активации [30]. Значительное уменьшение 
экспрессии циркулирующих провоспалительных ци-
токинов отмечено у крыс в результате введения грелина 
при хронической патологии почек [29]. Предполагается, 
что противовоспалительные эффекты грелина могут иг-
рать важную роль в предотвращении кардиометаболиче-
ских расстройств, связанных с хроническим системным 
воспалением.

Помимо этого, грелин модулирует пролиферацию 
опухолевых клеток. В эксперименте гормон оказыва-
ет отчетливое антипролиферативное действие на ра-
ковые клетки молочной железы, щитовидной желе-
зы, аденокарциномы легких и карциноиды; с другой 
стороны, под действием грелина усиливается клеточ-
ная пролиферация злокачественных опухолей пред-
стательной железы, печени и коры надпочечников. 
Грелин оказывает мощное анаболическое действие 
при обусловленной раком кахексии у подопытных 
животных [32].

Роль грелина в регуляции желудочно-кишечного тракта
Опытным путем доказано, что грелин играет важ-

ную роль в регуляции функций желудочно-кишечного 
тракта. Центральный и периферический пулы диацил-
грелина уменьшают скорость опорожнения желудка 
у мышей. Кроме того, диацилгрелин снижает двига-
тельную активность антрального отдела у бодрствую-
щих крыс, находящихся на диете. Грелин стимулирует 
расслабление сфинктера Одди (Глиссона) и сокраще-
ние желчного пузыря; стимулирует секрецию пищева-
рительных ферментов ацинарными клетками подже-
лудочной железы; увеличивает ток печеночной желчи, 
оказывает на ткань печени антифибротическое дейст-
вие, снижает давление в билиарной системе; повыша-
ет панкреатическую секрецию; вызывает сокращение 
привратника желудка, что тормозит перемещение пе-
реваренной пищи в двенадцатиперстную кишку; бло-

кирует секрецию соляной кислоты париетальными 
клетками желудка [33].

Учеными из Университета Цинциннати (США) 
обнаружено, что грелин способен стимулировать 
обоняние. Этот пептид присутствует в обонятельных 
луковицах и напрямую может влиять на восприятие 
нами обонятельных сигналов. Предыдущие исследо-
вания показали, что человек может оценивать пищу 
по запаху, особенно при голодании. Это легло в осно-
ву предположения о том, что грелин, который вы-
деляется перед приемом пищи, может также влиять 
и на обоняние, таким образом как бы облегчая нам 
«поиск добычи». В эксперименте оценивали реакцию 
на запах еды у крыс и людей. Испытуемые, которым 
вводили грелин, начинали активно принюхиваться. 
Те, у кого был повышен уровень гормона, вдыхали 
в ответ на обонятельное раздражение глубже и чаще. 
Это говорит о том, что грелин действительно вовле-
чен в восприятие запаха как одного из элементов пи-
щевого поведения. Однако он не определяет, что нам 
нравится, а что нет: испытуемые проявляли лишь 
обостренное внимание к запахам вообще, без види-
мых предпочтений [34].

Влияние грелина на восприятие информации и память
Грелин может поступать в гиппокамп из кровотока, 

изменяя соединения нейронов и усиливая восприятие 
информации и память. Рецепторы этого регуляторного 
пептида найдены в нескольких ядрах гипоталамуса (ар-
куатном, вентромедиальном и паравентрикулярных). 
Предполагается, что обучение может проходить эффек-
тивнее в течение дня, когда желудок пуст, так как в это 
время уровень грелина наиболее высок. У грызунов 
клетки X / A также производят грелин. Исследование, 
опубликованное в журнале «Nature Neuroscience», 
предполагает, что гормон может противодействовать 
симптомам депрессии и беспокойства, вызванным 
напряжением [35]. Чтобы проверить, смог бы грелин 
отрегулировать депрессивные симптомы, вызванные 
хроническим переутомлением, исследователи подвер-
гли мышей ежедневным стрессам, используя стандарт-
ную лабораторную методику, которая вызывает напря-
жение при переселении нормальных мышей к очень 
агрессивным мышам-«хулиганам». Исследователи 
подвергли напряжению и мышей «дикого типа» и «из-
мененных» мышей, которые были неспособны реаги-
ровать на грелин. Они обнаружили, что после преодо-
ления напряжения у обоих типов мышей значительно 
увеличился уровень грелина, который сохранялся даже 
спустя 4 нед. Однако «измененные» мыши ели меньше, 
чем мыши «дикого типа». Блокада рецепторов кор-
тиколиберина устраняет индуцированные грелином 
анксиогенные эффекты [36].

Изучается циркадианная ритмика грелина в тес-
ной взаимосвязи с лептином, а также влияние гормона 
на цикл сон—бодрстование [37].

В последнее время появились многочисленные 
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работы по взаимосвязи грелина и нейродегенератив-
ных заболеваний. В экспериментах на мышах, у кото-
рых мутации вызывали изменения в нервной системе, 
сходные с болезнью Альцгеймера у человека, ученые 
Алабамского университета в Бирмингеме (США) по-
казали, что применение грелина позволило затормо-
зить нейродегенеративные процессы. В мозгу мышей, 
получавших грелин, было меньше белка бета-амилои-
да, скопления которого при нейродегенеративных бо-
лезнях губят нейроны [38, 39].

Гормон грелин участвует в подготовке нервной си-
стемы к восприятию изображений пищи, и ученые 
даже детализировали регионы мозга, отвечающие 
за эти процессы. Работу мозга исследовали с помощью 
функциональной магнитно-резонансной томографии, 
оценивающей активность различных участков моз-
га по интенсивности кровотока в них. Демонстрация 
«аппетитных картинок» вместе с введением грелина 
вызывала значительно большую активность нейронов 
не только в зрительной области, но и в «регионе удо-
вольствия».

Сотрудники Института Скирппса и шведские 
ученые из Университета Гетеборга под руководством 
J. Engel обнаружили, что грелин стимулирует передачу 
сигнала по ГАМК-ергическим нейронам центральных 
ядер миндалевидного тела, т. е. он активирует выброс 
гамма-аминомасляной кислоты, важнейшего тормоз-
ного нейромедиатора ЦНС человека, что, по мнению 
нейрофизиологов, отвечает за неконтролируемое при-
страстие к алкоголю. Эксперименты на крысах показа-
ли, что грелин усиливает возбуждение, которое этанол 
производит в миндалевидном теле. Когда животным 
производили инъекцию грелина, а потом давали алко-
голь, уровень высвободившегося нейромедиатора был 
заметно повышен. Авторы нашли мутацию в рецепторе 
к грелину в мозге значительной части лиц, страдающих 
алкоголизмом. Более того, у тучных алкоголиков была 
обнаружена еще одна точковая мутация в том же гене. 
Механизмы, лежащие в основе патологического эф-
фекта указанных мутаций, пока остаются неизвестны-
ми, и это мешает созданию препаратов для снижения 
и повышения массы тела. Ведь небольшое изменение 
молекулы рецептора может как снижать, так и повы-
шать продолжительность и силу активации клетки 
гормоном. А если учесть, что мезолимбическая об-
ласть связана с многочисленными нейромедиаторами, 
то осуществить тонкое фармакологическое влияние 
весьма сложно. Из-за особенности расположения ре-
цепторов к грелину — в нейронах — ученые пришли 
к выводу, что он играет роль не «активатора», а модуля-
тора, т. е. усиливает другие сигналы, но самостоятельно 
не приводит к формированию чувства голода [39—41].

Вакцинация от ожирения
Исследователи лаборатории «Scripps» под руковод-

ством K. Janda разработали вакцину на основе пептида 
грелина, применение которой будет снижать ожире-

ние у людей. Вакцина использует каталитические ан-
титела к грелину, специфично расщепляющие его по-
липептидную цепочку, что препятствует достижению 
грелина центральной нервной системы и приводит 
к снижению прибавки массы тела и отложения жиро-
вой ткани [42].

Роль грелина в регуляции сердечно-сосудистой системы
Наличие грелиновых рецепторов в миокарде и со-

судистой стенке предполагает существование регу-
ляторного влияния грелина на сердечно-сосудистую 
систему. По экспериментальным данным, грелин 
улучшает сократимость миокарда при патологических 
состояниях, уменьшает размер инфаркта и нивелирует 
ослабление функции левого желудочка на фоне репер-
фузионной ишемии [1, 43]. Внутривенные или под-
кожные инъекции грелина увеличивают сердечный 
выброс, улучшают сократимость миокарда и вызыва-
ют значительное снижение среднего артериального 
давления без изменения сердечного ритма у здоровых 
людей.

Грелин улучшает функции, снижает ремоделирова-
ние левого желудочка, уменьшает системное сосуди-
стое сопротивление, увеличивает сердечный выброс 
и сердечный индекс у больных с хронической сердеч-
ной недостаточностью [1, 44]. Замечено, что лечение 
грелином в течение 3 нед увеличивает массу тела, мы-
шечную массу и силу сокращения сердечной мышцы 
[1, 45]. Эти результаты предполагают, что грелин может 
нивелировать атрофию мышц у пациентов с хрониче-
ской сердечной недостаточностью. Он также, по-ви-
димому, может эффективно применяться при лечении 
тяжелых катаболических состояний, характеризую-
щихся потерей массы тела, мышечной массы и устой-
чивых к длительному лечению пищевыми добавками.

Предполагается, что грелин может также влиять 
на показатели артериального давления. Однако мне-
ния по поводу грелинемии в генезе артериальной ги-
пертензии противоречивы [46—51]. Ученые испанской, 
немецкой и японской школы приводят доказательную 
базу о его влиятельной роли в развитии гипертензии 
[46—49, 51]. Согласно их данным, была выявлена от-
рицательная корреляция между уровнем плазменного 
грелина и артериальным давлением. Это может свиде-
тельствовать о том, что данный гормон подавляет сим-
патическую активность и снижает артериальное давле-
ние, влияя на ЦНС [52]. Также установлено, что грелин 
значительно уменьшает уровень плазменного норадре-
налина [53]. Доказано снижение периферического со-
противления на фоне внутривенного введения грелина 
в супрафизиологической дозе [54]. Существует пред-
положение, что грелин нормализует эндотелиальную 
дисфункцию у больных с метаболическим синдромом 
путем увеличения биодоступности оксида азота (NO). 
Молекулярный механизм действия грелина на сосуды 
заключается в стимуляции выработки NO с исполь-
зованием сигнального пути, опосредуемого СГС-R1a, 
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PI-3 киназой, AKT (протеинкиназа В) и eNOS (эндо-
телиальная синтетаза оксида азота) [55].

M. Tesauro и соавт. изучили влияние грелина на ба-
ланс между NO и эндотелином-1, сосудосуживающим 
пептидом, вырабатываемым сосудистыми эндотели-
альными клетками у лиц с ожирением и метаболи-
ческим синдромом. В отсутствие грелина сосудорас-
ширяющий ответ на введение антагониста рецептора 
эндотелина BQ-123 был выше у больных с метаболи-
ческим синдромом по сравнению с контролем, тогда 
как введение ингибитора NO-синтазы вызывало менее 
выраженную вазоконстрикцию у пациентов по срав-
нению со здоровыми людьми. При этом его влияние 
может затрагивать как центральные, так и перифери-
ческие сосуды [56]. Существуют данные, что грелин 
оказывает кардиопротекторное действие, которое за-
ключается в подавлении клеточного апоптоза в сер-
дечно-сосудистой системе. Грелин, по-видимому, спо-
собен предотвращать апоптоз кардиомиоцитов путем 
подавления арабинозид-цитозининового индуктора 
апоптоза (AraC) [57]. Кроме того, введение грелина 
предотвращает первичный апоптоз в кардиомиоцитах 
за счет стимуляции синтеза антител к рецептору апоп-
тоза — анти-ФАС агонистам. Известно, что грелин 
стимулирует фосфорилирование тирозина и активи-

рует ERK-1 / 2 (extracellular signal-regulated kinase 1 / 2) 
и протеиннкиназу В в кардиомиоцитах и эндотелиаль-
ных клетках. Активация этих двух путей также вовлече-
на в антиапоптотический эффект грелина. Грелин мо-
жет модулировать внутриклеточный энергетический 
баланс, стимулируя 5'-AMP активированную проте-
инкиназу (AMPK), выполняющую центральную роль 
в регулировании энергетического обмена в клетках, 
особенно в анаэробных условиях [58]. Влияние грели-
на на активность AMPK может иметь важное значе-
ние в механизме кардиопротекции при повреждениях 
пост ишемической реперфузии [54].

Однако вышеприведенные результаты были полу-
чены у взрослых пациентов с артериальной гипертен-
зией либо с ожирением. Вместе с тем польские ученые 
A. Skoczylas, M. Adamczak исследовали уровень грели-
на у гипертензивных и нормотензивных подростков 
с ожирением и не доказали значительную связь гре-
линемии с повышением артериального давления [50]. 
В детском возрасте вопрос влияния грелина на сер-
дечно-сосудистую систему и, в частности, на артери-
альное давление исследован недостаточно. Поэтому 
изучение уровня грелина у детей с первичной артери-
альной гипертензией продолжает представлять науч-
ный и практический интерес.
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С целью изучения особенностей материнского анамнеза и условий внутриутробного развития, а также течения раннего нео-
натального периода оценены исходы выхаживания 110 детей с экстремально низкой массой тела при рождении. Установ-
лено, что у детей от женщин с привычным невынашиванием в анамнезе достоверно чаще регистрируются тяжелые формы 
бронхолегочной дисплазии, генерализованные гнойно-септические заболевания, поражения ЦНС в форме внутрижелудоч-
ковых кровоизлияний II—III степени.

Ключевые слова: новорожденные, экстремально низкая масса тела, преодоленное невынашивание, исходы.

Nursing outcomes were evaluated in 110 extremely low birth weight infants to study the characteristics of a maternal reproductive 
history, the conditions of fetal development, and their early neonatal period. The babies from women with a history of miscarriage 
were significantly frequently recorded to have severe bronchopulmonary dysplasia, generalized pyoseptic diseases, CNS lesions as 
grades II—III intraventricular bleeding.

Key words: newborn infants, extremely low body weight, overcome miscarriage, outcomes.

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ ПЕРИНАТОЛОГИЯ И НЕОНАТОЛОГИЯ

На сегодняшний день в перинатологии актуаль-
ными проблемами являются невынашивание 

беременности и преждевременные роды. Следует 
отметить, что, по данным ряда авторов, привычный 
выкидыш составляет от 5 до 20 % в структуре невы-
нашивания беременности. Установлено, что риск 
потери повторной беременности после первого 
выкидыша составляет 13—17 % (эти данные соот-
ветствуют частоте спорадического выкидыша в по-
пуляции), тогда как после двух предшествующих са-
мопроизвольных прерываний риск потери желанной 
беременности возрастает более чем в 2 раза и состав-
ляет 36—38 %, вероятность третьего самопроизволь-
ного выкидыша достигает 40—45 % [1, 2]. Доказано 
влияние возраста матери на риск ранних самопро-
извольных выкидышей. У женщин в возрасте 20—

29 лет риск спонтанного выкидыша составляет 10 %, 
тогда как в 45 лет и старше — 50 %. Вероятно, воз-
раст матери служит фактором, способствующим уве-
личению частоты хромосомных нарушений у плода. 
Среди причин невынашивания беременности выде-
ляют генетические, анатомические, эндокринные, 
инфекционные, иммунные и тромбофилические 
факторы. При исключении всех вышеперечислен-
ных причин генез привычного выкидыша считают 
неясным (идиопатические выкидыши).

В акушерских стационарах Российской Федера-
ции ежегодно рождается более 3000 детей с экстре-
мально низкой массой тела, в дальнейшем нуждаю-
щихся в высокотехнологичной помощи, что влечет 
за собой огромные материальные затраты [3, 4]. Из-
вестно, что дети, рожденные с массой тела 500—749 
г, находятся в «зоне предела жизнеспособности», вы-
живание данных пациентов проблематично, а забо-
леваемость выживших детей весьма значительна [5].

Следует отметить, что среди выживших детей 
с экстремально низкой массой тела при рожде-
нии высок удельный вес инвалидности: 40 % детей 
с внутрижелудочковыми кровоизлияниями III сте-
пени имеют выраженное нарушение когнитивных 
функций, 90 % детей с кровоизлияниями IV степени 
являются инвалидами в связи с неврологической 
патологией. Перивентрикулярная лейкомаляция 
развивается у 10—15 % детей с экстремально низкой 
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массой тела, обусловливая развитие церебрального 
паралича, часто в сочетании со зрительными нару-
шениями [6, 7].

Цель исследования: оценка особенностей ма-
теринского анамнеза и условий внутриутробного 
развития, а также течение раннего неонатального 
периода у детей с экстремально низкой массой тела 
при рождении.

ХАРАКТЕРИСТИКА МАТЕРЕЙ, ДЕТЕЙ 
И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

В НИИ охраны материнства и младенчества 
Екатеринбурга за период 2011—2012 гг. родились 
110 детей с экстремально низкой массой тела. 
Дети и, соответственно, матери были разделены 
на две группы: 1-я группа — 25 детей с экстремаль-
но низкой массой тела при рождении, у матерей 
которых в анамнезе регистрировалось привычное 
невынашивание; 2-я группа — 85 новорожденных 
— остальные родившиеся в этот период дети.

Статистическую обработку данных осуществ-
ляли с помощью программы Statistica 7.0 (StatSoft, 
США). Количественные показатели, распределение 
которых соответствовало нормальному, оценивали 
с помощью методов параметрической статистики 
(для проверки статистических гипотез использовали 
t-критерий Стьюдента, равенство дисперсий оцени-
вали по F-критерию). Данные представляли в виде 
среднего значения (M) и стандартного отклонения 
(σ). Качественные показатели сравнивали с исполь-
зованием критерия χ2. Уровень значимости различий 
(р) между группами принимали равным 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

При сравнении антропометрических показа-
телей у детей из двух групп достоверных разли-
чий не отмечено. Также дети были сопоставимы 
и по оценке тяжести асфиксии на момент рожде-
ния (табл. 1).

Следует отметить, что в первые 2 ч жизни у 16 
детей из 1-й группы состояние расценивалось 
как тяжелое, у 9 (36 %1) — очень или крайне тяже-
лое. Тогда как во 2-й группе период острой сер-
дечно-легочной адаптации новорожденных проте-
кал более благополучно — состояние как тяжелое 
расценивалось у 75 детей и очень тяжелое только 
у 5 (5,9 %). Впоследствии летальность в 1-й груп-
пе составила 48 % (12 новорожденных), а во 2-й 
группе — 4,7 % (4 ребенка). На момент рождения 
только у каждого пятого ребенка, наблюдавшегося 
в 1-й группе, был ставлен диагноз внутриутробной 
задержки развития плода, во 2-й группе этот син-
дром был диагностирован в 82,4 % случаев, что сви-
детельствует о более длительном внутриутробном 
страдании детей.

Средний возраст матерей детей 1-й группы со-
ставил 31,7±6,2 года, во 2-й группе — 29,7±5,9 года. 
Спонтанные роды в 1-й группе женщин наблюда-
лись в 60 % случаях, тогда как во 2-й группе прео-
бладало оперативное родоразрешение — 92,8 %. Все 
женщины 1-й группы были повторно беременны-
ми, в их акушерском анамнезе регистрировались 
самопроизвольные выкидыши (у 100 %), регресси-
рующие беременности (у 48 %.) У 13 (52 %) женщин 
уже при данной беременности регистрировалась 
угроза выкидыша. Напротив, во 2-й группе у 30 
(35,3 %) женщин беременность была первой, толь-
ко у 18 (21,2 %) женщин при данной беременности 
регистрировалась угроза выкидыша. Следует отме-
тить, что в акушерском анамнезе у 50 (58,8 %) жен-
щин 2-й группы был медицинский аборт.

Преодоленное первичное или вторичное бес-
плодие с помощью экстракорпорального оплодот-
ворения отмечено у 11 (44 %) женщин из 2-й группы. 
Данная беременность в 60 % случаев осложнялась 
хронической фетоплацентарной недостаточностью 
у матерей 1-й группы и в 20 % — регистрировалась 
ее декомпенсированная форма, во 2-й группе — 

Таблица 1. Антропометрические показатели и оценка по шкале Апгар у детей с экстремально низкой массой тела при 
рождении (M±σ)

Параметр 1-я группа (n=25) 2-я группа (n=85)

Средний гестационный возраст, нед 25,73±1,13 27,8±0,89

Масса тела, г 767,82±66,07 829,41±122,42

Длина тела, см 31,39±3,76 32,4±2,71

Окружность груди, см 21,81±2,64 23,47±2,05

Окружность головы, см 24,16±2,3 25,54±1,92

Оценка по шкале Апгар  
на 1 и 5 минутах, баллы

3,22±1,06 3,61±1,32

5,2±0,73 5,48±0,71

Примечание. * — р≥0,05; в остальных случаях р≥0,05.

1 % вычислен условно, так как количество детей меньше 100.
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в 82,4 и 50 % случаев соответственно. Наиболее 
грозным осложнением беременности в 52 и 47,1 % 
случаев в 1-й и 2-й группах, соответственно яви-
лась преэклампсия тяжелой степени, что послужи-
ло поводом преждевременного родоразрешения. 
Перед родоразрешением при УЗИ частичная от-
слойка плаценты регистрировалась соответственно 
по группам в 33 и 15,3 % случаев.

Отмечено, что у женщин обеих групп бере-
менность протекала в неблагоприятных условиях 
на протяжении всего периода вынашивания ребен-
ка. Истмикоцервикальная недостаточность реги-
стрировалась с ранних сроков у каждой четвертой 
женщины в 1-й группе и у 9 из 85 женщин во 2-й 
группе. Эссенциальная гипертензия отмечена в 36 
и 29,4 % случаев наблюдения соответственно, тром-
бофилия, ожирение — в 12 и 10,6 % случаев. У ка-
ждой третьей женщины диагностирована инфек-
ция мочеполовой системы (пиелонефрит, цистит) 
— 32 и 34,1 % соответственно. Анемия различной 
степени тяжести наблюдалась в 48 и 17,6 % случа-
ев соответственно. Высокая частота встречаемости 
анемии у матерей с преодоленным невынашива-
нием на сегодняшний день может рассматриваться 
как косвенный признак персистирующих вирусных 
инфекций, таких как цитомегаловирусная, герпе-
тическая. Преждевременный разрыв плодного пу-
зыря регистрировался в 40 % случаев, безводный 
период более 2 сут наблюдался у 16 % женщин 1-й 
группы и только у 5,9 % — во 2-й группе.

Таким образом, можно сделать заключение, 
что у матерей 1-й группы несколько ниже процент 
оперативного родоразрешения, достоверно чаще 
отмечен преждевременный разрыв плодного пузы-
ря (40 и 5,9 %; р<0,05), чаще регистрировалась угро-
за выкидыша (52 и 21,2 %; р<0,05). У женщин обеих 
групп в большом проценте случаев наблюдалось 
осложненное течение беременности в виде форми-
рования хронической фетоплацентарной недоста-
точности (60 и 82,4 %), но у матерей 2-й группы до-
стоверно чаще отмечалась ее декомпенсированная 
форма (20 и 50,6 %; р<0,05), чаще регистрировался 
медицинский аборт в анамнезе, что возможно слу-
жило поводом к формированию фетоплацентарной 
недостаточности и риску развития внутриматочной 
инфекции. В обеих группах отмечен высокий про-
цент пре эклампсии тяжелой степени (52 и 47,1 %), 
служивший показанием для досрочного родоразре-
шения. Неожиданно низким оказался процент жен-
щин с тромбофилией и эндокринной патологией.

Мы изучили структуру заболеваемости детей 
с экстремально низкой массой тела при рождении 
в зависимости от акушерского анамнеза матерей 
(табл. 2). Среди заболеваний глубоконедоношенных 
детей лидировали патология дыхательной системы 
и повреждения ЦНС. Пневмония, менингит и сеп-

сис достоверно чаще (р=0,02; р=0,05 и р>0,1 соот-
ветственно) регистрировались у детей 1-й группы. 
По данным литературы, у 30—60 % недоношенных, 
родившихся ранее 28 нед беременности, отмечают 
серьезные инфекции: сепсис, менингит, некроти-
зирующий энтероколит или пневмонию [8]. У этой 
категории детей, несмотря на введение сурфактанта 
в родовом зале, увеличение доли неинвазивной вен-
тиляции, применение низких концентраций кисло-
рода, остается высоким процент формирования тя-
желых форм бронхолегочной дисплазии.

У детей 1-й группы достоверно чаще (р=0,009) 
регистрировались поражения ЦНС ишемически-ге-
моррагического генеза (внутрижелудочковые крово-
излияния III степени), что в дальнейшем приводит 
к формированию гидроцефалии и в ряде случаев 
к необходимости шунтирования. Частота ретинопа-
тий недоношенных была высокой в обеих группах. 
Достоверно чаще у детей 1-й группы регистриро-
вался гемодинамически значимый артериальный 
проток, что потребовало в дальнейшем медикамен-
тозного закрытия или хирургической коррекции. 
Другой частой патологией, встречающейся в обе-
их группах, явилась анемия, ухудшающая качество 
жизни детей и требую щая назначения трансфузий 
отмытых эритроцитов, применения эритропоэтина 
и длительных курсов препаратов железа.

Наблюдения в динамике первого года жизни 
выявляют высокую частоту инвалидизации детей 
с экстремально низкой массой тела при рождении 
(38,9 %) за счет нарушений в двигательной сфе-
ре и сенсорных функций [9]. К таким же выводам 
мы пришли, проанализировав исходы у детей: уже 
в 2—3 мес жизни у них регистрировался синдром 
двигательных нарушений в виде нижнего спасти-
ческого парапареза (в 48 и 47,1 % случаев соответ-
ственно), реже в форме спастического тетрапареза 
(в 16 и 5,9 % случаев соответственно).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Подводя итог вышеизложенному, следует отме-
тить, что дети, родившиеся с экстремально низкой 
массой тела в результате преодоленного невынаши-
вания, имеют худший прогноз. У данной категории 
детей в большем проценте случаев регистрируются 
тяжелые формы бронхолегочной дисплазии, гене-
рализованные гнойно-септические заболевания, 
поражения ЦНС в форме внутрижелудочковых 
кровоизлияний II—III степени.

Выписанных домой глубоконедоношенных де-
тей, несмотря на клинические признаки компен-
сации основных жизненных функций, следует от-
носить к группе высокого риска. Они нуждаются 
в длительном квалифицированном медицинском 
наблюдениии и по отношению к ним необходим 
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Таблица 2. Заболевания у детей с экстремально низкой массой тела при рождении 

Патология Дети 1-й группы (n=25) Дети 2-й группы (n=85) p

абс. % абс. %

Бронхолегочная дисплазия
В том числе:
средней тяжести
тяжелой степени

15

5
10

60,0

20,0
40,0

30

11
20

35,2

12,9
23,5

0,04

0,001
0,03

Гнойно-воспалительные заболевания
пневмония
менингит
сепсис

18
7
5

72,0
28,0
20,0

34
2
7

40,0
2,4
8,2

0,02
0,05
>0,1

Перинатальное поражение ЦНС:
ишемически-гипоксическое
ишемически-геморрагическое
В том числе ВЖК:
I степени
II степени
III степени

25

6
11
8

100

24,0
48,0
32,0

32
53

34
17
2

37,6
62,3

40,0
20,0
2,4

0,0001

0,02
0,03

0,009

Перивентрикулярные лейкомаляции  
с исходом в глиоз 

8 32,0 21 24,7 >0,05

Гидроцефалия
В том числе:
открытая
асимметричная
бижелудочковая

18

8
3
7

72,0

32,0
12,0
28,0

43

32
11

50,6

37,6
12,9

0,02

>0,05
>0,05

Синдром двигательных нарушений в виде:
нижнего спастического парапареза
спастического тетрапареза

12
4

48,0
16,0

40
5

47,1
5,9

0,05
>0,05

Гемодинамически значимый открытый артери-
альный проток

6 24,0 3 3,5 0,04

Ретинопатия недоношенных
В том числе:
I степени
II степени
IIIстепени

16

2
9
5

64,0

8,0
40,0
20,0

63

14
49
3

74,1

16,5
57,6
3,5

>0,05
>0,05
>0,05

Грыжи:
паховая
пупочная

11
4

44,0
16,0

9
19

10,6
22,4

0,03
>0,05

Анемия 20 80,0 31 74,1 >0,05

Примечание. ВЖК — внутрижелудочковые кровоизлияния.
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Синкопальные состояния у детей с гипертрофической кардиомиопатией
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Syncope in children with hypertrophic cardiomyopathy

I.V. Leontyeva, V.A. Makarova, S.A. Termosesov

Research Clinical Institute of Pediatrics, Moscow

Обследованы 70 детей в возрасте от 7 до 17 лет с гипертрофической кардиомиопатией; среди них у 11 выявлены синкопаль-
ные состояния и у 5 — пресинкопальные. Программа обследования включала: стандартную ЭКГ, допплерэхокардиографию, 
холтеровское мониторирование суточной ЭКГ, пробу с дозированной физической нагрузкой (тредмил-тест по протоколу 
Bruse). Определялись маркеры электрической нестабильности миокарда. Установлено, что синкопальные состояния у детей 
с гипертрофической кардиомиопатией гетерогенны, в большинстве случаев имеют аритмогенное происхождение, возникают 
на фоне тахи- (44%) или брадиаритмий (25%), у 1/

3
 обследуемых вероятен вазовагальный генез. Для детей с синкопальными 

состояниями характерна асимметричная, обструктивная форма кардиомиопатии, при этом часто имеет место комбинация 
гипертрофии левого желудочка с расширением полости левого предсердия. По данным холтеровского мониторирования, 
у пациентов преобладала брадикардия, у 3 детей выявлены паузы сердечного ритма более 2 с, обусловленные атриовент-
рикулярной блокадой 2-й степени (у 1), синдромом слабости синусового узла (у 2). Тахизависимые нарушения сердечного 
ритма отмечены у двух пациентов. Для детей с синкопальными состояниями характерны признаки электрической неста-
бильности миокарда в виде редукции ранней фазы турбулентности ритма сердца, нарушение адаптации интервала QT/RR по 
типу «гиперадаптации». Представлена разработанная тактика ведения детей с синкопальными состояниями, показания для 
имплантации кардиовертердефибриллятора, электрокардиостимулятора, петлевого регистратора электрокардиограммы.

Ключевые слова: дети, подростки, гипертрофическая кардиомиопатия, синкопальные состояния, нарушения сердечного 
ритма и проводимости, электрическая нестабильность миокарда, профилактика внезапной сердечной смерти.

Seventy children aged 7 to 17 years with hypertrophic cardiomyopathy (HCM) were examined; among them there were 11 syncope 
patients and 5 presyncope patients. The screening program included standard electrocardiography (ECG), Doppler echocardiogra-
phy, 24-hour Holter ECG monitoring, and an incremental exercise testing (Bruce treadmill test). The markers of myocardial electri-
cal instability were determined. In the children with HCM, syncope was established to be heterogeneous; it had an arrhythmogenic 
origin and, in most cases, occurred in the presence of tachyarrhythmia (44%) or bradyarrythmia (25%); its vasovagal genesis was 
probable in one third of the examinees. The children with syncope were typified by the asymmetric, obstructive form of HCM, at the 
same time there was most commonly left ventricular hypertrophy concurrent with left atrial enlargement. 24-hour Holter monitor-
ing showed that bradycardia was prevalent in the patients, 3 patients were found to have more than 2-second cardiac rhythm pauses 
caused by second-degree atrioventricular block in 1 case or by sick sinus syndrome in 2. Nonsustained ventricular tachycardia was 
noted in two patients. The children with syncope were typified by the signs of myocardial electrical instability as a reduction in the 
early phase of heart rate turbulence and by impaired QT/RR interval adaptation as hyperadaptation. The paper presents the devel-
oped management tactics for children with syncope and indications for the implantation of a cardioverter defibrillator, a pacemaker, 
or an ECG loop recorder.

Key words: children, adolescents, hypertrophic cardiomyopathy, syncope, cardiac arrhythmia and conduction disturbances, myocardial 
electrical instability, prevention of sudden cardiac death.

Гипертрофическая кардиомиопатия — генетически 
обусловленное заболевание миокарда, характери-

зующееся массивной гипертрофией миокарда левого 
желудочка с обязательным вовлечением в гипертро-
фический процесс межжелудочковой перегородки 
и развитием (в 66 % случаев) градиента обструкции 

в выходном тракте левого желудочка [1—3]. Гипер-
трофическая кардиомиопатия встречается с частотой 
1 на 500 среди лиц молодого возраста, занимая первое 
место по распространенности среди заболеваний сер-
дечной мышцы [3, 4]. Заболевание является основной 
причиной внезапной сердечной смерти у лиц моло-
дого возраста [1, 5, 6]. Максимальная частота внезап-
ной сердечной смерти среди больных с гипертрофи-
ческoй кардиомиопатией отмечена у детей в возрасте 
от 9 до 14 лет — 8 %, что в 2—4 раза превышает частоту 
внезапной сердечной смерти у взрослых пациентов 
(2—4 %) [7]. Патофизиологические механизмы воз-
никновения внезапной смерти разнообразны. К ним 
относят: первичную электрическую нестабильность 
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миокарда с развитием желудочковой тахикардии 
и фибрилляции желудочков; нарушения проводимо-
сти с асистолией в результате дисфункции синусово-
го узла или полной атриовентрикулярной блокады; 
острые нарушения гемодинамики [1—3, 5, 8].

В связи с высоким риском внезапной сердечной 
смерти у детей с гипертрофической кардиомиопати-
ей крайне важной задачей является разработка про-
грамм профилактики внезапной сердечной смерти, 
основанных на идентификации факторов риска. 
Факторы риска внезапной сердечной смерти при ги-
пертрофической кардиомиопатии у детей постоянно 
пересматриваются и дополняются; согласно реко-
мендациям ACC / ECC1, факторы риска подразделены 
на главные и вероятные [1—3, 5]. К главным относят: 
1) один и более случаев внезапной сердечной смерти 
от гипертрофической кардиомиопатии в семейном 
анамнезе; 2) один и более эпизод синкопе неуста-
новленной причины; 3) выраженную гипертрофию 
стенок левого желудочка (толщина стенки ≥30 мм); 
4) непостоянную желудочковую тахикардию по дан-
ным 24-часового холтеровского мониторирования 
ЭКГ; 5) снижение артериального давления при пробе 
с физической нагрузкой; 6) прерванный эпизод оста-
новки сердца (фибрилляция желудочков) или посто-
янную мономорфную желудочковую тахикардию. 
Вероятными факторами риска являются: фибрилля-
ция предсердий, ишемия миокарда, обструкция вы-
водного тракта левого желудочка, интенсивное физи-
ческое напряжение, генетическая мутация высокого 
риска [8—10]. В настоящее время продолжается по-
иск новых неинвазивных факторов риска внезапной 
сердечной смерти. Среди них большой интерес пред-
ставляют маркеры электрической нестабильности 
миокарда.

Клиническое течение гипертрофической кардио-
миопатии крайне вариабельно. Заболевание отно-
сится к наиболее коварной форме кардиомиопатий 
в связи с тем, что длительно может протекать бес-
симптомно, и внезапная смерть может стать первым 
и единственным проявлением. По данным длитель-
ного наблюдения за больными с бессимптомным те-
чением заболевания, средний ежегодный коэффици-
ент смертности составляет 1,4 % [6].

Синкопальные состояния могут быть един-
ственным клиническим проявлением гипертро-
фической кардиомиопатии, они регистрируются 
у 26—35 %. больных, могут быть как повторяющими-
ся, так и единичными в течение всей жизни [3, 11]. 
Причины синкопальных состояний у пациентов 
с гипертрофической кардиомиопатией гетерогенны. 
Выделяют три основных патофизиологических меха-
низма их возникновения: развитие синдрома малого 
выброса вследствие резкого снижения сердечного 
и минутного объема кровообращения на фоне резко-

го возрастания степени обструкции выходного тракта 
левого желудочка [11, 12], возникновение жизнеугро-
жаемых нарушений сердечного ритма — тахиформы 
(фибрилляция предсердий, желудочковая тахикардия 
[13, 14]; асистолия на фоне синдрома слабости сину-
сового узла, полной атриовентрикулярной блокады) 
[15, 16]. Также возможен вазовагальный генез обмо-
роков за счет нарушения нервной регуляции рабо-
ты сердца: прогрессирующее снижение симпатиче-
ской и нарастание парасимпатической активности 
при извращенной чувствительности сердца и сосудов 
к вегетативным стимулам [17]. Анализ причин воз-
никновения синкопальных состояний показывает, 
что у взрослых пациентов с гипертрофической кар-
диомиопатией не исключается возможность влия-
ния сопутствующей патологии, таких заболеваний 
как эпилепсия и сахарный диабет [12].

Синкопальные состояния, исключая вазовагаль-
ные, служат независимым предиктором возникнове-
ния внезапной сердечной смерти, особенно у моло-
дых пациентов [11, 18—20]. Ежегодный коэффициент 
смертности у детей с синкопальными состояниями 
наиболее высок и составляет 3,2 %. Имплантация 
кардиовертера дефибриллятора является первой ли-
нией профилактики внезапной сердечной смерти, 
даже в случаях, когда не исключается другой меха-
низм обмороков [8].

Вместе с тем до настоящего времени недостаточ-
но освещены особенности морфологических и кли-
нических изменений у детей с гипертрофической 
кардиомиопатией и синкопальными состояниями, 
отсутствуют данные о маркерах электрической неста-
бильности миокарда, что явилось предметом настоя-
щего исследования.

Цель исследования: выявить клинические осо-
бенности, оценить частоту и характер нарушений 
сердечного ритма и проводимости, параметры элек-
трической нестабильности миокарда у детей с гипер-
трофической кардиомиопатией и синкопальными 
состояниями для разработки тактики ведения и про-
филактики внезапной сердечной смерти.

ХАРАКТЕРИСТИКА ДЕТЕЙ И МЕТОДЫ 
ОБСЛЕДОВАНИЯ

Обследованы 70 детей (52 мальчика и 18 девочек) 
в возрасте от 7 до 17 лет с гипертрофической кардио-
миопатией. Критериями включения были возраст 
моложе 18 лет, эхокардиографическое подтверждение 
гипертрофии левого желудочка в виде увеличения 
толщины межжелудочковой перегородки и / или зад-
ней стенки левого желудочка более 2 Z-scоre по срав-
нению с нормативными значениями в зависимости 
от площади поверхности тела [21]. Асимметричная 
форма гипертрофии миокарда диагностировалась 
при величине отношения Т

мжп
 / Т

зслж 
(толщина межже-

1 American College of Cardiology/European society of cardiology.
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лулочковой перегородки и задней стенки левого же-
лудочка) более 1,5. Критериями исключения были 
вторичные формы заболевания, протекающие с ги-
пертрофией миокарда. Средний возраст детей соста-
вил 13 (7—17) лет.

Всем пациентам проводились стандартная ЭКГ, 
холтеровское мониторирование ЭКГ в течение 24 ч 
с помощью системы MARS-8.0, (CША) в 12 модифи-
цированных грудных отведениях. Рассчитывались па-
раметры турбулентности ритма сердца Тonset (начало 
турбулентности) и Tslope (наклон турбулентности) 
по описанной ранее методике [22, 23]. Выполнялась 
проба с дозированной физической нагрузкой: Тред-
мил-тест с непрерывно возрастающей физической 
нагрузкой (по протоколу Bruse). Cтатистическая об-
работка проведена с помощью программы Exell 7.0 
с использованием пакета программ STATISTICA 8.0 
(StatSoft., Inc., США).

РЕЗУЛЬТАТЫ

Синкопальные состояния отмечались у 11 (8 маль-
чиков и 3 девочки) из 70 детей с гипертрофической 
кардиомиопатией, еще у 5 детей выявлялись пре-
синкопальные состояния. Среди обследованных 
в подгруппе как с синкопальными состояниями, так 
и без синкопальных состояний преобладали маль-
чики. Средний возраст детей с синкопальными со-
стояниями на момент включения в исследуемую 
группу составил 15,1±2,3 года, минимальный воз-
раст 11 лет, максимальный — 17 лет. Средний возраст 
возникновения впервые синкопальных состояний 
был 12±3 года; самый ранний возраст возникнове-
ния синкопальных состояний — 7 лет, максималь-
ный — 15 лет. Число синкопальных состояний у детей 
варьировало от 1 до 7 (в среднем 2) [1, 3]. Отягощен-
ность наследственного анамнеза по синкопальным 
состояниям была выявлена у 3 детей (q=0,27), из них 
у 2 (q=0,18) отмечались летальные исходы у родствен-
ников 1-й степени родства.

Проведен анализ триггерных факторов синко-
пальных состояний. Уточнение пусковых факторов 
важно для определения генеза обморока. Синкопаль-
ные состояния, развивающиеся на фоне нагрузки, 
сопровождаемые ощущениями сердцебиения или бо-
лей в грудной клетке, обычно имеют кардиогенный 
механизм, связанный с нарушением сердечного рит-
ма, или обусловлены обструкцией выходного тракта 
левого желудочка [8, 12]. Резкое увеличение обструк-
ции левого желудочка и, соответственно, развитие 
синдрома малого выброса более характерно для пов-
торяющихся обмороков в ситуациях интенсив-
ной физической нагрузки, например, при быстром 
подъеме на лестницу или при сильном статическом 
напряжении [24]. При внезапном возникновении 
обморока в состоянии покоя или минимального на-

пряжения необходимо исключать желудочковую 
аритмию [5, 25]. Вместе с тем, если обморок возника-
ет при длительном ортостазе, в душном помещении, 
сопровождается яркой вегетативной окраской, тош-
нотой, рвотой, гипергидрозом, не исключен нейро-
медиаторный механизм [26].

В обследуемой нами группе у большинства детей 
синкопальные состояния возникали в покое и про-
воцировались психоэмоциональным напряжением, 
в ряде случаев связанным с медицинскими манипуля-
циями (5 больных), или длительным ортостазом в со-
четании с душным помещением (5 больных). У 3 па-
циентов обморочные состояния возникали на фоне 
физической нагрузки (q=0,27). Данному фактору мы 
придавали особое значение, учитывая возможность 
аритмогенного происхождения обморока. В некото-
рых случаях синкопальные состояния развивались 
при воздействии нескольких триггерных факторов.

В 1 / 
3
 случаев (n=4, q=0,36) синкопальные со-

стояния возникали внезапно, 3 пациента (q=0,27) 
испытывали ощущение сердцебиения перед синко-
пальным состоянием, что указывало на возможный 
аритмогенный механизм, из них у 2 детей сердцебие-
ние сопровождалось головокружением. У 2 / 

3
 пациен-

тов (n=7, q=0,64) развитие обморока было постепен-
ным, сопровождалось аурой с яркими вегетативными 
симптомами в виде головокружения, выраженной 
слабости, тошноты, снижения слуха, потемнения 
в глазах. У большинства детей при синкопальных со-
стояниях наблюдалась бледность кожных покровов 
без цианоза; у 1 ребенка возникло непроизвольное 
мочеиспускание. Снижение артериального давления 
зарегистрировано у 4 пациентов. Длительность син-
копальных состояний варьировала от 10 до 60 с, вос-
становление сознания происходило самостоятельно 
(в отдельных случаях после обрызгивания холодной 
водой и похлопывания по щекам). После синкопа 
большинство детей ощущало слабость, тошноту, го-
ловокружение.

При анализе структурно-функциональных осо-
бенностей гипертрофической кардиомиопатии 
в подгруппе детей с синкопальными состояниями 
достоверно чаще была диагностирована обструктив-
ная форма заболевания — у 10 (62,5 %) из 16 боль-
ных по сравнению с подгруппой без синкопальных 
состоя ний — у 22 (33 %) из 54; ОР (относительный 
риск) составил 1,3 (p<0,04; чувствительность при-
знака — 66 %, специфичность — 63 %). Степень об-
струкции варьировала от 1 до 3, градиент обструк-
ции в выходном тракте левого желудочка более 60 мм 
рт.ст. отмечен в 3 наблюдениях, из них в двух случаях 
отмечалась высокая частота пресинкопальных состо-
яний (максимально до 2—3 раз в неделю), сопрово-
ждающихся жалобами на ощущение сердцебиения. 
Асимметричная форма гипертрофической кардио-
миопатии достоверно чаще встречалась в подгруппе 
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детей с синкопами (ОР — 1,37; чувствительность — 
59 %;специфичность — 75 %; p=0,02).

При сравнительном анализе морфометрических 
параметров допплерэхокардиографии (максималь-
ная толщина межжелудочковой перегородки, задней 
стенки левого желудочка, конечный диастолический 
размер левого желудочка, градиент обструкции в вы-
ходном тракте левого желудочка, фракция выброса) 
в подгруппах детей с синкопальными состояниями 
и без таковых достоверных различий не выявлено 
(табл. 1). Вместе с тем отмечена тенденция к увели-
чению диаметра левого предсердия в подгруппе детей 
с синкопальными состояниями.

Учитывая возможный аритмогенный характер 
синкопальных состояний, большое внимание уделя-
лось оценке нарушений сердечного ритма и проводи-
мости по данным холтеровского мониторирования. 
При сравнительном анализе среднесуточных, дневных 
и ночных значений частоты сердечных сокращений 
у детей с синкопальными состояниями и без таковых 
достоверных различий не выявлено (средняя часто-
та сердечных сокращений за сутки 75,7±8,9 в мину-
ту против 77,7±12,6 в минуту; p=0,69). Вместе с тем 
при индивидуальном анализе средней суточной часто-
ты сердечных сокращений в подгруппе детей с синко-
пальными и пресинкопальными состояниями прео-
бладала брадикардия, выявленная у 7 из 16 пациентов 
(q=0,64), тахикардия встречалась реже — в 2 случаях 
(q=0,18). Доминирование брадикардии у детей с об-
мороками особенно важно в связи с данными, полу-
ченными в исследовании T. Kawasaki, в котором оце-

нивалась прогностическая значимость показателей 
холтеровского мониторирования для определения не-
благоприятного прогноза течения заболевания. В ходе 
длительного (10-летнего) наблюдения за пациентами 
с гипертрофической кардиомиопатией установлено, 
что из всех параметров холтеровского мониторирова-
ния именно брадикардия ассоциировалась с неблаго-
приятным прогнозом заболевания [27].

При анализе частоты встречаемости нарушений 
сердечного ритма и проводимости в подгруппах па-
циентов (табл. 2) была выявлена достоверно более 
высокая частота наджелудочковой экстрасистолии 
и неустойчивой желудочковой тахикардии в подгруп-
пе с синкопальными состояниями — RR составил 
8,08, доверительный интервал 95 %, чувствительность 
показателя (p=0,0001) — 97 %, специфичность — 43 %, 
отрицательная предсказательная ценность — 0,9.

Вместе с тем у 3 из 11 детей с синкопальными состоя-
ниями была выявлена выраженная брадикардия с пауза-
ми сердечного ритма более 2 с, обусловленная в одном 
случае атриовентрикулярной блокадой 2-й степени, 
а в двух случаях — синдромом слабости синусового узла. 
Тахизависимые нарушения сердечного ритма в виде не-
устойчивой желудочковой тахикардии по данным холте-
ровского мониторирования отмечены у 2 пациентов.

Проводился дальнейший поиск предикторов 
скрытых нарушений сердечного ритма у детей с син-
копальными состояними, относящихся к группе ри-
ска по возникновению внезапной сердечной смерти. 
Диагностика скрытых нарушений сердечного ритма 
с помощью электрофизиологического исследова-

Таблица 1. Данные допплерэхокардиографического обследования у детей с гипертрофической кардиомиопатией в зависи-
мости от наличия пре- и синкопальных состояний

Параметры эхокардиограммы Статистичекий параметр Пре- и синкопы+ (n=16) Синкопы– (n=54) Р

ТМЖП ЛЖ ср/3, мм Мean±SD
Median
[Q1;Q2]

24.8±10,8
26,5

[16;33]

24,4±9,1
25,5

[16,3;30,5]

0,87

ТЗСЛЖ ср/3, мм Мean±SD
Median
[Q1;Q2]

13,4±5,2
12,8

[9,8;16,3]

13,1±5,1
12

[10;15]

0,79

КДР ЛЖ, мм Мean±SD
Median
[Q1;Q2]

40,7±6,2
39,9

[36,5;45,9]

38,4±8,8
41

[30;44]

0,38

ЛП, мм Мean±SD
Median
[Q1;Q2]

34,8±6,4
32

[31,3;35,5]

30±6,3
30

[24,5;34]

0,09

ФВ, % Мean±SD
Median
[Q1;Q2]

77,8±9,7
80

[70;84.5]

75,5±10,3
76,5

[68;84,5]

0,8

Гр. ВТЛЖ, мм рт.ст. Мean±SD
Median
[Q1;Q2]

22,4±9,6
12

[4;13,5]

38,6±8,4
20

[8;67]

0,35

Примечание. ТМЖП — толщина межжелудочковой перегородки; ЛЖ — левый желудочек; ТЗСЛЖ — толщина задней стенки лево-
го желудочка; ср/3 — средняя треть; КДР — конечный диастолический диаметр; ЛП — левое предсердие; ФВ — фракция выброса; 
Гр. ВТЛЖ — градиент давления выходного тракта левого желудочка.
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ния наиболее точно позволяет выявлять жизнеуг-
рожаемые нарушения. Ограничениями широкого 
использования указанных исследований являются 
инвазивность и относительно высокая стоимость, 
что затрудняет их применение для идентификации 
лиц с высоким риском внезапной сердечной смерти. 
В связи с этим активно применяются неинвазивные 
методы выявления пациентов с высоким риском 
возникновения жизнеугрожающих аритмий [28].

Морфологические особенности гипертрофической 
кардиомиопатии в виде фиброза и участков дезоргани-
зации миокарда создают условия для возникновения 
электрической нестабильности миокарда [29]. В по-
следние годы в качестве критериев электрической нес-
табильности миокарда предлагают также использовать 
новые маркеры: временную адаптацию интервала Q—T 
к частоте сердечного ритма и турбулентность ритма 
сердца [22, 28]. Определение показателей турбулентно-
сти ритма сердца предложено в качестве нового мето-
да оценки степени риска внезапной смерти у больных 
с инфарктом миокарда [30]. Турбулентность сердечного 
ритма является физиологической двухфазной реакцией 
синусового узла с барорефлекторным механизмом сис-
темной автономной регуляции, приводящим к быстрой 
компенсации гемодинамических изменений, вызван-
ных желудочковыми экстрасистолами. При нарушен-
ном автономном контроле ритма сердца эта реакция 
ослаблена или полностью отсутствует. Вычисляются 
два основных параметра турбулетности: начало турбу-

лентности — учащение синусового ритма вслед за же-
лудочковой эксрасистолией (HRTO — turbulence onset) 
и наклон турбулентности (HRS — turbulence slope) — 
интенсивность замедления синусового ритма, следу-
ющего за его учащением. За патологические значения 
турбулентности ритма сердца принимают положитель-
ные значения показателя начала турбулетности (HRTO) 
и показатель наклона турбулентности (HRS) менее 2,5 
мс / RR [22].

Критериям включения в анализ турбулентности 
ритма сердца в подгруппе детей с синкопальными 
состояниями удовлетворяли 7 пациентов, в подгруп-
пе детей без синкопальных состояний — 17. Средние 
значения показателя HRTO в подгруппе с синко-
пальными состояниями составили 0,03 [ — 2,01;4,41], 
в подгруппе детей без синкопальных состояний –3,5 
[ — 5,31; — 2,15], различия между значениями досто-
верны (p=0,02). Патологические значения показателя 
HRTO более 0 % в подгруппе детей с синкопальными 
состояниями выявлены у 3 пациентов (q=0,43), в под-
группе детей без таковых — у 2 пациентов (q=0,12).

Средние значения показателя HRS в подгруппе 
с синкопальными состояниями составили 4,64 [2,3; 
8,85], в подгруппе без таковых — 9,37 [5,3;10,6]. Ни в од-
ном случае показатели HRS не были менее 2,5 мс / RR, 
принятым за патологическое значение у взрослых па-
циентов, перенесших инфаркт миокарда. Вместе с тем 
в настоящее время для детей и подростков в качестве 
маркера неблагоприятного прогноза предложено бо-

Таблица 2. Частота встречаемости нарушения сердечного ритма и проводимости в подгруппе детей с синкопальными со-
стояниями и без таковых (%)

Варианты нарушений ритма и проводимости Синкопы+ (n=11) Синкопы– (n=49) р

ЖЭС  64  41 0,19

НЖЭС  91  27 0,0001

НЖТ  18  2 0,08

Феномен WPW 9 10 1,0

НУЖТ 18 0 0,05

НБЛНПГ 9 2 0,33

БПВЛНПГ 9 4 1,0

БЗВЛНПГ 9 4,1 0,46

ПБЛНПГ 0 0 —

Бифасцикулярное нарушение проведения 9 0 0,18

Паузы СР>2 с 27 0 0,34

АВБ 1-й степени 18 8,2 0,3

АВБ 2—3-й степени 9 4,1 0,46

Остановка синусового узла 18 2 0,08

Примечание. НЖТ — наджелудочковая тахикардия; ЖЭС — желудочковая экстрасистолия; НЖЭС — наджелудочковая экстрасисто-
лия; феномен WPW — феномен Вольфа—Паркинсона—Уайта; НУЖТ — неустойчивая желудочковая тахикардия; НБЛНПГ — непол-
ная блокада левой ножки пучка Гиса; БПВЛНПГ — блокада передней ветви левой ножки пучка Гиса; БЗВЛНПГ — блокада задней 
ветви левой ножки пучка Гиса; ПБЛНПГ — полная блокада задней ветви левой ножки пучка Гиса; СР — сердечный ритм; АВБ — атри-
овентрикулярная блокада.
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лее мягкое значение этого показателя, а именно ме-
нее 6 мс / RR [31, 32]. Патологические значения HRS 
менее 6 мс / RR выявлены у 1 пациента (q=0,14) в под-
группе с синкопальными состояниями и у 2 пациентов 
(q=0,12) в подгруппе без таковых.

Еще одним неинвазивным критерием риска воз-
никновения скрытых нарушений сердечного ритма 
является оценка адаптации интервала Q—T к частоте 
сердечных сокращений в течение суток, определяемая 
в литературе как «QT-динамика». Этот метод основан 
на построении линейной зависимости (коэффициент 
линейной регрессии) между продолжительностью элек-
трической систолы желудочков и величиной RR интер-
вала Q—T, который отражает степень изменчивости 
данного интервала при изменении частоты ритма [32]. 
В настоящее время в практике детской кардиологии 
разработаны следующие критерии оценки «QT-дина-
мики»: за нормальную (физиологическую) адаптацию 
интервала Q—T к частоте сердечных сокращений при-
нимают значения slope QT/RR в диапазоне 0,13—0,24. 
Показатель slope QT/RR, превышающий значения 0,24, 
трактуется как «гиперадаптация», избыточное укороче-
ние интервала Q—T на фоне тахикардии и удлинение 
на фоне брадикардии. Значение slope QT/RR менее 0,13 
трактуется как «гипоадаптация», что отражает недоста-
точное укорочение интервала Q—T на фоне тахикар-
дии и удлинение на фоне брадикардии [32]. Показатель 
корреляции (rQT/RR) характеризует силу связи QT и ча-
стоты сердечных сокращений, нормальные значения 
составляют 0,69—0,89. Коэффициент сдвига (intercept 
QT/RR) является комбинированным показателем, уве-
личение которого отражает как удлинение абсолютно-
го среднего значения QT, так и реципрокную к частоте 
сердечных сокращений «гипоадаптацию» интервала 
Q—T; нормальные значения коэффициента составляют 
192—282 [32].

Проведенный анализ динамики адаптации интер-
вала Q—T к частоте сердечных сокращений (RR) у де-
тей с гипертрофической кардиомиопатией выявил, 
что суточный показатель зависимости QT от частоты 
сердечных сокращений (slope QT/RR) был достоверно 
выше у детей с синкопальными состояниями по срав-
нению с детьми без таковых (0,337±0,03 и 0,261±0,07 
соответственно; p=0,0002), что отражает гипер-
адаптацию интервала Q—T к частоте сердечных со-
кращений. Коэффициент корреляции rQT/RR также 
достоверно различался у детей представленных под-
групп: 0,539±0,243 против 0,702±0,16 соответственно 
(p=0,038). Средние значения этого показателя досто-
верно не различались в подгруппах (254 [220;260,5], 
против 228,4 [193;254]; p=0,39).

ОБСУЖДЕНИЕ

Гетерогенность триггеров возникновения обморо-
ков и вариабельность клинической картины требуют 

уточнения генеза их развития. Разработана програм-
ма обследования детей с синкопальными состояния-
ми. Первый этап обследования включает проведение 
допплерэхокардиографии, стандартной ЭКГ и суточ-
ного холтеровского мониторирования ЭКГ. Выявле-
ние экстрасистолии высоких градаций, неустойчивой 
желудочковой тахикардии позволяет предположить 
аритмогенный тахизависимый механизм обмороков. 
Выявление выраженной брадикардии, пауз сердечно-
го ритма более 2 с на фоне атриовентрикулярной бло-
кады 2-й степени или синдрома слабости синусового 
узла является основанием для диагностики брадиза-
висимого генеза обморока.

Данные допплерэхокардиографии позволяют вы-
делить в отдельную группу детей с обструкцией вы-
ходного тракта левого желудочка. Синкопальные со-
стояния на фоне высокой степени обструкции левого 
желудочка с градиентов давления более 60 мм рт.ст. 
дают основание предполагать гемодинамический ге-
нез обморока, обусловленный синдромом малого вы-
броса, что является показанием для проведения опе-
ративного лечения — миоэктомии.

Тест с дозированной физической нагрузкой по-
зволяет выявить скрытые нарушения сердечного 
ритма, увеличение степени обструкции выходного 
тракта левого желудочка, а также дезадаптивную ре-
акцию артериального давления (резкое снижение). 
Проведение пробы с дозированной нагрузкой осо-
бенно важно в тех случаях, когда физическая нагруз-
ка является триггером возникновения синкопальных 
состояний. Дезадаптивная реакция артериального 
давления на физическую нагрузку в настоящее время 
расценивается как большой фактор риска по внезап-
ной сердечной смерти. У обследованных нами детей 
подобная реакция не встречалась.

Для выявления электрической нестабильности 
миокарда целесообразно определение показателей 
турбулентности ритма сердца и динамики интервала 
Q—T к частоте сердечных сокращений. При выявле-
нии признаков электрической нестабильности мио-
карда пациентам рекомендовано проведение инва-
зивного электрофизиологического обследования.

Учитывая, что психоэмоциональное напряжение 
также является частым триггером синкопальных со-
стояний, то для выявления скрытых нарушений сер-
дечного ритма необходимо проведение холтеровского 
мониторирования на фоне медицинских манипуля-
ций (внутривенный забор крови).

При исключении кардиогенного (синдром малого 
выброса на фоне выраженной обструкции выходного 
тракта левого желудочка), аритмогенного механизма 
(отсутствие явных и скрытых нарушений сердечного 
ритма), на основании клинических особенностей тече-
ния обморока (постепенное возникновение обморока 
с яркой вегетативной окраской, с триггерными факто-
рами в виде душных помещений или ортостаза) пред-
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полагался вазовагальный генез обморока. Вместе с тем 
повторные синкопальные состояния даже при низком 
риске возникновения внезапной сердечной смерти 
(отсутствие факторов риска) являлись показаниями 
для имплантации устройства «Reveal», позволяюще-
го уточнить возможные нарушения сердечного ритма 
во время возникновения обморока [12, 36].

Первичная профилактика внезапной сердечной 
смерти включает имплантацию кардиовертера дефи-
бриллятора. Показанием для имплантации является 
средний риск возникновения внезапной сердечной 
смерти (два и более фактора риска), наличие тахиси-
столических нарушений ритма в сочетании с электри-
ческой нестабильностью миокарда. Среди обследо-
ванных нами детей кардиовертер-дефибриллятор был 
имплантирован в 3 случаях. Наличие брадизависимого 
генеза обморока, обусловленного выраженной бради-
кардией на фоне синдрома слабости синусового узла, 
являлось показанием для имплантации электрокарди-
остимулятора, согласно рекомендациям европейского 
общества кардиологов [12, 33]. Электрокардиостиму-
лятор был имплантирован двум обследованным детям. 
Разработанная тактика ведения детей с синкопальны-
ми состояниями представлена на рисунке.

ВЫВОДЫ

1. Синкопальные состояния у детей с гипертрофи-
ческой кардиомиопатией гетерогенны, в большинст-
ве случаев имеют аритмогенный характер и возника-
ют на фоне тахи- (44 %) или брадиаритмий (25 %), у 1 / 

3
 

обследованных вероятен вазовагальный генез.
2. Для детей с синкопальными состояниями ха-

рактерна асимметричная, обструктивная форма ги-
пертрофической кардиомиопатии с более выражен-
ным ремоделированием миокарда — комбинация 
гипертрофии левого желудочка с расширением поло-
сти левого предсердия.

3. По данным 24-часового холтеровского монито-
рирования ЭКГ у детей с синкопальными состояния-
ми преобладает брадикардия, в трех случаях с паузами 
сердечного ритма более 2 с на фоне атриовентрику-
лярной блокады 2-й степени или синдрома слабости 
синусового узла; достоверно более часто выявлена 
наджелудочковая экстрасистолия и неустойчивая же-
лудочковая тахикардия.

4. Для детей с обмороками характерны призна-
ки электрической нестабильности миокарда. Син-
копальные состояния ассоциированы с редукцией 
ранней фазы турбулентности ритма сердца (значение 

Рисунок. Тактика ведения детей с синкопальными состояниями.
ХМ — холтеровское мониторирование; ДФН — дозированная физическая нагрузка; иЭФИ — инвазивное электрофизиологи-
ческое исследование; Тахи «+» тахикардитические нарушения ритма сердца; ФР ВСС — факторы риска внезапной сердечной 
смерти; НРС — нарушение сердечного ритма; ИКД — имплантация кардиовертера-дефибриллятора.
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показателя начала турбулентности более 0 %), нару-
шением адаптации интервала Q—T к частоте сердеч-
ных сокращений (slope QT/RR) по типу гиперадапта-
ции.

5. Разработана тактика ведения детей с синко-
пальными состояниями. План обследования должен 
включать стандартную ЭКГ, тест с дозированной фи-
зической нагрузкой, 24-часовое холтеровское мони-
торирование ЭКГ, определение маркеров электриче-
ской нестабильности миокарда.

6. Показанием для имплантации является средний 
риск возникновения внезапной сердечной смерти 

(два и более фактора риска), наличие тахисистоличе-
ских нарушений ритма в сочетании с электрической 
нестабильностью миокарда. Среди обследованных 
нами детей в трех случаях имплантирован кардиовер-
тер-дефибриллятор. Наличие брадизависимого генеза 
обморока, обусловленного выраженной брадикардией 
на фоне синдрома слабости синусового узла, является 
показанием для имплантации электрокардиостимуля-
тора. Повторные эпизоды синкопальных состояний 
требуют имплантации ревил устройства (петлевой ре-
гистратор) для уточнения причины обморока, исклю-
чения скрытого аритмогенного механизма.
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Синдром удлиненного интервала Q—T с синкопальными состояниями

Д.И. Садыкова, Н.Н. Фирсова, Ю.М. Чиликина, Ж.А. Абдуллина

Казанская государственная медицинская академия; Детская республиканская клиническая больница, Казань

The long Q—T syndrome with syncope

D.I. Sadykova, N.N. Firsova, Yu.M. Сhilikinа, Zh.A. Abdullina

Kazan State Medical University; Republican Children’s Clinical Hospital, Kazan 

Диагностика и терапия синкопальных состояний у детей — актуальная проблема здравоохранения. Представлено клини-
ческое наблюдение пациента с удлинением интервала Q—T; дано описание клинической картины, диагностики и лечения. 
Показано, что современные подходы с использованием β-блокаторов в комплексе с кардиотрофической терапией улучшают 
прогноз течения заболевания и открывают новые перспективы лечения таких больных.

Ключевые слова: дети, синкопальные состояния, удлинение интервала Q—T.

The diagnosis and therapy of syncope in children are an urgent health problem. The paper describes a clinical case of long Q—T inter-
val and its clinical picture, diagnosis, and treatment. Current approaches using β-blockers in combination with cardiotrophic therapy 
are shown to improve the prognosis of the disease and to open new vistas for the treatment of these patients.

Key words: children, syncope, Q—T interval prolongation.
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Врожденный синдром удлиненного интервала 
Q—T является первичным электрическим забо-

леванием сердца и может быть причиной значитель-
ного количества случаев внезапной смерти в молодом 
возрасте [1]. В 2007 г. был проведен популяционный 
ЭКГ-скрининг новорожденных с последующим гене-
тическим анализом. Благодаря этому исследованию 
удалось впервые установить, что распространенность 
синдрома удлиненного интервала Q—T составля-
ет 1 на 2500—3000 новорожденных [2]. Показано, 
что от 5 до 10 % детей, умерших от синдрома внезап-
ной детской смерти, имеют мутации в генах натрие-
вых или калиевых каналов сердца, которые приводят 
к синдрому удлиненного интервала Q—T [3]. На дан-
ный момент известно несколько генотипов врожден-
ного синдрома удлиненного Q—T. Все они связаны 
с мутациями генов, кодирующих структурные едини-
цы мембранных каналов кардиомиоцитов [4].

Предикторами увеличения длительности интер-
вала Q—T могут быть женский пол, назначение удли-
няющих интервал Q—T лекарственных препаратов, 
гипокалиемия, гипокальциемия, гипергликемия, 

высокий уровень креатинина, гипотиреоз и инсульт 
в анамнезе [5]. В качестве примера представляем 
описание клинического случая удлинения интервала 
Q—T у пациентки.

Больная Б., 2005 г. рождения, наблюдается в кар-
диологическом отделении Детской республиканской 
клинической больницы с 2011 г. Поступила с жалобами 
на синкопальные состояния, которые прослеживаются 
с возраста 1,5 лет и развиваются на фоне физической 
нагрузки — бег, плавание, прыжки на батуте и др. (в 4, 6, 
7, 8 лет). Приступы протекали без «ауры», без судорог 
и непроизвольного мочеиспускания. Дважды оказы-
вались реанимационные мероприятия (искусственное 
дыхание). После прихода в сознание длительно сохра-
нялась слабость, головокружение.

Впервые обратились к детскому кардиологу в 2011 г. 
При обследовании выявили удлинение интервала 
Q—T. С этого времени был назначен для постоянного 
приема атенолол в дозе 6 мг 2 раза в день (0,41 мг / кг 
в сутки). Пациентка неоднократно находилась на ста-
ционарном лечении в кардиологическом отделении 
Детской республиканской клинической больницы 
Республики Татарстан. Также девочка обследовалась 
в Детском центре нарушений сердечного ритма Мос-
ковского НИИ педиатрии и детской хирургии.

Ребенок от первой беременности, первых родов 
на сроке 40 нед. Беременность у матери протекала 
на фоне миомы матки. При генеалогическом обсле-
довании синкопальных состояний и случаев внезап-
ной смерти в семье не выявлено. Однако при прове-
дении холтеровского мониторирования ЭКГ матери 
(2013 г.) зарегистрировано удлинение интервала Q—T 
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в течение 84 % времени записи из доступных для ана-
лиза 42 %. По данным автоматического анализа мак-
симальный интервал Q—T составил 537 мс, мини-
мальный — 490 мс, максимальный QTс — 556 мс, 
дисперсия — 54 мс. У отца патология не обнаружена.

Для уточнения диагноза и коррекции терапии 
больная в сентябре 2012 г. была направлена в Детский 
центр нарушений сердечного ритма МНИИ педиа-
трии и детской хирургии. При поступлении состоя-
ние оценивалось как средней тяжести по основному 
заболеванию. Самочувствие удовлетворительное. Фи-
зическое развитие соответствовало возрасту. Кожные 
покровы обычной окраски. Дыхание везикулярное, 
хрипов нет, частота дыхательных движений 16 в ми-
нуту. Границы сердца перкуторно не расширены. 
При аускультации тоны сердца звучные, ритмичные. 
Частота сердечных сокращений 75 в минуту, артери-
альное давление 110 / 70 мм рт.ст. Печень не увеличе-
на. Периферических отеков не было.

Клинический анализ крови и мочи без патологии. 
В биохимическом анализе крови показатели — Na, K, 
Ca общий и ионизированный, общий белок, глюко-
за, мочевина, креатинин, фосфор, мочевая кислота, 
билирубин общий, холестерин, триглицериды, гам-
ма-глутамилтранспептидаза, трансаминазы, амилаза, 
креатинфосфокиназа, щелочная фосфатаза, анти-
стрептолизин-О, С-реактивный белок, липопротеиды 
низкой и высокой плотности, коэффициент атеро-
генности, железо, трансферрин, белковые фракции— 
в пределах нормы. В иммунограмме без изменений. 
По данным исследования гормонов щитовидной 
железы, была повышена фракция Т

3
 свободный — 

4,62 пг / мл (норма 2,5—3,9 пг / дл).
При анализе эхокардиографии было выявле-

но открытое овальное окно 3—4 мм с незначитель-
ным левоправым сбросом, без признаков объемной 
перегрузки правых камер сердца, незначительный 

пролапс трикуспидального клапана с регургитацией 
1 / 1,5+. Расчетное систолическое давление в полости 
правого желудочка 30 мм рт.ст. Глобальная систоличе-
ская и диастолическая функции миокарда не наруше-
ны. Размеры полостей сердца в норме.

На исходной ЭКГ: синусовый ритм с частотой сер-
дечных сокращений 65 в минуту, нормальное положе-
ние электрической оси сердца, РQ=120 мс, QRS=70 мс, 
QT=440 мс, QTc=504 мс. В ортостазе отмечался сину-
совый ритм 104 в минуту, QT=400 мс, QTc=529 мс.

По данным холтеровского мониторирования ЭКГ 
выявлен циркадный индекс 120 %. Регистрировался 
синусовый ритм в течение времени наблюдения с ча-
стотой сердечных сокращений от 70 до 122 в минуту. 
Основной уровень функционирования синусового 
узла в норме, функция разброса снижена, функция 
концентрации ритма сердца усилена. Отмечалось 
снижение парасимпатических влияний на ритм сер-
дца. Для подбора дозы атенолола больной несколько 
раз проводили указанное исследование (см. таблицу). 
Учитывая наличие синкопальных состояний, показа-
телей QT, превышающих 500 мс, доза препарата была 
увеличена до 1,15 мг / кг в сутки.

На основании данных обследования больной 
был поставлен диагноз: первичный синдром удли-
ненного интервала Q—T (предположительно 1-й 
вариант), синкопальная форма. Открытое овальное 
окно 3—4 мм с незначительным левоправым сбро-
сом, без признаков объемной перегрузки правых 
камер сердца. Фокальные изменения щитовидной 
железы, эутиреоз. Пациентке было рекомендовано 
продолжить прием атенолола с увеличением дозы 
до 1,15 мг / кг в сутки.

В феврале 2013 г. больная поступила в отделе-
ние повторно. По данным холтеровского монито-
рирования ЭКГ, регистрировался синусовый ритм 
с частотой сердечных сокращений от 64 до 107 в ми-

Таблица. Показатели холтеровского мониторирования ЭКГ в динамике в зависимости от дозы атенолола

Показатель Дата проведения/доза атенолола в сутки

10.06.12/0,41 мг/кг 14.06.12/0,86 мг/кг 19.02.13/1,1 мг/кг 09.13/1,3 мг/кг

ЧСС днем средняя в минуту 99 95 89 90

ЧСС ночью средняя в минуту 82 82 76 77

ЧСС за сутки средняя в минуту 90 90 80 84

Циркадный индекс, % 120 115 117 116

Минимальная ЧСС в минуту 70 73 64 67

Максимальная ЧСС в минуту 122 112 107 114

QT при минимальной ЧСС, мс 463 420 451 471

QTc при минимальной ЧСС, мс 500 463 466 498

QT при максимальной ЧСС, мс 342 362 350 374

QTc при максимальной ЧСС, мс 488 495 467 516

Примечание. ЧСС — частота сердечных сокращений.
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нуту, циркадный индекс 117 %, основной уровень 
функционирования синусового узла в норме (тен-
денция к брадикардии), функция разброса снижена, 
функция концентрации ритма усилена. Отмечался 
нормальный уровень парасимпатических влияний 
на ритм сердца. В дневное время выявлена незначи-
тельная синусовая брадикардия, в ночное время ча-
стота сердечных сокращений оставалась в пределах 
нормальных значений, паузы ритма за счет синусовой 
аритмии до 1202 мс. Продолжительность интервала 
Q—T составляла: QT=451 мс, QTc=466 мс, при мини-
мальной частоте сердечных сокращений 64 в минуту; 
QT=350 мс, QTc=467 мс, при максимальной частоте 
сердечных сокращений 107 в минуту; при автомати-
ческом анализе — максимальная продолжительность 
интервала QT=467 мс, минимальный QTc=471 мс, 
максимальный QTc=510 мс, дисперсия QT=16 мс. От-
мечалось превышение QT более 450 мс в течение 68 % 
записи (из доступных для анализа 69 %). При хол-
теровском мониторировании ЭКГ по сравнению 
с 2012 г. выявлена положительная динамика в виде 
уменьшения длительности максимального QT и QTc 
интервалов, а также времени превышения QTc более 
450 мс. В результате чего было принято решение про-
должить терапию в прежнем объеме.

При проведении тредмил-теста отмечена нор-
мальная работоспособность (1,2 Вт / кг), ответ часто-
ты сердечных сокращений на нагрузку был снижен 
(прирост 37 % от исходного — нормотонический ответ 
на нагрузку). Причиной прекращения теста явилась 
усталость. Во время претеста отмечено нарушение 
реполяризации. При нагрузке — отрицательная дина-
мика реполяризации. Интервалы исходные: QT (79—
82 удара в минуту) — 404—407 мс; QTc — 467—471 мс. 
На максимальной нагрузке QT (112 ударов в минуту) 
— 397—400 мс; QТс — 542—546 мс.

По данным поверхностного картирования выяв-
лен синусовый ритм с частотой сердечных сокраще-
ний 91 в минуту, QT 412 мс, QТс 506 мс, увеличение 
площади отрицательного экстремума на 50—60 мс, 
нарушение реполяризации в проекции межжелудоч-
ковой перегородки, верхушки, передней стенки пра-
вого желудочка, задней стенки. Таким образом, рас-
пределение потенциалов позволило предположить 
1-й вариант синдрома удлиненного интервала Q—T.

По данным эхокардиографии (ЭхоКГ), динами-
ческих изменений не выявлено. По результатам уль-
тразвукового исследования объем щитовидной же-
лезы — 3,0 см3, фокальные изменения правой доли. 
Эндокринологом был поставлен диагноз: фокальные 
изменения щитовидной железы, эутиреоз.

При проведении электроэнцефалографии отме-
чена умеренно дезорганизованная корковая ритмика 
с частотой альфа-ритма 10 Гц (норма), с включением 
неспецифических острых потенциалов в затылочных 
отделах мозга, увеличивающихся на гипервентиля-

цию, умеренная дисфункция стволовых и подкор-
ковых структур мозга с формированием неспеци-
фической пароксизмальной активности. Очаговых 
изменений, эпизнаков не отмечено.

В мае 2013 г. у ребенка вновь отмечалось кратко-
временное синкопальное состояние во время физиче-
ской нагрузки. В сознание девочка пришла после так-
тильной стимуляции, без судорог и непроизвольного 
мочеиспускания. Ребенок был обследован по месту 
жительства в Детской городской больнице Нижнекам-
ска. При проведении ультразвуковой допплерографии 
брахиоцефальных сосудов выявлена аномалия вхожде-
ния левой позвоночной артерии в сегменте С5—С6, 
гемодинамически значимая С-образная извитость 
левой позвоночной артерии в сегменте С1, деформа-
ция обеих позвоночных артерий в сегменте С4—С5, 
нарушение венозного оттока по позвоночным и ярем-
ным венам. Было решено увеличить дозу атенолола 
до 1,3 мг / сут.

В сентябре 2013 г. больная вновь поступила в отде-
ление для оценки состояния в динамике. Состояние 
больной удовлетворительное. По данным холтеров-
ского мониторирования ЭКГ частота сердечных со-
кращений средняя днем 90 в минуту, максимальная — 
107 в минуту; частота сердечных сокращений средняя 
ночная 77 в минуту, минимальная 64 в минуту; частота 
сердечных сокращений средняя суточная 84 в минуту. 
Циркадный индекс 116 в минуту. Продолжительность 
интервала QT=471 мс, QТс=498 мс при минимальной 
частоте сердечных сокращений 67 в минуту; QT=374 
мс, QТс=516 мс при максимальной частоте сердечных 
сокращений 114 в минуту. По данным автоматическо-
го анализа Q—T интервала: максимальная продол-
жительность интервала Q—T=471 мс, минимальный 
QТс=412 мс, максимальный QТс=541 мс, дисперсия 
QT=23 мс, превышение QТс интервала более 450 мс 
в течение 80 % времени записи (из доступных для ана-
лиза 69 %).

Проведена ЭхоКГ. Митральный клапан: фиброз-
ное кольцо не изменено. Створки тонкие, пролабиру-
ют незначительно, хорды удлинены. Регургитация 1+. 
Аорта: основание не изменено. Аортальный клапан 
трехстворчатый. Створки не изменены. Фиброзное 
кольцо 1,3 см, диаметр восходящей 1,7 см. Скорость 
выводного тракта левого желудочка 1,46 м / с. Регур-
гитации нет. Дуга и перешеек не изменены. Скорость 
нисходящей аорты 1,66 м / с. Трикуспидальный кла-
пан: фиброзное кольцо не изменено. Створки тонкие, 
пролабирование, хорды удлинены. Регургитация 1+. 
PGs правый желудочек / правое предсердие 25 мм рт.ст. 
Легочная артерия: фиброзное кольцо 2,2 см, створки 
клапана не изменены, скорость в легочной артерии 
0,9 м / с. Регургитация физиологическая (1+). Кровоток 
ламинарный. Правое предсердие не расширено. Левое 
предсердие не расширено, М-режим 2,5 см. Правый 
желудочек расширен за счет выводного отдела. Ко-
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нечный диастолический диаметр правого желудочка 
1,3 см. Диаметр приточного отдела правого желудочка 
3,1 см. Диаметр выводного отдела правого желудоч-
ка 2,7 см. Систолическая функция не изменена. Диа-
столическая функция не изменена. Левый желудочек 
не изменен. Конечный диастолический диаметр левого 
желудочка 4,1—4,2 см, фракция выброса (по Тейнхоль-
цу) 74 %, фракция укорочения 43 %. Частота сердеч-
ных сокращений 84 в минуту. Глобальная систоличе-
ская функция не изменена. Диастолическая функция 
не изменена. Межпредсердная перегородка: открытое 
овальное окно 3,6 мм, незначительный левоправый 
сброс. Межжелудочковая перегородка: интактна, тол-
щина 0,5 см. Характер движения — нормокинез. Зад-
няя стенка левого желудочка: толщина 0,5 см. Харак-
тер движения — нормокинез. Легочные вены: норма. 
Полые вены: норма. Выпота в полости перикарда нет. 
Заключение: открытое овальное окно 3,6 мм с незна-
чительным левоправым сбросом без признаков объем-
ной перегрузки правых камер сердца. Незначительные 
пролапсы митрального и трикуспидального клапанов 
с регургитацией +1. Расширение правого желудочка 
за счет выводного отдела. Размеры полостей сердца 
в норме. Глобальная систолическая и диастолическая 
функции миокарда не нарушены. Расчетное систоли-
ческое давление в правом желудочке 30 мм рт.ст.

По данным реоэнцефалографии отмечается из-
быточное кровенаполнение мозга в каротидном бас-
сейне с двух сторон и вертебро-базилярном бассейне 
слева, на фоне повышенного периферического сосу-
дистого сопротивления в каротидном бассейне слева.

На рентгенограмме шейного отдела позвоночни-
ка в боковой проекции шейный лордоз выпрямлен. 
Зубовидный отросток: нечетко визуализируется его 
верхний контур. Сустав Крювелье не расширен. По-
казатели краниоцервикальных взаимоотношений 
не нарушены. Смещение тел позвонков С

III
—С

VII
. 

Тела позвонков обычной формы, замыкательные 
пластины четкие, ровные. Межпозвонковые про-
странства равномерны. Дугоотростчатые взаимо-
отношения не нарушены. Форма турецкого седла 
не изменена. Контуры спинки четкие. Заключение: 
нестабильность сегментов С

III
—С

VII
. При рентгено-

логическом исследовании органов грудной клетки 
инфильтративные изменения в легких не определя-
лись, имелось умеренное повышение прозрачности 
легких, легочной рисунок был паракардиально уси-
лен по смешанному типу, корни легких обнажены, 
структурны, срединная тень не смещена, контуры 
тени сердца ровные, четкие, синусы не дифферен-
цированы.

В связи с положительной динамикой состояния 
больной, стабильностью клинических, электрокардио-
графических и гемодинамических показателей в ре-
зультате проведения терапии атенололом было приня-
то решение о продолжении лечения в прежнем объеме.

Представленный клинический случай показывает 
эффективность антиаритимической терапии для ле-
чения больных с синдромом удлиненного интервала 
Q—T и демонстрирует его позитивное влияние тера-
пии на клинико-гемодинамический и функциональ-
ный статус ребенка.

ЛИТЕРАТУРА

1. Goldenberg I., Moss A.J. Long QT-syndrome. J Am CollCardiol 
2008; 51: 24: 2291—2300.

2. Rodday A.M., Triedman J.K., Alexander M.E. et al. 
Electrocardiogram screening for disorders that cause sudden 
cardiac death in asymptomatic children: a meta-analysis. 
Pediatrics 2012; 129: 999—1010.

3. Weese-Mayer D.E., Ackerman M.J., Marazita M.L., 
Berry-Kravis E.M. Sudden infant death syndrome: review 

of implicated genetic factors. Am J Med Genet A 2007;143A: 
8:771—788.

4. Kannankeril P., Roden D.M., Darbar D. Drug-Induced Long 
QT Syndrome. Pharmacol Rev 2010; 62: 4:760—781.

5. Pickham D., Helfenbein E., Shinn J. A. et al. High prevalence 
of corrected QT interval prolongation in acutely ill patients 
is associated with mortality: Results of the QT in Practice 
(QTIP) Study. Critical Care Medicine 2012; 2: 40: 394—399.

Поступила 26.06.14



70

РОССИЙСКИЙ ВЕСТНИК ПЕРИНАТОЛОГИИ И ПЕДИАТРИИ, 6, 2014

Преходящая полная атриовентрикулярная блокада с приступами Морганьи—
Адамса—Стокса у ребенка после протезирования аортального клапана

Д.Р. Сабирова, В.Т. Саидова, Л.М. Миролюбов

Казанская государственная медицинская академия; Детская республиканская клиническая больница, Казань

Transient complete atrioventricular block with Morgagni—Adams—Stokes attacks  
in a child after aortic valve replacement

D.R. Sabirova, V.T. Saidova, L.M. Mirolyubov

Kazan State Medical Academy; Republican Children’s Clinical Hospital, Kazan

Одной из актуальных проблем детской кардиологии становится диагностика и лечение жизнеугрожающих аритмий после 
хирургической коррекции врожденных пороков сердца. Представлено описание клинической картины, диагностики и тера-
пии пациента с преходящей полной АВ-блокадой после операции на открытом сердце. Затянувшийся приступ Морганьи—
Адамса—Стокса является одной из причин внезапной сердечной смерти. Возникновение даже однократных синкопе у паци-
ентов, перенесших операцию по поводу врожденного порока сердца, требует исключения аритмогенной природы приступа 
для своевременной и адекватной терапии, включающей имплантацию антиаритмических устройств.

Ключевые слова: дети, врожденные пороки сердца, полная АВ-блокада, приступ Морганьи—Адамса—Стокса, электрокар-
диостимулятор.

The diagnosis and treatment of life-threatening arrhythmias after surgical correction of congenital heart diseases is one the urgent 
problems in pediatric cardiology. The paper describes the clinical picture, diagnosis, and therapy in a patent with transient complete 
atrioventricular block after open heart surgery. A protracted Morgagni—Adams—Stokes attack is one of the causes of sudden cardiac 
death. The occurrence of even single syncopes in patients after surgery for congenital heart disease requires that the arrhythmogenic 
nature of the attack should be ruled out for the timely and adequate therapy including the implantation of antiarrhythmic devices.

Key words: children, congenital heart diseases, complete atrioventricular block, Morgagni—Adams—Stokes attack, pacemaker.
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повреждением проводящей системы сердца и требу-
ющих постоянной электрокардиостимуляции.

Полная атриовентрикулярная блокада (АВ-бло-
када III степени, полная поперечная блокада сердца) 
характеризуется полным прекращением проведения 
импульса от предсердий к желудочкам, в результате 
чего предсердия и желудочки возбуждаются и сокра-
щаются независимо друг от друга. В большинстве 
крупных детских кардиохирургических клиник ча-
стота случаев полной АВ-блокады после хирургиче-
ской коррекции врожденного порока сердца состав-
ляет в среднем не более 2 % [1, 2]. Наиболее часто 
полная АВ-блокада встречается после хирургической 
коррекции атриовентрикулярного канала, тетрады 
Фалло, протезирования клапанов сердца [3]. Причи-
нами данного осложнения служат:

1. Механическое повреждение АВ-соединения 
во время операции. В этом случае развивается стой-
кая полная АВ-блокада и пациентам требуется посто-
янная электрокардиостимуляция.

2. Посттравматический отек в области АВ-соеди-
нения, гипоксия миокарда и нарушение его метабо-
лизма. В этих случаях пациентам требуется временная 
электрокардиостимуляция, так как проведение через 
АВ-соединение постепенно восстанавливается. По-

Распространенность врожденных пороков сердца, 
по данным разных исследований, колеблется от 4 

до 50 на 1000 живорожденных младенцев. Основной 
метод лечения пороков — хирургический. При ана-
томической коррекции врожденных пороков сердца 
хирургическое лечение направлено на восстанов-
ление нормальной анатомии сердца и сохранение 
неповреж денными основных элементов проводящей 
системы сердца: синусового узла, атриовентрикуляр-
ного узла и пучка Гиса.

В последнее десятилетие произошло изменение 
структуры послеоперационных аритмий. Достиже-
нием современной кардиохирургии является умень-
шение числа послеоперационных полных атриовен-
трикулярных блокад, обусловленных необратимым 

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ КАРДИОЛОГИЯ
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казано, что в большинстве случаев послеоперацион-
ные полные АВ-блокады являются транзиторными 
и разрешаются на 8—9-е сутки после операции [1, 2].

Клинически полная АВ-блокада проявляется 
выраженной брадикардией. В недалеком прошлом 
развитие полной АВ-блокады приводило к гибели 
больного в ближайшие дни после операции. В насто-
ящее время при завершении любой операции по хи-
рургической коррекции врожденного порока сердца 
на область эпикарда предсердия и эпикарда желудоч-
ков накладывают два электрода. Основная роль этих 
электродов — проведение временной электрокарди-
остимуляции сердца с целью поддержания необходи-
мой частоты сердечных сокращений для обеспечения 
метаболических нужд пациента [4].

Грозным осложнением полной поперечной бло-
кады является синдром Морганьи—Адамса—Стокса, 
обусловленный остро наступающей ишемией мозга. 
Приступ Морганьи—Адамса—Стокса развивается, 
как правило, внезапно, без предвестников, утрачива-
ется сознание, могут быть судороги, исчезает пульс. 
Приступ длится недолго: от 10—20 с до 1 мин. Если 
приступ затягивается, может наступить внезапная 
смерть. Тяжесть синдрома определяется в основном 
тремя факторами: а) длительностью асистолической 
паузы; б) активностью замещающих автоматиче-
ских центров; в) состоянием мозгового кровообра-
щения больного. Соответственно каждый больной 

имеет свой индивидуальный порог начала приступа, 
но и этот порог изменчив [5]. Представляем клиниче-
ский случай преходящей полной АВ-блокады с при-
ступами Морганьи—Адамса—Стокса у ребенка после 
протезирования аортального клапана.

Больной Г., 10 лет, диагноз: врожденная недоста-
точность аортального клапана III степени; аневризма 
восходящей аорты.

В отделении кардиохирургии Детской республикан-
ской клинической больницы (ДРКБ) выполнена опера-
ция — имплантация искусственного аортального кла-
пана. На операции: аортальный клапан дву створчатый, 
фиброзно изменен, деформирован. Клапан иссечен, 
имплантирован дисковый клапан АДМ-23.

Послеоперационный период осложнился пол-
ной АВ-блокадой, потребовавшей временной элек-
трокардиостимуляции в течение 6 сут. На 7-е сутки 
после операции проведение через АВ-соединение 
восстановилось (на ЭКГ зарегистрирован синусовый 
ритм с АВ-блокадой I степени). В стабильном состо-
янии, без жалоб пациент выписан домой на 27-е сут-
ки после операции. На стандартной ЭКГ стойко со-
хранялся синусовый ритм с АВ-блокадой I степени, 
что подтверждено дважды проведенным холтеров-
ским мониторированием ЭКГ. Через 18 дней после 
выписки мальчик повторно поступил в ДРКБ с жало-
бами на появившиеся синкопальные состояния (три 
эпизода за 2 нед).

Рис 1. ЭКГ больного Г., 10 лет на фоне синкопального пароксизма в 2 ч ночи.
Регистрируются периоды асистолии длительностью до 12 с, которые чередуются с участками замещающего идиовентрикуляр-
ного ритма с частотой сокращения желудочков 50 в минуту.
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Необходимо помнить, что при обследовании боль-
ного с синкопе следует в первую очередь исключить 
потенциально опасные для жизни сердечно-сосуди-
стые заболевания, клиническим проявлением кото-
рых могут быть приступы потери сознания: синдром 
удлиненного интервала Q—T, полиморфную желу-
дочковую тахикардию, синдром слабости синусового 
узла, полную атриовентрикулярную блокаду [6].

Появление первого синкопального эпизода сов-
пало с тяжелой утратой для ребенка: у мальчика 
умерла бабушка, которая была его единственным 
опекуном. Вероятно, это обстоятельство на амбу-
латорном этапе диагностики способствовало оши-
бочной трактовке эпизодов синкопе как проявления 
вегетососудистой дистонии на фоне стрессовой си-
туации.

При поступлении в стационар на стандартной 
ЭКГ был зафиксирован синусовый ритм с частотой 
сердечных сокращений 88 в минуту с АВ-блокадой 
I степени. Несмотря на отсутствие жизнеугрожаю-
щих аритмий на базовой ЭКГ, ребенок был госпита-
лизирован в отделение кардиореанимации для кру-
глосуточного наблюдения и мониторирования ЭКГ. 
В 2 ч ночи на фоне возникшего синкопального состо-
яния на ЭКГ были зарегистрированы периоды аси-
столии длительностью до 12 с, которые чередовались 
с участками замещающего идиовентрикулярного 
ритма с частотой сокращения желудочков 50 в минуту 
(рис. 1). Атриовентрикулярное проведение восстано-
вилось самостоятельно. На стандартной ЭКГ, снятой 
непосредственно после эпизода преходящей полной 
блокады, зарегистрирован синусовый ритм с АВ-бло-
кадой I степени (рис. 2).

Таким образом, причина синкопальных состояний 
у данного пациента была обусловлена преходящей 
полной АВ-блокадой, сопровождавшейся длитель-
ной асистолией, что расценивается как абсолютное 
показание к имплантации электрокардиостимулято-
ра. Утром ребенку был имплантирован постоянный 

двухкамерный электрокардиостимулятор с эндокар-
диальными электродами (рис. 3, 4).

Представленный клинический пример демонстри-
рует редкий случай возникновения приступов Морга-
ньи—Адамса—Стокса у ребенка с преходящей полной 
АВ-блокадой через 1 мес после операции на «откры-
том» сердце. С каждым годом в нашей стране увеличи-
вается количество детей после хирургической коррек-
ции врожденных пороков сердца. Нарушения ритма, 
в том числе жизнеугрожающие, могут возникать у них 
как в раннем, так и в отдаленном послеоперацион-
ном периоде. Появление даже однократных синкопе 
у этой категории пациентов, в первую очередь, требует 
исключения их аритмогенной природы для своевре-
менной и адекватной терапии, включающей имплан-
тацию антиаритмических устройств.

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ КАРДИОЛОГИЯ

Рис 4. Рентгенограмма органов грудной полости больного Г. 
Состояние после протезирования аортального клапана. Со-
стояние после имплантации двухкамерного электрокардио-
стимулятора.
ПП — электрод в правом предсердии; ПЖ — электрод в пра-
вом желудочке; АК — протез аортального клапана.

Рис 2. ЭКГ больного Г., 10 лет. Восстановление АВ-проведения после эпизода синкопального состояния.
Синусовый ритм 120 ударов в минуту. АВ-блокада I степени.

Рис 3. ЭКГ больного Г., 10 лет после имплантации двухкамерного электрокардиостимулятора.
Стимуляция желудочков, синхронизированная с собственной предсердной активностью.
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Характер нарушения вегетативного тонуса и его коррекция у детей с гиперактивным 
мочевым пузырем

С.Л. Морозов, В.В. Длин

Научно-исследовательский клинический институт педиатрии, Москва

The pattern of autonomic tone disorder and its correction in children with overactive 
bladder

S.L. Morozov, V.V. Dlin

Research Clinical Institute of Pediatrics, Moscow

Нарушение регуляции вегетативной нервной системы является одним из ведущих звеньев в патогенезе нейрогенной дисфунк-
ции мочевого пузыря. Эти расстройства приводят к разнообразным изменениям функций симпатической и парасимпатиче-
ской систем с нарушением выделения медиаторов (норадреналина, ацетилхолина), гормонов коры надпочечников и других 
желез внутренней секреции, ряда биологически активных веществ (полипептидов, простагландинов), а также к нарушениям 
чувствительности сосудистых α- и β-адренорецепторов. У детей с расстройствами мочеиспускания параллельно развива-
ется дисфункция висцеральных органов, ЦНС, системы кровообращения и обмена веществ. Представлено клиническое 
исследование у детей с гиперактивным мочевым пузырем, которое продемонстрировало состояние вегетативного тонуса 
у данных пациентов (n=44). Полученные результаты указывают на значимое участие вегетативной нервной системы в па-
тогенезе заболевания и обосновывают включение в комплексную терапию гиперактивного мочевого пузыря вегетотропных 
препаратов, нормализующих состояние вегетативной нервной системы.

Ключевые слова: дети, гиперактивный мочевой пузырь, синдром вегетативной дистонии, вариабельность сердечного ритма, 
ваготония.

Autonomic nervous system dysregulation is one of the leading components in the pathogenesis of neurogenic bladder dysfunction. 
These disorders lead to diverse changes in the functions of the sympathetic and parasympathetic systems with disordered release 
of mediators (norepinephrine, acetylcholine), hormones of the adrenal cortex and other endocrine glands, a number of biologically 
active substances (polypeptides, prostaglandins), as well as to the impaired sensitivity of vascular α- and β-adrenoceptors. Children 
with dysuria concurrently develop visceral, CNS, and circulatory system dysfunctions and metabolic disturbances. The paper de-
scribes the clinical trial of children with overactive bladder, which demonstrates the autonomic tone in these patients (n=44). The 
findings point to the important involvement of the autonomic nervous system in the pathogenesis of the disease and provide a rationale 
for the incorporation of vegetotropic drugs normalizing the autonomic nervous system into the combination therapy of overactive 
bladder.

Key words: children, overactive bladder, vegetative dystonia, heart rate variability, vagotonia.
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В большинстве наблюдений детских урологов кли-
нически гиперактивный мочевой пузырь проявляет-
ся не только ургентным синдромом, но и эпизодами 
ночного энуреза, сопровождается как уменьшением 
возрастной емкости пузыря, так и ноктурией [1].

В педиатрической практике гиперактивный мо-
чевой пузырь является серьезной проблемой, так 
как длительно существующая внутрипузырная гипер-
тензия способствует развитию осложнений. Физио-
логический синергизм гладких мышц детрузора и по-
перечно-полосатых мышц сфинктерного механизма 
заключается в их поочередном сокращении и рас-
слаблении для обеспечения накопления, хранения 
и полной эвакуации мочи. В норме внутрипузырное 
давление, как правило, меньше 10—15 см рт.ст. [3—5].

В последние годы ряд исследователей [3—5] вы-
деляют низкую и высокую группы риска по возник-
новению вторичных осложнений на основании уров-
ня внутрипузырного давления. В том случае, когда 
внутрипузырное давление превышает 40 см рт.ст., 

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ НЕФРОЛОГИЯ И УРОЛОГИЯ

Гиперактивный мочевой пузырь — специфиче-
ская дисфункция мочевого пузыря, клинически 

проявляющаяся полным или неполным синдромом 
императивного мочеиспускания (поллакурия, импе-
ративные позывы, императивное недержание мочи 
и ноктурия) [1]. В педиатрической практике гиперак-
тивный мочевой пузырь представляет собой синдром, 
который при одинаковых клинических проявлениях 
может быть следствием надсегментарных поражений 
с детрузорным компонентом или без него [2], что тре-
бует проведения клинического уродинамического 
обследования для дифференциальной диагностики. 
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происходит снижение клубочковой фильтрации, 
ухудшается дренаж мочи по мочеточнику, чашечно-
лоханочной системе, что приводит к обструктивному 
гидронефрозу или пузырно-мочеточниковому реф-
люксу. Даже при отсутствии рефлюкса и расширения 
верхних мочевых путей высокое внутрипузырное дав-
ление нарушает пассаж мочи в мочевой пузырь [4].

У пациентов с гиперактивным мочевым пузырем 
вследствие надсегментарных поражений различно-
го генеза нарушение содружественной деятельности 
мускулатуры детрузора и сфинктеров отрицательно 
сказывается на функции мочевого пузыря. В анам-
незе таких детей, как правило, присутствуют вну-
триутробная гипоксия, перинатальная энцефалопа-
тия, морфофункциональная незрелость. Симптомы 
гипер активного мочевого пузыря у детей старше 5 лет 
сопровождаются различными вегетативными рас-
стройствами [1, 3, 6].

Диагностика базируется на данных анамнеза, кли-
нической оценке мочеиспускания методом квалимет-
рии и результатах клинического уродинамического 
обследования для подтверждения ведущей роли дис-
функции мочевых путей в формировании синдрома.

Предложенная Е.Л. Вишневским клиническая 
оценка состояния нижних мочевых путей по табли-
це является количественным методом прикладной 
квалиметрии. Таблица включает 6 разделов, которые 
заполняются на основании дневника спонтанных мо-
чеиспусканий, календаря энурезов и анализов мочи. 
Суммарная оценка, которая указывает на выражен-
ные расстройства (дневные и ночные проявления ди-
зурии, недержание мочи, ночная полиурия, микроб-
но-воспалительный процесс), находится в пределах 
40—30 баллов. Средняя степень выраженности рас-
стройств характеризуется купированием микробно-
воспалительного процесса, уменьшением симптомов 
дизурии и оценивается от 30 до 20 баллов. Менее вы-
раженная, легкая степень, как правило, наблюдается 
при полном или частичном восстановлении резер-
вуарной функции мочевого пузыря, полном или ча-
стичном купировании ургентного синдрома и оцени-
вается от 20 баллов и ниже [1].

Клиническое уродинамическое обследование 
включает урофлоуметрию и ретроградную цисто-
метрию с определением цистометрического объема 
мочевого пузыря, внутрипузырного давления покоя, 
комплаентности детрузора и его порогового давле-
ния потери мочи. Указанные методы позволяют оце-
нить работу детрузора в фазе накопления и эвакуации 
мочи.

Задача выявления всех причин возникновения 
гиперактивного мочевого пузыря у детей еще далека 
от окончательного решения. Дисфункция такого рода 
имеет полиэтиологический характер и, в большей 
мере, связана с дисбалансом вегетативной регуля-
ции [8]. Расстройства регуляции вегетативной нерв-

ной системы на любом из ее уровней являются одним 
из ведущих звеньев патогенеза нейрогенной дисфунк-
ции мочевого пузыря [5, 6]. Указанные расстройства 
приводят к изменению функций симпатической и па-
расимпатической систем с нарушением выделения 
медиаторов (норадреналина, ацетилхолина), гормонов 
коры надпочечников и других желез внутренней се-
креции, ряда биологически активных веществ (поли-
пептидов, простагландинов), а также к нарушениям 
чувствительности сосудистых α- и β-адренорецепторов 
[7]. У детей с расстройствами мочеиспускания па-
раллельно развивается дисфункция висцеральных 
органов, приводящая к серьезным морфофункцио-
нальным изменениям в желудочно-кишечном тракте, 
органах малого таза, ЦНС, системах кровообращения 
и обмена веществ [8].

Цель работы: определить характер нарушения ве-
гетативного тонуса у детей в зависимости от степени 
тяжести гиперактивного мочевого пузыря.

ХАРАКТЕРИСТИКА ДЕТЕЙ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

Обследованы 44 ребенка (37 девочек и 7 маль-
чиков) в возрасте от 6 до 11 лет (8,4±1,4 года) с ги-
перактивным мочевым пузырем. Диагноз ставился 
на основании данных анамнеза, клинической карти-
ны заболевания. Для оценки степени выраженности 
нарушений мочеиспускания использовалась квали-
метрическая таблица Е. Л. Вишневского, в которой 
перечислены основные симптомы гиперактивного 
мочевого пузыря, оцененные в баллах. Пациенты 
были разделены на три группы в зависимости от тя-
жести нарушений мочеиспускания: 1-я группа — 15 
(33 %1) детей с легкой степенью нарушений мочеиспу-
скания (менее 20 баллов), 2-я группа — 21 (48 %) ребе-
нок со средней степенью нарушения мочеиспускания 
(от 30 до 20 баллов), 3-я группа — 8 (19 %) детей с вы-
раженным нарушением мочеиспускания (от 30 до 40 
баллов).

Всем больным проводилась функциональная 
оценка состояния нижних мочевых путей на уро-
динамической установке (Medtronic DUET, США). 
По данным уродинамического обследования оце-
нивался цистометрический объем мочевого пузыря, 
внутрипузырное давление покоя, порог чувствитель-
ности мочевого пузыря, детрузорное пороговое дав-
ление потери мочи.

Для оценки состояния вегетативной нервной сис-
темы использовался метод математического анализа 
вариабельности сердечного ритма. Метод отличает 
высокая безопасность, неинвазивность, отсутствие 
возрастных ограничений. Кроме того, метод приме-
няется для исследования динамики состояния ве-
гетативной нервной системы и позволяет оценить 

1 Процент вычислен условно, так как количество детей меньше 100.
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активность парасимпатического и симпатического 
звеньев вегетативной нервной системы через их влия-
ние на ритм сердца.

Оценка вегетативного тонуса проводилась 
при изу чении вариабельности сердечного ритма 
на модульной системе для комплексной функцио-
нальной диагностики ATES DIAGNOSTIC, состоя-
щей из приемного блока EASY ECG и программного 
обеспечения EASY ECG Rest (Италия). Из большого 
количества изучаемых параметров сердечного ритма 
для оценки вегетативного тонуса использовались по-
казатели вариационной пульсометрии, которые в со-
вокупности дают качественную оценку вегетативного 
статуса ребенка.

Вариационная пульсометрия по P. M. Баевскому 
(гистографический анализ) изучает закон распределе-
ния кардиоинтервалов как случайных величин в ис-
следуемом ряду их значений. Анализ основан на по-
строении графика распределения кардиоинтервалов 
гистограммы, которая позволяет рассчитать следую-
щие числовые характеристики: моду (Мо), амплитуду 
моды (АМо) и вариационный размах (ВР) [9—12].

Мода — наиболее часто встречающееся значение 
интервалов R—R. При нормальном распределении 
и высокой стационарности процесса величина моды 
близка к значению математического ожидания.

Амплитуда моды — число значений интервалов, 
соответствующих диапазону моды и выраженное 
в процентах к общему числу изучаемого ряда кар-
диоинтервалов. Амплитуда моды является марке-
ром симпатических влияний. Величины ниже 25-го 
и выше 75-го центиля характеризуют соответственно 
снижение и повышение роли симпатического звена 
вегетативной регуляции.

Вариационный размах — разница между макси-
мальным и минимальным значениями кардиоинтер-
валов в изучаемом массиве, указывает на состояние 
парасимпатического отдела вегетативной нервной 
системы. Значения вариационного размаха в преде-
лах 25-го—75-го центиля соответствуют нормально-
му тонусу парасимпатического отдела вегетативной 
нервной системы. Значение ВР за пределами ука-
занного диапазона свидетельствуют об уменьшении 
(ниже 25 %) или увеличении (выше 75 %) влияния 
блуждающего нерва.

По данным вариационной пульсометрии вычи-
сляют ряд дополнительных параметров:

Индекс вегетативного равновесия (ИВР=АМо / ВР) 
показывает соотношение парасимпатического и сим-
патического отделов вегетативной нервной системы. 
При активности парасимпатического звена знамена-
тель будет увеличиваться, а числитель уменьшаться, 
вследствие чего индекс вегетативного равновесия будет 
снижаться.

Вегетативный показатель ритма (ВПР=1 / Мо × 
× ВР) свидетельствует о парасимпатических сдвигах 

баланса, при его уменьшении вегетативный баланс 
смещен в сторону парасимпатического отдела.

Индекс напряжения регуляторных систем 
(ИН=АМо / (2•ВР•Мо)) — важнейший показатель 
вариационной пульсометрии, характеризующий сте-
пень централизации управления сердечным ритмом. 
Отличается высокой чувствительностью к усилению 
тонуса симпатического отдела вегетативной нерв-
ной системы. Индекс напряжения регуляторных си-
стем наиболее полно отражает конечный уровень 
функцио нирования автономной нервной системы 
и степень напряжения механизмов вегетативной ре-
гуляции. Значения индекса напряжения ниже 25-го 
центиля указывают на парасимпатическую направ-
ленность, от 25-го до 75-го центиля — на симпатико-
парасимпатическое равновесие, выше 75-го центиля 
— на высокую активность симпатического отдела.

При оценке исходного вегетативного статуса ре-
бенка использовался алгоритм (рис. 1), разработан-
ный Л. А. Сабанчиевой и соавт. (2006). Для оценки 
вегетативного тонуса используются следующие вели-
чины: амплитуда моды, вариационный размах и ин-
декс напряжения регуляторных систем.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

У детей с гиперактивным мочевым пузырем уро-
вень вегетативного показателя ритма варьировал 
от 2,2 до 12,5 усл.ед. Достоверной разницы данного 
показателя между возрастными группами не установ-
лено (см. таблицу). Средние значения вегетативного 
показателя ритма у детей с гиперактивным мочевым 
пузырем были снижены по сравнению с таковыми 
у здоровых детей (рис. 2, а). При оценке по центиль-
ным величинам (рис. 2, б) выявлено смещение уров-
ня вегетативного показателя ритма в левую сторону, 
у 64 % детей значение данного показателя было ниже 
25-го центиля, что свидетельствовало о сдвигах веге-
тативного баланса у детей с гиперактивным мочевым 

Рис 1. Фрагмент алгоритма оценки исходного вегетативно-
го статуса ребенка [10].
ИН — индекс напряжения регуляторных систем; АМ0 — ам-
плитуда моды; ВР — вариационный размах.
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пузырем в сторону парасимпатического отдела нерв-
ной системы.

Значение индекса вегетативного равновесия у обсле-
дованных детей варьировало от 8 до 104 усл.ед. Досто-
верной разницы между возрастными группами по этому 
показателю не установлено (см. таблицу). Средние зна-
чения индекса вегетативного равновесия у детей с гипер-
активным мочевым пузырем оказались ниже, чем у здо-
ровых (рис. 3, а). При оценке по центильным величинам 
(рис. 3, б) отмечалось смещение значений индекса веге-
тативного равновесия в левую сторону, у 94 % больных 
указанный индекс был менее 25-го центиля, что свиде-
тельствовало о сдвиге вегетативного баланса у детей с ги-
перактивным мочевым пузырем в сторону парасимпати-
ческого отдела нервной системы.

Выявлена обратная корреляционная связь тяже-
сти заболевания при легкой и средне-тяжелой формах 
со значением индекса вегетативного равновесия (r = 

Таблица. Вегетативный показатель ритма и индекс вегетативного равновесия у детей с гиперактивным мочевым пузырем

Возраст детей Показатель вегетативного статуса, (Ме), усл. ед.

ВПР ИВР

6 лет (n=6) 4,0±2,1 22,5±1,6

7 лет (n=10) 3,85±1,04 17,8±9,5

8 лет (n=11) 6,01±2,6 31,0±21,5

9 лет (n=9) 3,61±0,9 13,8±6,4

10 лет (n=8) 3,87±1,3 44,2±29,7

Примечание. Достоверной разницы показателей между возрастными группами не получено. ВПР — вегетативный показатель ритма; 
ИВР — индекс вегетативного равновесия.

Рис 2. Значения (Me) вегетативного показателя ритма 
(а) и индекса вегетативного равновесия (Me) здоровых детей 
и пациентов с гиперактивным мочевым пузырем (ГАМП).

Рис 3. Центильное распределение вегетативного распределе-
ния ритма (а) и индекса вегетативного равновесия (б) у детей 
с гиперактивным мочевым пузырем.

–0,4; р<0,05) и особенно со значением вегетативно-
го показателя ритма (r = –0,6; р<0,05), что указывает 
на преобладание тонуса вагуса у детей с более тяжелой 
формой гиперактивного мочевого пузыря. Корреляци-
онной связи индекса вегетативного равновесия и веге-
тативного показателя ритма при тяжелых формах ги-
перактивного мочевого пузыря не установлено.

На основании алгоритма оценки исходного ве-
гетативного статуса установлено, что в 57 % случаев 
у больных имеет место ваготония с уменьшением 
влияния симпатического отдела вегетативной нерв-
ной системы и повышением тонуса вагуса, в 37 % — 
ваготония с уменьшением влияния симпатического 
отдела вегетативной нервной системы при нормаль-
ной активности вагуса, в 6 % — вегетативное равно-
весие с незначительным снижением тонуса симпати-
ческого отдела при нормальном тонусе блуждающего 
нерва.
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, для детей с гиперактивным мо-
чевым пузырем характерно преобладание ваготонии 
с уменьшением влияния симпатического отдела веге-
тативной нервной системы и повышенным или нор-
мальным тонусом вагуса в 94 % случаев. Полученные 

данные указывают на значимое участие вегетативной 
нервной системы в патогенезе рассматриваемого за-
болевания у детей и обосновывают включение в ком-
плексную терапию гиперактивного мочевого пузыря 
вегетотропных препаратов, нормализующих состоя-
ние вегетативной нервной системы.



79

РОССИЙСКИЙ ВЕСТНИК ПЕРИНАТОЛОГИИ И ПЕДИАТРИИ, 6, 2014

© В.А. Обухова, В.В. Длин, 2014

Ros Vestn Perinatol Pediat  2014; 6:79–83
Адрес для корреспонденции: Обухова Варвара Александровна — н.с. отде-

ления наследственных и приобретенных болезней почек Научно-иссле-

довательского клинического института педиатрии

Длин Владимир Викторович — д.м.н. проф., руководитель того же отделе-

ния, зам.директора по науке указанного института

125412 Москва, ул. Талдомская, д. 2
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Risk factors of frequent relapses of steroid-sensitive nephrotic syndrome in children
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Цель: выявить факторы развития часто рецидивирующего нефротического синдрома у детей для выбора оптимальной тактики те-
рапии. Проведен ретроспективный анализ 66 историй болезней детей со стероид-чувствительным неротическим синдромом. Оце-
нивали взаимосвязь между развитием частых рецидивов нефротического синдрома и клиническими особенностями манифестации 
заболевания: пол, возраст, длительность стероидной терапии, время развития ремиссии на фоне стероидной терапии, время до раз-
вития первого рецидива нефротического синдрома. Установлено, что возраст манифестации нефротического синдрома до 2 лет, дли-
тельность приема преднизолона в дозе 2 мг/кг в сутки менее 4 нед, общая длительность стероидной терапии менее 3 мес с момента 
манифестации заболевания, а также развитие ремиссии от начала стероидной терапии более чем через 10 дней и появление первого 
рецидива через 5 и менее мес от манифестации нефротического синдрома являются факторами риска часторецидивирующего тече-
ния болезни. Выводы: выявленные факторы риска часто рецидивирующего нефротического синдрома обосновывают необходимость 
адекватной стероидной терапии при манифестации заболевания, а также раннее назначение иммуносупрессивной терапии.

Ключевые слова: дети, нефротический синдром, рецидивы заболевания.

Objective: to identify risk factors of frequent relapses nephrotic syndrome in children to choose an optimal treatment policy. Materials 
and methods. Sixty-six case histories of children with steroid-sensitive nephrotic syndrome were retrospectively analyzed. We investigated 
relationship between frequency of relapses and clinical manifestations of the disease, namely: gender; age; duration of steroid therapy; time 
to achieve remission during steroid therapy; time to develop the first relapse of nephrotic syndrome. Results. The age at the onset of nephrot-
ic syndrome younger than 2 years; therapy with daily oral prednisolone (2 mg/kg/day) less than 4 weeks; the total duration of steroid therapy 
at the onset of disease less than 3 months; the time to achieve remission after initiation of steroid therapy more than 10 days and the time 
to develop the first relapse less than 5 months after manifestation of nephrotic syndrome are the risk factors of the frequently relapsing dis-
ease. Conclusion. The found risk factors of frequent relapses of nephrotic syndrome in children proves the need for adequate steroid therapy 
in the onset of disease and indication for appointment steroid-sparing agents at the early date to prevent side effects of prednisolone therapy.

Key words: children, nephrotic syndrome, relapses.

60 мг / сут) в течение 4—6 нед, а затем через день в дозе 
40 мг / м2 или 1,5 мг / кг однократно или дробно в пер-
вой половине дня (максимум 40 мг / 48 ч) в течение 4 нед 
с постепенным снижением дозы по 5 мг 1 раз в неделю 
до полной отмены [2, 3].

Эффективность терапии кортикостероидами оце-
нивается по уровню протеинурии. Около 80—90 % детей 
чувствительны к стероидной терапии и развивают пол-
ную ремиссию нефротического синдрома, имея сохран-
ную функцию почек и благоприятный прогноз. Однако 
у 60 % из этих детей формируется рецидивирующее те-
чение и / или стероидзависимость (табл. 1), что является 
основной проблемой в лечении таких пациентов. По-
вторные курсы стероидной терапии приводят к развитию 
таких серьезных осложнений, как задержка роста, остео-
пороз, катаракта, гипогонадизм, поражение желудочно-
кишечного тракта, диабет и др. Часто рецидивирующее 
течение и / или стероидзависимость, а также стероидток-
сичность являются показанием для назначения имму-
носупрессивной терапии (циклоспорин, микофенолата 
мофетил, алкилирующие агенты, ритуксимаб). Несмо-

Несмотря на то что идиопатический нефротический 
синдром с минимальными изменениями относит-

ся к редким заболеваниям, он занимает основное место 
в структуре нефротического синдрома у детей. Нефро-
тический синдром у детей характеризуется протеину-
рией более 3,0 г / сут (>50 мг / кг в сутки или >40 мг / м2 / ч), 
снижением уровня альбумина крови менее 25 г / л, ги-
перлипидемией и развитием отеков [1]. Всем детям с не-
фротическим синдромом показано назначение корти-
костероидов, согласно рекомендациям ISKDC / APN1, 
в дозе 60 мг / м2 в сутки или 2 мг / кг в сутки (не более 

1 International Study of Kidney Disease in Children/
Arbeitsgemeinchaft fur Paediatrisce Nephrology.
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тря на существование отечественных и зарубежных реко-
мендаций по лечению манифестации и обострений не-
фротического синдрома у детей, до настоящего времени 
используются различные режимы кортикостероидной 
терапии, что увеличивает риск развития часто рецидиви-
рующего течения заболевания.

Цель работы: выявить факторы риска, приводящие 
к формированию часторецидивирующего течения неф-
ротического синдрома у детей для выбора оптимальной 
тактики терапии.

ХАРАКТЕРИСТИКА ДЕТЕЙ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

Для выявления факторов риска частого рецидивиро-
вания нефротического синдрома проведен ретроспектив-
ный анализ 66 историй болезней детей со стероидчувст-
вительным нефротическим синдромом, наблюдавшихся 
в отделении наследственных и приобретенных болезней 
почек Научно-исследовательского клинического инсти-
тута педиатрии. Как представлено в табл. 2, основную 
группу составили 43 ребенка (28 мальчиков, 15 девочек, 
медиана возраста 7,7 года) с часторецидивирующим не-
фротическим синдромом. В группу сравнения включены 
23 ребенка с редко рецидивирующим нефротическим 
синдромом (15 мальчиков, 8 девочек, медиана возраста 
7,8 года). Критерием включения в основную группу было 
наличие 4 и более рецидивов нефротического синдрома 
в год в любой период заболевания (см. табл. 1) до назна-
чения левамизола или иммуносупрессивной терапии 
и / или 2 рецидива за 6 мес заболевания. В группу сравне-
ния были включены дети с одним обострением в течение 
6 мес от начала заболевания или 1—3 рецидивами в тече-
ние 12 мес в любой период заболевания.

Длительность заболевания на момент исследования 
пациентов составила 36,0 [17,0—75,0] и 20,5 [0,5—78,0] 

мес соответственно (p>0,05); длительность катамнести-
ческого наблюдения — не менее 12 (15,0 [6,0—30,0] и 14,4 
[1,2—36,0] мес соответственно; p>0,05). У всех детей 
оценивались клинические особенности манифестации 
нефротического синдрома: пол, возраст, длительность 
стероидной терапии, время развития ремиссии при ма-
нифестации на фоне стероидной терапии, а также пери-
од до развития первого рецидива нефротического син-
дрома.

Статистическая обработка результатов проводи-
лась на персональном компьютере с помощью пакета 
прикладных программ Statistica 6.0 (StatSoft Inc.,США) 
и GraphPad Prism 6.0 (GraphPad Software, San Diego, CA, 
США) с использованием непараметрических методов. 
Описательная статистика групп включала медиану и ин-
терквартильный размах (Me [Q1; Q3]). Для сравнения 
двух независимых выборок по одному количественному 
признаку применялся критерий Манна—Уитни (U-тест). 
Для выявления и оценки характера связи между исследу-
емыми показателями использовали непараметрический 
метод ранговой корреляции по Спирмену. При анализе 
двух независимых групп по одному признаку применял-
ся критерий Вилкоксона. Для оценки силы установлен-
ных ассоциаций изучаемых параметров проводился рас-
чет величины отношения шансов (odd ratio) (ОШ). ОШ 
— показатель, используемый в ретроспективном анализе 
и определяющий влияние неблагоприятного фактора 
в двух изучаемых группах. Расчет ОШ проводится с по-
строением таблиц сопряженности и использованием 
точного критерия Фишера. Различия считали достовер-
ными при р<0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ

При анализе гендерного влияния на риск развития 
часторецидивирующего нефротического синдрома ста-

Таблица 1. Термины и определения нефротического синдрома (с сокращением) [2]

Классификация Определение

Ремиссия НС Отсутствие протеинурии в разовом или суточном анализе мочи,  
протеин-креатининовый индекс <200 мг/г (<20 мг/ммоль)  

или <1+ по тест полоскам 3 дня подряд

Частичная ремиссия Уменьшение протеинурии на 50% или более от исходного уровня,  
протеин-креатининовый индекс 200-2000 мг/г (20—200 мг/ммоль)

Стероид-резистентность Отсутствии ремиссии после 8 недель терапии кортикостероидами  
в дозе 2 мг/кг (не более 60 мг/24ч)

Обострение НС протеин-креатининовый индекс ≥2000 мг/г (≥200 мг/ммоль),  
или ≥300 мг/дл или 3+ по тест полоскам

Редкие рецидивы 1 обострение в течение 6 месяцев от начала заболевания или  
1—3 рецидива в течение 12 месяцев

Частые рецидивы 2 и более рецидива в течение 6 месяцев от начала заболевания  
или 4 и более рецидива в течение 12 месяцев

Стероид-зависимость 2 последовательных рецидива на фоне кортикостероидной терапии  
или через 14 дней после прекращения терапии

Поздняя  
стероид-резистентность

Стойкая протеинурия в течение 4-х и более недель терапии кортикостероидами 
после 1 или нескольких ремиссий
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тистически значимых различий не выявлено. Частота 
развития часто рецидивирующего нефротического син-
дрома у мальчиков по сравнению с группой детей с редко 
рецидивирующим течением нефротического синдрома 
составила 65,1 % и 65,2 % соответственно (p>0,05), у дево-
чек — 38,9 и 34,8 % соответственно (p>0,05).

Медиана возраста манифестации заболевания у де-
тей с часто рецидивирующим течением была меньше, 
по сравнению с детьми с редко рецидивирующим тече-
нием (3,3 [2,0—2,5] и 3,9 [2,5—7,0] года соответственно; 
p>0,05). Выявлено также, что риск развития часто рециди-
вирующего течения заболевания был статистически зна-
чимо выше при манифестации нефротического синдрома 
в возрасте до 2 лет (ОШ=14,7; 95 % ДИ 0,8—264,1; p=0,02). 
Как представлено в табл. 3, гендерного различия в частоте 
развития часторецидивирующего течения у детей при ма-
нифестации нефротического синдрома в возрасте до 2 лет 
не выявлено (ОШ=1,3; 95 % ДИ 0,3—6,1; p>0,05).

У детей, получавших преднизолон при манифеста-
ции заболевания в дозе 2 мг / кг в сутки длительностью 
4 и более нед, риск развития часто рецидивирующего те-
чения был меньше по сравнению с детьми, получавши-
ми стероидную терапию менее 4 нед (ОШ=6,4; 95 % ДИ 
1,6—24,6; p=0,007) (рис. 1).

Медиана времени развития ремиссии при мани-
фестации нефротического синдрома у детей основной 
группы была статистически значимо больше, чем у детей 
группы сравнения (11 [10—14] и 7 [7—10] дней соответ-
ственно; p<0,0001). Выявлено, что риск часто рецидиви-
рующего течения заболевания был выше у детей, развив-
ших ремиссию нефротического синдрома через 10 дней 

и более после начала стероидной терапии (ОШ=17,5; 
95 % ДИ 4,9—62,2; p<0,0001). Выявлена прямая корреля-
ционная связь средней силы между временем развития 
ремиссии после начала стероидной терапии при мани-
фестации заболевания и частотой рецидивов нефротиче-
ского синдрома: r=0,5; p<0,0001 (рис. 2, 3).

Медиана времени общего курса терапии преднизо-
лоном при манифестации заболевания в исследуемых 

Таблица 2. Клиническая характеристика детей с часто рецидивирующим и редко рецидивирующим нефротическим синдромом

Показатель 
(абс./%)/Me/[Q1; Q3]

Часто рецидивирующий нефротиче-
ский синдром (n=43)

Редко рецидивирующий нефро-
тический синдром (n=23)

p ОШ 
(95% ДИ)

Мальчики/девочки 28/15 (65,1%/38,9%) 15/8 (65,2%/34,8%) 0,8 —

Возраст манифестации, годы 3,3 (2,0—2,5) 3,9 (2,5—7,0) 0,1 —

Возраст манифестации: 
<2 лет 
≥2 лет

10 (23,3%) 
33 (76,7%)

0 23 
(100%)

0,02 14,7 
(0,8—264,1)

Таблица 3. Распределение пациентов двух групп в зависимости от возраста и пола при манифестации нефротического 
синдрома

Группа Возраст манифестации нефротического синдрома

≥1 и <2 лет ≥2 и <6 лет ≥6 и <10 лет ≥10 и <14 лет

Основная

Всего (n=43) 10 (23,2%) 24 (55,8%) 6 (14,0%) 3 (7,0%)

Мальчики (n=28) 7 (25,0%) 13 (46,4%) 5 (17,9%) 3 (10,7%)

Девочки (n=15) 3 (20%) 11 (73,3%) 1 (6,7%) 0

P 1.0 0,1 0,4 0,5

Сравнения

Всего (n=23) 0 15 (65,2%) 7 (30,4%) 1 (4,3%)

Мальчики (n=15) 0 11 (73,3%) 4 (26,7%) 0

Девочки (n=8) 0 4 (50,0%) 3 (37,5%) 1 (12,5%)

Рис 1. Риск развития часто рецидивирующего нефротиче-
ского синдрома в зависимости от длительности ежеднев-
ного приема преднизолона в дозе 2 мг/кг в сутки (не более 
60 мг/сут) при манифестации заболевания. 
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группах составила 4 [3—5] и 4 [4—6] мес соответствен-
но (p=0,004; рис. 4). Выявлено, что риск развития часто 
рецидивирующего нефротического синдрома стати-
стически значимо выше у детей, которые при манифе-
стации заболевания получали преднизолон менее 3 мес 
(ОШ=12,9; 95 % ДИ 0,7—233,4; p=0,02; рис. 5). Установ-
лена прямая средней силы корреляционная связь между 
общей длительностью приема преднизолона при мани-
фестации нефротического синдрома и частотой его ре-
цидивов (r=0,4; p=0,003).

Медиана времени развития первого рецидива не-
фротического синдрома от начала терапии преднизо-
лоном при манифестации заболевания в группе детей 
с часто рецидивирующим течением была статистически 
значимо меньше по сравнению с детьми с редко реци-
дивирующим течением (4 [3;6] и 8 [3;12] мес соответст-

венно; p=0,01). Риск часто рецидивирующего течения 
нефротического синдрома был статистически значимо 
выше при развитии первого рецидива через 5 мес и ме-
нее от начала манифестации заболевания (ОШ=24,2; ДИ 
4,9—118,8; p<0,0001; рис. 6).

ОБСУЖДЕНИЕ

Несмотря на то что в популяции частота развития 
нефротического синдрома у мальчиков больше в 2 раза, 
наше исследование не выявило гендерного влияния 
на формирование часто рецидивирующего нефротиче-
ского синдрома. Установлено, что ранний возраст мани-

Рис 2. Риск развития часто рецидивирующего нефротиче-
ского синдрома в зависимости от времени развития лабора-
торной ремиссии (дни) от начала стероидной терапии при 
манифестации заболевания.
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Рис 5. Риск развития часто рецидивирующего нефротиче-
ского синдрома в зависимости от общей длительности прие-
ма преднизолона при манифестации заболевания.
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Рис 3. Зависимость частоты рецидивов нефротического 
синдрома (НС) от времени развития ремиссии при манифе-
стации заболевания.
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Рис 4. Медиана времени общей длительности приема пред-
низолона при манифестации заболевания у детей с часто 
рецидивирующим и редко рецидивирующим нефротическим 
синдромом.
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Рис 6. Анализ по Каплану—Майеру развития времени пер-
вого рецидива нефротического синдрома у детей с часто- 
(основная группа) и редко рецидивирующим нефротическим 
синдромом (группа сравнения).
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Обухова В.А., Длин В.В. Факторы риска часто рецидивирующего течения стероид-чувствительного нефротического синдрома у детей

фестации заболевания является фактором риска часто 
рецидивирующего нефротического синдрома, что соот-
ветствует данным литературы [4].

Метаанализ 6 рандомизированных исследований по-
казал, что риск развития частых рецидивов нефротиче-
ского синдрома уменьшается в случае лечения при мани-
фестации заболевания преднизолоном в течение более 
4 нед в дозе 2 мг / кг в сутки (не более 60 мг / сут) и более 
5 мес общего курса терапии [5, 6]. В нашем исследовании 
показано, что риск развития часто рецидивирующего 
течения увеличивается в 6 раз, если при манифестации 
заболевания увеличивается терапия преднизолоном 
в дозе 2 мг / кг в сутки (не более 60 мг / сут) менее 4 нед. 
Установлено, что риск часто рецидивирующего течения 
нефротического синдрома увеличен в 13 раз у детей, по-

лучавших стероидную терапию при манифестации забо-
левания общим курсом менее 3 мес.

В литературе показано, что время развития ремиссии 
на фоне ежедневной терапии преднизолоном при ма-
нифестации нефротического синдрома, а также время 
развития первого рецидива заболевания могут являться 
факторами риска часто рецидивирующего течения [7, 8]. 
Наше исследование выявило, что риск частых рецидивов 
нефротического синдрома увеличивается при развитии 
ремиссии на фоне терапии преднизолоном при мани-
фестации заболевания через 10 дней и более, а также 
при развитии первого рецидива нефротического синдро-
ма через 5 мес и менее.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Дети с манифестацией нефротического синдрома 
в возрасте моложе 2 лет входят в группу риска по раз-
витию часторецидивирующего течения заболевания 
при чувствительном варианте. Длительность стероидной 
терапии при манифестации заболевания в дозе 2 мг / кг 
в сутки ч или 60 мг / м2 в сутки (не более 60 мг / сут) должна 
быть не менее 4 нед, и общий курс терапии — не менее 
3 мес. Время развития ремиссии при терапии преднизо-
лоном в дозе 2 мг / кг в сутки или 60 мг / м2 в сутки (не более 
60 мг / сут) через 10 дней и более, а также время развития 
первого рецидива через 5 мес и менее от манифестации 
нефротического синдрома являются факторами риска 
часто рецидивирующего течения заболевания и могут 
быть дополнительным обоснованием для раннего на-
значения иммуносупрессивной терапии. Соблюдение 
отечественных и международных рекомендаций по ле-
чению манифестации нефротического синдрома у детей 
может уменьшить частоту развития часто рецидивирую-
щего течения заболевания, а раннее назначение иммуно-
супрессивной терапии — продлить ремиссию и избежать 
серьезных стероидных осложнений.
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Особенности развития высших психических функций у детей и подростков  
с прогрессирующими миодистрофиями и врожденными структурными миопатиями

В.А. Ерохина, Л.А. Троицкая, Д.А. Харламов, С.Б. Артемьева

Московский городской психолого-педагогический университет; Научно-исследовательский клинический институт 
педиатрии, Москва

The specific features of the development of higher mental functions in children and 
adolescents with progressive muscular dystrophies and congenital structural myopathies

V.A. Erokhina, L.A. Troitskaya, D.A. Kharlamov, S.B. Artemieva

Moscow City University of Psychology and Education; Research Clinical Institute of Pediatrics, Moscow 

Цель исследования: определение характера нарушений нервно-психического развития детей и подростков с прогрессиру-
ющими миодистрофиями (n=19) и врожденными структурными миопатиями (n=10). Использовался метод синдромного 
анализа нарушений высших психических функций, разработанный А.Р. Лурия. У пациентов были выявлены нарушения 
зрительно-пространственной функции, соматосенсорного гнозиса и тактильной чувствительности. Нейропсихологический 
дефицит у детей и подростков с прогрессирующими мышечными дистрофиями был выше, чем у пациентов с врожденными 
структурными миопатиями. Характер нарушений высших психических функций позволит дать прогноз дальнейшего умст-
венного развития ребенка и подобрать адекватные методы психолого-педагогической коррекции. 

Ключевые слова: дети, подростки, прогрессирующие мышечные дистрофии, врожденные структурные миопатии, когнитив-
ная сфера, зрительно-пространственные функции.

The purpose of the study was to determine the pattern of neuropsychic developmental disorders in children and adolescents with pro-
gressive muscular dystrophies (n=19) and congenital structural myopathies (n=10). The syndrome method developed by A.R. Luria 
was used to analyze the higher mental functions. The patients were found to have impairments in visual-spatial function, somatosen-
sory gnosis, and tactile sensitivity. In the children and adolescents with progressive muscular dystrophies, neuropsychological deficit 
is higher than that in the patients with congenital structural myopathies. The pattern of higher mental dysfunctions will be able to 
predict the future mental development of a child and to choose adequate methods of psycho-pedagogical correction. 

Key words: children, adolescents, progressive muscular dystrophies, congenital structural myopathies, cognitive sphere, visual-spatial 
functions.
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Наследственные нервно-мышечные заболевания 
являются наиболее частыми среди всех наследст-
венных болезней. Интерес к ним в последнее время 
возрос в связи с появлением новых перспективных 
методов терапии и увеличением продолжительности 
жизни пациентов. Ранее нашей группой было прове-
дено нейропсихологическое исследование пациентов 
с митохондриальными заболеваниями, у которых, 
в частности, имеются признаки поражения мышц 
[3]. Выявлены два основных варианта нейропсихо-
логических синдромов, развивающихся в зависимо-
сти от возраста дебюта заболевания. В представлен-
ном исследовании участвовали дети с наиболее часто 
встречающимися в клинике Научно-исследователь-
ского клинического института педиатрии наследст-
венными миопатиями: прогрессирующими мышеч-
ными дистрофиями и врожденными структурными 
миопатиями.

Прогрессирующие мышечные дистрофии пред-
ставляют собой группу наследственных миопатий, 
имеющих первые клинические проявления как в дет-
стве и подростковом возрасте, так и у взрослых. 

В последние десятилетия вопросами психического 
развития детей с наследственными заболевани-

ями активно занимаются специалисты разного про-
филя: психиатры, педиатры, клинические генетики 
и медицинские психологи. Внимание к психическим 
расстройствам при наследственных болезнях отра-
жает прогрессивную гуманистическую реформацию 
взглядов на систему помощи больному ребенку и его 
семье. Своевременная коррекция этих расстройств 
способствует адаптации ребенка в социальной среде 
[1, 2].

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ ПСИХОНЕВРОЛОГИЯ
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Для этих заболеваний характерно различное по ско-
рости постепенное нарастание мышечной слабости. 
Прогрессирующие мышечные дистрофии имеют об-
щие патоморфологические признаки: некрозы мы-
шечных волокон с явлениями регенерации. Проли-
ферация соединительной и жировой ткани приводит 
к появлению псевдогипертрофий.

Врожденные структурные миопатии — гетеро-
генная группа генетически детерминированных за-
болеваний с разными типами наследования и мно-
гообразием вариантов течения. Для патологических 
процессов, лежащих в основе этих заболеваний, ха-
рактерным является отсутствие некрозов мышечных 
волокон и признаков миодистрофии. Функциональ-
ная недостаточность мышечной ткани проявляется 
на фоне развития специфических патологических 
структур в мышечных волокнах, часто дающих назва-
ние нозологической форме [4].

Давно замечено, что заболевания мышц нередко 
сочетаются с нарушениями познавательной сферы. 
Обнаружено, что 32 % пациентов с миодистрофи-
ей Дюшенна имеют коэффициент Векслера менее 
75 и только у 24 % IQ соответствует уровню популя-
ции [5]. Чем объясняются эти нарушения? Высказано 
предположение о плейотропии (способности одного 
гена влиять на несколько фенотипических призна-
ков) пораженных генов при мышечных дистрофиях 
[6]. A. Emery и соавт. [7] изучали гетерогенность нару-
шений психических функций при болезни Дюшенна, 
сравнивая группу мальчиков с выраженной умствен-
ной отсталостью и группу с отсутствием когнитивных 
расстройств. У больных, имеющих тяжелую умствен-
ную отсталость, был отмечен более поздний дебют 
заболевания, у них позже наступала необходимость 
в инвалидном кресле, и они имели менее выраженное 
снижение уровня креатинофосфокиназы с возрастом. 
Т. е. тяжесть поражения мышц не соответствовала 
уровню нарушения интеллекта. В другом исследо-
вании [8] не установлено связи тяжести умственной 
отсталости с размером делеции в гене дистрофина. 
В последнее время признана роль нарушений ди-
строфин-гликопротеинового комплекса в развитии 
спектра аномалий головного мозга, проявляющихся 
когнитивными расстройствами как при отсутствии 
видимых дефектов головного мозга, так и при выра-
женных нарушениях миграции нейронов [9].

Нарушения когнитивных функций при врожден-
ных структурных миопатиях мало изучены. Причины 
их возможного возникновения нам видятся в следую-
щих обстоятельствах. Первое — нарушения развития 
с позиций системогенеза и рефлекторной теории. 
Отсутствие адекватного двигательного акта может 
приводить и к нарушению формирования нейронных 
связей головного мозга. Второе — возникновение 
в перинатальном периоде гипоксических поражений 
нервной системы, связанных с отсутствием адек-

ватной моторной активности. Третье — нарушения 
функций митохондрий, которые могут приводить 
к полиорганным расстройствам. Четвертое — часто 
имеющая место социальная изоляция пациентов.

В работах отечественных и зарубежных психоло-
гов мы не обнаружили исследований, посвященных 
нейропсихологическому анализу локализации нару-
шений когнитивной сферы у детей и подростков с на-
следственными миопатиями.

ХАРАКТЕРИСТИКА ДЕТЕЙ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

Исследование проведено в отделении психонев-
рологии Научно-исследовательского клинического 
института педиатрии. Обследованы 19 пациентов 
(3 девочки и 16 мальчиков) с прогрессирующими 
мышечными дистрофиями и 10 больных (3 девочки 
и 7 мальчиков) с врожденными структурными миопа-
тиями (см. таблицу). Все пациенты обучались по про-
грамме общеобразовательной школы.

Для определения характера нейропсихологиче-
ского дефицита у детей и подростков с прогрессиру-
ющими мышечными дистрофиями и врожденными 
структурными миопатиями использовался метод 
синдромного анализа нарушений высших психиче-
ских функций, разработанный А. Р. Лурия [10] и его 
школой [11, 12] и адаптированный для данного кон-
тингента пациентов. Нейропсихологическое обсле-
дование включало следующие тесты:

• пробы, направленные на оценку зрительно-
пространственного гнозиса и праксиса: проба Хеда, 
копирование рисунков, фигуры Рея—Тейлора, фигу-
ры с поворотом на 180º, узнавание времени по часам 
без стрелок, проба на понимание логико-граммати-
ческих конструкций;

• пробы, направленные на оценку динамиче-
ского праксиса: проба кулак—ребро—ладонь, проба 
на реципрокную координацию рук;

• пробы, направленные на оценку кинестети-
ческой организации;

• пробы, направленные на исследование сома-
тосенсорного гнозиса: локализацию прикосновений 
и дермолексию;

• пробы, направленные на оценку памяти: 
пробы на слухоречевую и зрительную память;

• пробы, направленные на оценку слухомотор-
ной координации: воспроизведение ритмов по образ-
цу и по инструкции;

• пробы, направленные на оценку предметно-
го гнозиса: узнавание реалистических изображений, 
перечеркнутых, наложенных и незаконченных изо-
бражений;

• пробы, направленные на оценку мышления: 
пробы на понимание смысла сюжетных картин, ме-
тодика «четвертый лишний», решение задач.
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ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ ПСИХОНЕВРОЛОГИЯ

Количественная оценка полученных результа-
тов осуществлялась с учетом возрастных нормативов 
выполнения отдельных проб [11, 12]. Выраженность 
выявленных нарушений оценивалась по балльной 
системе: 0 баллов — отсутствие нарушений; 1 балл — 
легкие нарушения и возможность самостоятельной 
коррекции ошибок (до 30 % ошибок); 2 балла — сред-
няя степень выраженности дефекта, возможность 
коррекции и выполнения задания при подсказках 
экспериментатора (от 30 до 70 % ошибок); 3 балла — 
выраженный дефект (от 70 до 100 % ошибок).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

В проведенном исследовании был выявлен ней-
ропсихологический дефицит, который выражался 
в недостаточности зрительно-пространственной де-
ятельности, соматосенсорного гнозиса и тактильной 
чувствительности. На рис. 1 представлен характер 
нарушений высших психических функций у боль-
ных с прогрессирующими мышечными дистрофиями 
и врожденными структурными миопатиями.

В результате исследования когнитивных функций 
у детей и подростков с наследственными прогресси-
рующими мышечными дистрофиями и врожденны-
ми структурными миопатиями отмечаются следую-
щие нарушения, соответствующие определенным 
нейропсихологическим факторам и зонам мозга.

• Фактор пространственного и квазипростран-
ственного восприятия (височно-теменно-затылочные 
отделы мозга). В синдром входят нарушение простран-
ственной организации движений и действий, ошибки 
восприятия пространственных признаков зрительных 
стимулов, пространственные ошибки в пробах на кон-
структивный праксис и праксис позы, нарушения по-
нимания логико-грамматических отношений.

• Фактор кожно-кинестетического восприятия 
(теменные отделы мозга). В синдром входят наруше-
ния тактильной памяти и тактильного внимания, на-
рушения кинестетической основы движений, нару-
шения кинестетической основы речевого моторного 
акта.

• Фактор зрительного и зрительно-пространст-
венного восприятия (затылочные, затылочно-теменные 
отделы мозга). В синдром входят нарушение воспри-
ятия предметных изображений, букв, сужение объема 
непосредственной зрительной памяти.

• Фактор объема вербально-акустического вос-
приятия и слухоречевой памяти (височные отделы 
мозга). В синдром входят трудности в оценке и вос-
произведении ритмических структур, сужение объ-
ема непосредственной слухоречевой памяти, повы-
шенная тормозимостъ следов в слухоречевой памяти, 
трудности воспроизведения слов в стимульной по-
следовательности, номинативные трудности.

• Фактор программирования, регуляции и контр-
оля (переднелобные отделы мозга). В синдром входят 
симптомы нарушения программирования и контроля, 
дефекты регуляции сложных произвольных движе-
ний и действий, упрощение двигательной програм-
мы, фрагментарность анализа, нарушение обобщения 
по ситуативным признакам, трудности понимания 
скрытого смысла рассказа и смысла сюжетной карти-
ны, замена программы упроченным стереотипом, со-
скальзывание на побочные ассоциации.

• Кинетический фактор (заднелобные отделы 
мозга). В синдром входят нарушение плавности, ав-
томатизированности, последовательности двигатель-
ных актов, элементарные персеверации.

• Фактор активации—инактивации (глубинные 
структуры мозга). В синдром входят повышенная 
утомляемость, флуктуации внимания, импульсив-
ность.

На рис. 2 представлена выраженность нейропси-

Таблица. Характеристика пациентов

Группа детей Возраст детей, годы Количество детей Пол

муж. жен.

ПМД — 1-я группа 7—10 11 11 0 

ПМД — 2-я группа 11—17 8 5 3

ВСМ — 1-я группа 7—10 3 2 1 

ВСМ — 2-я группа 11—17 7 4 3

Примечание. ПМД — прогрессирующие мышечные дистрофии; ВСМ — врожденные структурные миопатии.

Рис. 1. Характер нарушений высших психических функций 
у больных с прогрессирующими мышечными дистрофиями 
(ПМД) и врожденными структурными миопатиями (ВСМ).
По оси ординат — штрафные баллы, по оси абсцисс — обла-
сти нарушений высших психических функций.
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Ерохина В.А. и соавт. Особенности развития высших психических функций у детей и подростков...

хологического дефицита у детей и подростков с про-
грессирующими мышечными дистрофиями и вро-
жденными структурными миопатиями. Для всех 
возрастных категорий была выявлена одинаковая 
тенденция: наиболее выраженными являлись син-
дром «ТПО» (принятое сокращение, означающее 
височно-теменно-затылочные области), теменные 
и глубинные синдромы.

В ходе исследования установлено, что недостаточ-
ность когнитивной сферы детей и подростков с про-
грессирующими мышечными дистрофиями более 
выражена, чем у больных с врожденными структур-
ными миопатиями. Полученный результат, по всей 
видимости, можно объяснить значением нарушений 
дистрофина в развитии головного мозга у больных 
с миодистрофиями.

При анализе возрастной динамики нейропсихо-
логических синдромов обнаружено, что независи-
мо от формы наследственных миопатий с возрастом 
уменьшается степень выраженности отдельных симп-
томов, входящих в синдромы, относящиеся ко всем 
блокам мозга. Возраст ребенка оказывает влияние 
на наличие и выраженность тех или иных симпто-
мов нарушения высших психических функций. Это 
приводит к тому, что в синдромах, характеризующих 
состояние разных психических функций и дефи-
цитарность разных мозговых структур, с возрастом 
происходят изменения: уменьшается выраженность 
симптоматики, в большей степени снижается удель-
ный вес симптоматики, относящейся к третьему 
и первому блокам мозга. По А. Р. Лурия, третий блок 
— блок программирования, регуляции и контроля де-

Рис. 2. Выраженность нейропсихологических синдромов 
у больных с прогрессирующими мышечными дистрофиями 
(ПМД) и врожденными структурными миопатиями (ВСМ).
Здесь и на рис. 3: ПЛ, ЗЛ — передне-, заднелобный, В — ви-
сочный, Т — теменной, ТПО — височно-теменно-затылоч-
ный, ЗТ — затылочно-теменной, Г — глубинный синдромы.
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Рис. 3. Выраженность нейропсихологических синдромов 
у больных с прогрессирующими мышечными дистрофия-
ми (ПМД; а) и врожденными структурными миопатиями 
(ВСМ; б) 1-й и 2-й групп.
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ятельности, расположен в передних отделах больших 
полушарий; первый блок — энергетический блок, 
поддерживающий тонус, необходимый для нормаль-
ной работы коры больших полушарий головного 
мозга, расположен в подкорковых отделах и в ство-
ле мозга. В меньшей степени с возрастом снижается 
симптоматика, связанная с кожно-кинестетическим 
и зрительно-пространственным восприятием, свиде-
тельствующая о дефицитарности теменных и височ-
но-теменно-затылочных отделов.

На рис. 3 представлена выраженность нейропси-
хологического дефицита у детей 7—10 лет (1-я группа) 
и подростков 11—17 лет (2-я группа) с прогрессиру-
ющими мышечными дистрофиями (рис. 3, а) и вро-
жденными структурными миопатиями (рис. 3, б).
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Мы надеемся, что проведенное нами нейропси-
хологическое исследование позволяет определить 
характер нарушений нервно-психического развития 
пациентов с прогрессирующими миодистрофиями 

и врожденными структурными миопатиями и в даль-
нейшем, возможно, применить адекватные методы 
психолого-педагогической коррекции для улучшения 
социальной адаптации детей.
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Отклонения в состоянии здоровья детей, ассоциированные со стойкой гиперплазией 
вилочковой железы

Я.В. Воропаева

Научно-исследовательский клинический институт педиатрии, Москва

Children’s abnormalities associated with persistent thymic hyperplasia

Ya.V. Voropaeva 

Research Clinical Institute of Pediatrics, Moscow

Неоднократно обращалось внимание на сочетание стойкой гиперплазии вилочковой железы (код Е32.0 по МКБ-10) с мор-
фологическими и/или функциональными отклонениями со стороны нервной, эндокринной и иммунной систем, различными 
пороками развития, а также рядом других отклонений в состоянии здоровья у детей. Проведено ретроспективное контроли-
руемое исследование по базе компьютерного мониторинга диспансеризации детей декретированных возрастов. Выявлено, 
что у детей с диагностированным увеличением вилочковой железы достоверно больше отклонений в состоянии здоровья 
(функциональных и хронических), чем в группе сравнения, а также достоверно чаще, чем в группе сравнения, отмечается 
наличие некоторых состояний и нозологических форм. Все эти отклонения в состоянии здоровья, как и стойкая гиперплазия 
вилочковой железы, характеризуются наличием отягощающих факторов в процессе онтогенеза. Таким образом, ассоциация 
стойкой гиперплазии вилочковой железы с другими отклонениями в состоянии здоровья является следствием воздействия 
сходных факторов, т.е. нельзя исключить, что увеличение объема и массы тимуса выше предельных возрастных значений, 
с сохранением нормальной гистоархитектоники вилочковой железы, возникает в результате совместного действия генети-
ческих и средовых факторов.

Ключевые слова: дети, вилочковая железа, гиперплазия вилочковой железы, сочетанные заболевания.

Attention has been repeatedly drawn to the fact that persistent thymic hyperplasia (ICD-10 E32.0) is concurrent with morphological 
and/or functional disturbances of the nervous, endocrine, and immune systems, with various malformations and a number of other 
abnormalities in children. A retrospective controlled study was conducted through computer monitoring of the screenings of children 
of decreed ages. Children diagnosed with thymic enlargement have been found to have significantly more (functional and chronic) 
diseases and some conditions and nosological entities than the comparison group. All these abnormalities, as persistent thymic hy-
perplasia, are characterized by the presence of aggravating factors during ontogenesis. Thus, the association of persistent thymic 
hyperplasia with other abnormalities is due to the influence of similar factors, i.e. the fact that the increase in the volume and weight 
of the thymus above the limiting age values with maintenance of its normal histoarchitectonics arises from the joint action of genetic 
and environmental factors must not be ruled out. 

Key words: children, thymus, thymic hyperplasia, comorbidities.
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поля на формирование вилочковой железы в периоды 
эмбриофетогенеза [2, 3] проведен анализ встречаемости 
сочетанных диагнозов в двух выборках детей: с диагно-
стированным стойким увеличением вилочковой железы 
и в группе сравнения.

ХАРАКТЕРИСТИКА ДЕТЕЙ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

Проведено ретроспективное контролируемое ис-
следование. Сведения о состоянии здоровья детей 
получены из федеральной базы деперсонифициро-
ванных данных мониторинга диспансеризации декре-
тированных возрастов (1, 3, 6, 7, 10, 12, 14—17 лет), 
сформированной на основе многоуровневой системы 
регистров [4] в ходе диспансерных профилактических 
осмотров 2002 г. и 2005—2010 гг. Данные аккумулирова-
лись в Центре мониторинга диспансеризации детского 
населения Московского НИИ педиатрии и детской 

В многочисленных исследованиях неоднократно об-
ращалось внимание на сочетание стойкой гиперпла-

зии вилочковой железы (код Е32.0 по МКБ-10) с морфо-
логическими и / или функциональными отклонениями 
со стороны нервной, эндокринной и иммунной систем, 
различными пороками развития, а также рядом других 
отклонений в состоянии здоровья у детей. Подобный 
полиморфизм клинических проявлений позволяет пред-
положить у детей с большим тимусом наличие особен-
ностей в процессе формирования организма на ранних 
этапах онтогенеза [1]. В качестве воздействующих сре-
довых факторов нельзя исключить гелиогеофизические. 
В ходе изучения возможного влияния геомагнитного 
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хирургии (в настоящее время Научно-исследователь-
ский клинический институт педиатрии) на основа-
нии приказов Минздрава России от 15.03.2002 г. № 81 
и Минзравсоцразвития России от 9 декабря 2004 г. № 
310. При формировании выборки для исключения по-
падания в исследуемые группы карт одних и тех же де-
тей, осмотренных в разные годы, дубли карт отслежи-
вались путем сравнения идентификационных кодов.

Сформированы две группы: группа исследования 
и группа сравнения. Исследуемая группа формирова-
лась с помощью SQL-запросов путем создания выборки 
из базы диспансеризации данных детей с диагнозом «ги-
перплазия вилочковой железы» (код E32.0 по МКБ-10). 
Размер группы сравнения определялся размером группы 
исследования в год осмотра. Для формирования данной 
группы в SQL-запросе использовался генератор случай-
ных чисел (random), т. е. из всей федеральной базы выби-
рались случайным образом дети, чьи данные соответст-
вовали следующим критериям: возраст от 0 лет до 3 лет 
включительно (поскольку среди детей с гиперплазией 
вилочковой железы преобладают дети до 3 лет [5]), отсут-
ствие в карте кода «E32.0» — стойкая гиперплазия вилоч-
ковой железы, наличие диагностированных отклонений 
в состоянии здоровья. Количество детей в группах иссле-
дования и сравнения представлены в табл. 1.

Обработка данных проводилась с использованием 
средств MS SQL, MS Excel. Для анализа полученных 
данных применялись аналитические методы индук-
тивной статистики. Оценка различий осуществлялась 
с помощью непараметрического критерия Пирсона 
(χ²). Различия между группами считались статистиче-
ски значимыми при p≤0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Проанализировано число диагнозов, приходящих-
ся на одного ребенка. Выявлено, что в группе сравне-

ния у большинства детей (70 %) имел место один диаг-
ноз и лишь у 30 % детей два диагноза и более, в группе 
исследования на одного ребенка в 1,7 раза чаще при-
ходится два диагноза, более чем в 3 раза чаще — три 
диагноза, в 6,4 раза чаще — четыре диагноза и в 12 раз 
чаще — пять диагнозов (табл. 2).

При анализе карт группы исследования по сред-
ним значениям за 9 лет выявлено, что среди диаг-
нозов, сочетанных со стойкой гиперплазией вилоч-
ковой железы, по частоте встречаемости на первом 
месте находятся отдельные состояния, возникающие 
в перинатальном периоде (253,1 ‰), на втором месте 
— болезни нервной системы (237,1 ‰), на третьем 
месте — врожденные аномалии [пороки развития], 
деформации и хромосомные нарушения (161,9 ‰), 
на четвертом месте — болезни крови, кроветворных 
органов и отдельные нарушения, вовлекающие им-
мунный механизм (107,8 ‰), на пятом месте — бо-
лезни эндокринной системы, расстройства питания 
и нарушения обмена веществ (99,2 ‰).

В группе сравнения на первое место также зани-
мали отдельные состояния, возникающие в перина-
тальном периоде (286,5 ‰), второе место — болезни 
нервной системы (283,1 ‰), третье место — болезни 
крови, кроветворных органов и отдельные наруше-
ния, вовлекающие иммунный механизм (138,3 ‰), 
четвертое место — врожденные аномалии (пороки 
развития), деформации и хромосомные нарушения 
— 104,7 ‰, на пятом месте болезни органов пищева-
рения (87,8 ‰). В группе исследования (у детей с уве-
личенным тимусом) врожденные аномалии и поро-
ки развития выявлены достоверно чаще (χ²=56,4, 
р<0,0001), чем в группе сравнения. При более деталь-
ном исследовании выявлено, что такая разница в ча-
стотах возникла за счет врожденных аномалий (по-
роков развития) системы кровообращения: в группе 
исследования они составили 74,4 ‰, что достоверно 

Таблица 1. Размеры группы исследования и группы сравнения

Группа 2002 г. 2005 г. 2006 г. 2007 г. 2008 г. 2009 г. 2010 г. Всего

Группа исследования (дети со стойкой гиперплазией 
вилочковой железы

2466 625 474 398 299 416 321 4999

Группа сравнения (дети с выявленными отклонениями 
в состоянии здоровья)

2466 625 474 398 296 416 321 4996

Таблица 2. Количество диагнозов у детей со стойкой гиперплазией вилочковой железы и у детей с выявленными отклонениями 
в состоянии здоровья

Число  
диагнозов

Группа исследования (дети со стойкой 
гиперплазией вилочковой железы)

Группа сравнения (дети с выявленными 
отклонениями в состоянии здоровья)

достоверность различий

на 1000 осмотренных % на 1000 осмотренных % χ2 p

Один 254,7 25 699,0 70 717,8 <0,001

Два 355,1 36 213,4 21 137,4 <0,001

Три 224,8 22 60,6 6 413,9 <0,001

Четыре 109,4 11 17,0 2 316,5 <0,001

Пять 56,0 6 4,4 0 212,2 <0,001

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ ЭПИДЕМИОЛОГИЯ 
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больше (χ²=81,2; р<0,0001), чем в группе сравнения 
(31,6 ‰), а также врожденных аномалий органов 
дыхания, частота которых составила соответственно 
11,6 и 1,2 ‰ (χ²=40,3; р<0,0001). Кроме того, у детей 
со стойкой гиперплазией вилочковой железы часто-
та болезней системы кровообращения также была 
достоверно выше, чем у детей из группы сравнения: 
(χ²=93,71, р<0,0001).

Наряду с анализом по классам болезней рассмо-
трены отдельные подклассы и нозологические фор-
мы у детей с увеличенным тимусом и у детей в группе 
сравнения. В группе исследования достоверно прео-
бладали дорсопатии, хронические болезни нижних 
дыхательных путей, врожденные аномалии системы 
кровообращения и органов дыхания, различные виды 
кардиомиопатий (табл. 3). Полученные в процес-
се анализа результаты позволяют высказать мнение, 
что перечисленные состояния и заболевания ассоци-
ированны с увеличением вилочковой железы, пред-
ставляя собой, в части случаев, признаки нарушения 
эмбрио- или органогенеза.

В литературе уже звучало мнение, что врожденная 
тимомегалия (синоним стойкой гиперплазии вилоч-
ковой железы) является одним из симптомов пораже-
ния нервной, эндокринной, иммунной систем, и этот 
патологический комплекс предложено именовать 
нервно-эндокринно-иммунным синдромом с тимо-
мегалией. Он может быть изолированным или соче-
таться с другими проявлениями дизэмбриогенеза. 
Высказывается предположение о нарушении формо-
образования на очень ранней стадии эмбриогенеза, 
что связывают с нарушениями в системе регуляции 
органогенеза, возможно с участием Hox-генов [1]. 
Поэтому нельзя исключить, что увеличение объема 

и массы тимуса выше предельных возрастных значе-
ний, с сохранением нормальной гистоархитектоники 
вилочковой железы возникает в результате совмест-
ного действия генетических и средовых факторов. 
Как известно, рассмотренные отклонения в состоя-
нии здоровья, включая стойкую гиперплазию вилоч-
ковой железы, характеризуются наличием негатив-
ных факторов в процессе онтогенеза: отягощенный 
семейный анамнез, возраст и хронические заболе-
вания матери, патологическое течение беременно-
сти и родов, нарушение фетоплацентарного крово-
обращения (хроническая гипоксия в антенатальном 
периоде), патологическое течение родов и раннего 
постнатального периода, факторы физической и хи-
мической природы (производственные вредности).

ВЫВОДЫ

Многолетнее популяционное ретроспективное 
контролируемое исследование, проведенное на боль-
шом материале по данным мониторинга диспансери-
зации детского населения, в ходе изучения возмож-
ного влияния геомагнитного поля на формирование 
вилочковой железы в периоды эмбриофетогенеза, 
подтверждает результаты, полученные ранее разными 
авторами:

1. В группе исследования (у детей с диагностиро-
ванным увеличением вилочковой железы) выявляет-
ся достоверно больше отклонений в состоянии здоро-
вья (функциональных и хронических), чем в группе 
сравнения.

2. В группе исследования достоверно чаще, 
чем в группе контроля, отмечается наличие дорсопа-
тий, хронических болезней нижних дыхательных пу-

Таблица 3. Размеры группы исследования и группы сравнения

Код МКБ-10 Подкласс МКБ-10 Группа исследования Группа сравнения χ2 p

D50 — D53 Анемии, связанные с питанием 90,0 160,1 87,9 <0,001

G93 Другие поражения головного мозга 155,4 198,2 22,2 0,00002

G20 — G26 Экстрапирамидные и другие двигатель-
ные нарушения 

20,2 7,2 29,4 <0,001

I30 — I52 Другие болезни сердца 48,4 12,2 103,7 <0,001

I42 — I42.9 Кардиомиопатия (все) 23,8 6,8 45,4 <0,001

J40 — J47 Хронические болезни нижних дыхатель-
ных путей 

16,2 4,4 32,3 <0,001

M40 — M43, 
M50 — M54

Дорсопатии 18,2 5,8 30,6 <0,001

N40 — N51 Болезни мужских половых органов 10,0 18,0 11,9 0,00264

P20 — P29 Дыхательные и сердечно-сосудистые 
нарушения, характерные для перинаталь-

ного периода

68,0 40,0 33,8 <0,001

Q20 — Q28 Врожденные аномалии (пороки разви-
тия) системы кровообращения

80,2 31,6 99,1 <0,001

Q30 — Q34 Врожденные аномалии (пороки разви-
тия) органов дыхания

5,8 1,2 13,8 0,00103
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тей, врожденных аномалий системы кровообращения 
и органов дыхания, различных видов кардиомиопатий.

3. Стойкая гиперплазия вилочковой железы ассо-
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циирована с различными отклонениями в состоянии 
здоровья, что может определяться воздействием сход-
ных факторов среды в разные периоды онтогенеза.
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Силденафил в лечении артериальной легочной гипертензии

О.С. Грознова, И.В. Леонтьева, О.В. Тодорова
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Sildenafil in the treatment of pulmonary hypertension 

O.S. Groznova, I.V. Leontyeva, O.V. Todorova

Research Clinical Institute of Pediatrics, Moscow

Представлено клиническое наблюдение применения ингибитора фосфодиэстеразы-5 (силденафила) в длительном контро-
лируемом катамнезе у больной с первичной легочной гипертензией. Применение силденафила в качестве монотерапии легоч-
ной гипертензии в течение 6 лет имело значительный положительный эффект в виде уменьшения функционального класса 
легочной гипертензии с 3-го до 1-го, увеличения толерантности к физической нагрузке, улучшения эхокардиографических 
показателей и биохимических маркеров (мозговой натрийуретический пептид), увеличения потребления кислорода при про-
ведении кардиореспираторного теста.

Ключевые слова: дети, легочная артериальная гипертензия, распространенность, классификация, клиническая картина, 
лечение, ингибитор фосфодиэстеразы-5, силденафил, кардиореспираторный тест. 

The paper describes the clinical use of a phosphodiesterase 5 inhibitor (sildenafil) in a patient with primary pulmonary hypertension 
during a long-term controlled follow-up. The 6-year use of sildenafil as monotherapy for pulmonary hypertension had a significant 
positive effect as a decrease in the functional class of pulmonary hypertension from 3 to 1, an increase in exercise tolerance, improve-
ments in echocardiographic parameters and biochemical markers (brain natriuretic peptide), and a rise in oxygen uptake during 
cardiorespiratory testing.

Key words: children, pulmonary hypertension, prevalence, classification, clinical picture, treatment, phosphodiesterase 5 inhibitor, 
sildenafil, cardiorespiratory test.
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тензии претерпевает постоянные изменения в связи 
с улучшением понимания патогенетических меха-
низмов формирования заболевания. Последние из-
менения были внесены в 2013 г. [4]. Классификация 
выглядит следующим образом:

А. Легочная артериальная гипертензия:
1) идиопатическая (первичная);
2) семейная (наследственная);
3) ассоциированная c: врожденными пороками 

сердца, системными заболеваниями соединительной 
ткани, ВИЧ-инфекцией, портальной гипертензией, 
системно-легочным шунтом, другими заболеваниями 
(в том числе гемоглобинопатии, спленэктомия, бо-
лезни накопления, болезнь Гоше, миелопролифера-
тивные заболевания, наследственная геморагическая 
телеангиэктазия); патологией вен и капилляров; пер-
систирующая легочная гипертензия новорожденных.

Б. Легочная гипертензия на фоне заболеваний ле-
вых отделов сердца.

В. Легочная гипертензия на фоне заболеваний 
легких и гипоксии.

Г. Легочная гипертензия на фоне хронических 
тромбоэмболических заболеваний.

Д. Связанная с лекарственными и токсическими 
воздействиями.

Клиническая картина легочной гипертензии у де-
тей включает следующие симптомы: одышка, та-

Распространенность и частота встречаемости ле-
гочной гипертензии в детской популяции до сих 

пор достоверно не определена: до настоящего време-
ни данные, полученные по разным странам и различ-
ным регистрам, отличаются друг от друга. Согласно 
национальному регистру Нидерландов, совокупная 
частота встречаемости легочной гипертензии лю-
бой этиологии составляет 63,7 на 1 000 000 детей [1]. 
Наибольшую распространенность имеет перси-
стирующая легочная гипертензия новорожденных 
и транзиторная легочная гипертензия на фоне вро-
жденного порока сердца (30,1 и 21,9 на 1 000 000 соот-
ветственно) [1]. Распространенность идиопатической 
артериальной легочной гипертензии, по данным на-
ционального регистра Великобритании, составляет 
2,1 на 1 000 000 [2]. По данным французского нацио-
нального регистра, распространенность хронической 
легочной гипертензии составляет 3,7 на 1 000 000 [3].

Клиническая классификация легочной гипер-
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хикардия, цианоз, синкопальные состояния, боль 
в грудной клетке, пульсация во втором межреберье, 
акцент II тона над легочной артерией, шум недоста-
точности клапана легочной артерии, шум трикуспи-
дальной недостаточности, периферические отеки. 
Методы обследования больных включают электро-
кардиограмму, эхокардиографию, катетеризацию 
правых отделов сердца, магнитно-резонансную то-
мографию органов грудной клетки, кардиореспира-
торный тест, биохимические показатели (мозговой 
натрийуретический пептид и промозговой натрий-
уретический пептид).

Лечение артериальной легочной гипертензии пре-
терпело значительные изменения, особенно в послед-
нее десятилетие. Появился целый спектр специфиче-
ских препаратов, снижающих давление в малом круге 
кровообращения: блокаторы эндотелина, ингибито-
ры фосфодиэстеразы-5, простаноиды. Разработаны 
и клинически исследованы различные схемы лечения 
больных, однако, учитывая относительно недолгую 
историю применения препаратов, остаются актуаль-
ными вопросы длительной выживаемости пациентов, 
особенно страдающих первичной легочной гипертен-
зией. С целью демонстрации применения ингибито-
ра фосфодиэстеразы-5 (силденафила) в длительном 
контролируемом катамнезе у больной с первичной 
легочной гипертензией представлено данное клини-
ческое наблюдение.

Пациентка Е., 19 лет, наблюдающаяся в отделении 
кардиологии с диагнозом: первичная артериальная 
легочная гипертензия 3-й класс (ВОЗ), хроническая 
сердечная недостаточность (ХСН) IIА — Б степени 
3-й функциональный класс с возраста 5 лет.

Наследственный анамнез отягощен по ишеми-
ческой болезни сердца, артериальной гипертензии, 
алиментарному ожирению, пиелонефриту. Из анам-
неза жизни известно, что девочка от шестой беремен-
ности, третьих физиологических родов на 40 неделе: 
первая и вторая беременности закончились родами 
(дети здоровы), третья, четвертая и пятая — выкиды-
ши на ранних сроках; беременность протекала с ток-
сикозом первой половины. Девочка закричала сразу, 
масса при рождении 3500 г, длина тела 51 см. Раннее 
развитие без особенностей.

С 3 мес жизни до 4 лет с частотой 1 раз в 3—6 мес 
девочка болела острыми респираторными заболева-
ниями, которые протекали с явлениями дыхательной 
недостаточности, в связи с чем ребенок неоднократно 
госпитализировался в стационар с диагнозом остро-
го бронхита, где на фоне симптоматической терапии 
состояние стабилизировалось. Электрокардиография 
не проводилась. В 4 года состояние девочки резко 
ухудшилось. После незначительной физической на-
грузки появлялась одышка, цианоз носогубного тре-
угольника, бледность, вялость, и родители обратились 
в детскую областную больницу по месту жительства.

При обследовании выявлены признаки перегрузки 
правых отделов сердца по данным ЭКГ; на рентгено-
грамме органов грудной клетки отмечена кардиоме-
галия; эхокардиография выявила выраженное расши-
рение правого желудочка до 41 мм (норма до 12 мм), 
расчетное давление в легочной артерии составило 
85 мм рт.ст. (норма до 35 мм рт.ст.), фракция выброса 
— 69 % (нормальное значение). Данные о врожденном 
пороке сердца не получены. Кроме того, было прове-
дено зондирование правых отделов сердца — давление 
в правом желудочке и легочной артерии 90 / 50 мм рт.ст. 
(при возрастной норме до 30 / 8 мм рт.ст.). Назначен ди-
гоксин, курантил. Для уточнения диагноза и выбора 
тактики лечения направлена в отделение кардиологии 
нашего института.

К моменту поступления в наше отделение в воз-
расте 5 лет состояние девочки ухудшилось: наросла 
одышка (не могла подниматься по лестнице, ходи-
ла очень медленно), периодически при напряже-
нии появлялся цианоз губ и акроцианоз. Мать но-
сила ребенка на руках. При поступлении отмечался 
периорбитальный цианоз, частота дыхания 38 в ми-
нуту, пульс 140 в минуту, артериальное давление 
92 / 52 мм рт.ст., печень выступала из-под края ре-
берной дуги на 4,5 см. Таким образом, клиническая 
картина соответствовала признакам хронической 
сердечной недостаточности 2Б-3 степени, легочная 
гипертензия 3-го функционального класса (соглас-
но классификации, рекомендованной ВОЗ). Ле-
гочная гипертензия 3-го функционального класса 
имеет следующие характеристики — заметное огра-
ничение физической активности: в покое симпто-
мы отсутствуют, физическая активность меньшей 
интенсивности по сравнению с привычными на-
грузками сопровождается появлением симптомов 
легочной гипертензии.

На ЭКГ — отклонение электрической оси сер-
дца вправо. Признаки перегрузки правого желудочка 
и правого предсердия. Ишемические изменения ми-
окарда. На эхокардиограмме выявлены признаки вы-
сокой легочной гипертензии, гипертрофия миокарда 
правого желудочка, выраженная дилатация правого 
желудочка, трикуспидальная регургитация 2-й сте-
пени; давление в правом желудочке 76 мм рт.ст., рас-
четное систолическое давление в легочной артерии 
— 91 мм рт.ст., фракция выброса — 86 %.

На рентгенограмме органов грудной клетки 
очаговых инфильтративных теней нет, легочный 
рисунок обеднен по периферии. Кардиторакаль-
ный индекс 56 %. По левому контуру выбухает 
дуга a.pulmonale. Заключение: признаки легочной 
гипертензии. На компьютерной томографии — 
данных о патологии бронхолегочной системы не 
получено. Заключение: легочная гипертензия, уме-
ренное увеличение размеров сердца.

Биохимический анализ крови, коагулограмма, об-
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щий клинический анализ крови, общий клинический 
анализ мочи — без патологических изменений.

Уточнялся генез легочной гипертензии, с этой 
целью по данным эхокардиографии исключены вро-
жденные пороки сердца и отвергнута ассоциация ле-
гочной гипертензии с врожденным пороком сердца. 
По данным компьютерной томографии и рентгено-
графии органов грудной клетки исключена патология 
бронхолегочной системы. Кроме того, была исклю-
чена патология левых отделов сердца. Учитывая нор-
мальные показатели клинического, биохимического 
анализов крови, исключены системные заболевания, 
сопровождающиеся легочной гипертензией.

Таким образом, на основании результатов прове-
денного обследования был поставлен диагноз: пер-
вичная легочная гипертензия, артериальная форма 
3-й функциональный класс (по классификации ле-
гочной гипертензии), хроническая сердечная недо-
статочность 2Б — 3-й степени 3-й функциональный 
класс (по классификации сердечной недостаточно-
сти).

В отделении проводилась коррекция терапии 
хронической сердечной недостаточности и легоч-
ной гипертензии: дигоксин 0,06 мг×2 раза в день, 
коринфар по 1/

2
 таблетки 3 раза в день, триампур 

по 1/
2
 таблетки 3 раза в день, аспирин в микродозах. 

Девочке был назначен капотен в дозе 0,5 мг / кг в сут-
ки, но препарат отменен в связи с возникшей орто-
статической гипотензией. Возможности назначения 
специфического препарата в тот период (90-е годы 
ХХ века) не было.

На фоне терапии несколько уменьшились явле-
ния хронической сердечной недостаточности, про-
явления легочной гипертензии оставались в прежнем 
объеме. В дальнейшем девочка наблюдалась в нашем 
институте в среднем 2 раза в год. До 13-летнего возра-
ста состояние медленно ухудшалось. К 13 годам циа-

ноз носил постоянный характер, наблюдалась одыш-
ка при незначительной физической активности, 
пастозность передней брюшной стенки, отеки ног, 
тошнота, резкое снижение толерантности к физи-
ческой нагрузке, что соответствует 3-4-му функцио-
нальному классу легочной гипертензии, хронической 
сердечной недостаточности 2Б — 3-й степени.

При обследовании на ЭКГ отмечалось отклоне-
ние электрической оси сердца вправо, перегрузка 
правого предсердия и правого желудочка, выражен-
ные нарушения процессов реполяризации в миокар-
де желудочков (рис. 1).

На рентгенограмме органов грудной клетки: груд-
ная клетка асимметричная. Прозрачность легочных 
полей повышена. Легочный кровоток усилен, обед-
нен на периферии, выражена деформация сосудов. 
Правый корень расширен, укорочен, левый за тенью 
сердца. Кардиоторакальный индекс — 64 %, индекс 
Мура — 40 %. Выбухает дуга легочной артерии (рис. 2).

Допплерэхокардиография — наросла дилатация 
правого желудочка до 56 мм (норма до 15 мм), дав-
ление в правом желудочке 91 мм рт.ст., диаметр ле-
гочной артерии 30 мм, градиент сброса на легочной 
артерии 56 мм рт.ст., расчетное давление в легочной 
артерии 106 мм рт.ст., конечный диастолический ди-
аметр левого желудочка 35 мм, фракция выброса — 
60 %. Выраженное ремоделирование миокарда.

Произведена катетеризация правых отделов сер-
дца: давление в правом желудочке — 99 / 59 мм рт.ст. 
(среднее 74 мм рт.ст.), давление в легочной артерии 
— 97 / 59 мм рт.ст. (среднее 73 мм рт.ст.). Верифици-
рована легочная гипертензия. Сатурация кислорода 

Рис. 1. ЭКГ больной с первичной легочной гипертензией. 
Выраженная перегрузка правого желудочка, правого пред-
сердия, нарушение процесса реполяризации миокарда.

Рис. 2. Рентгенограмма больной с первичной легочной ги-
пертензией. Кардиомегалия за счет увеличения правых и ле-
вых отделов сердца.
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— 63,3 %. Потребление кислорода в покое резко сни-
жено до 650 мл / мин / кг.

Таким образом, стандартная терапия легочной ги-
пертензии была неэффективна.

В это время появились первые пилотные иссле-
дования, доказавшие эффективность ингибиторов 
фосфодиэстеразы-5 для лечения артериальной легоч-
ной гипертензии у детей. Больная приняла участие 
в «Рандомизированном двойном слепом, с подбором 
доз, в параллельных группах, плацебо-контролируе-
мом исследовании препарата силденафил для приема 
внутрь у детей в возрасте 1—16 лет с легочной артери-
альной гипертензией» согласно протоколу А1481131 
(фаза 2), а затем в «Мультицентровом, длительном 
исследовании безопасности перорального лечения 
силденафилом больных, закончивших первое иссле-
дование» согласно протоколу А1481156 (фаза 3).

В 13-летнем возрасте девочка начала прием силде-
нафила в стартовой дозе 1 мг / кг в сутки с повышени-
ем до 3 мг / кг в сутки. Уже через 1 мес от начала при-
ема отмечено субъективное улучшение самочувствия: 
уменьшились одышка, цианоз, стала ходить быстрее, 
исчезли отеки, тошнота, а через 2 мес стала посе-
щать школу 2 раза в неделю, часто болела острыми 
респираторными заболеваниями, но без признаков 
дыхательной недостаточности. Т. е. состояние соот-
ветствовало 2-му функциональному классу легочной 
гипертензии.

При динамическом наблюдении проведена 
оценка следующих параметров: одышка через 5 мес 
после начала приема силденафила уменьшилась 
с 4 до 3 баллов, а через год она составляла 1 балл, — 
что соответствует параметру «очень легкая», согласно 
10-балльной шкале Борга. Динамика параметров моз-
гового натрийуретического пептида: на фоне терапии 
отмечена нормализация показателей через 8 месяцев 
(со 111 пг / мл до менее 0,6 пг / мл), в 2 раза уменьшил-
ся уровень промозгового натрийуретического пепти-
да (NT-Pro) BNP (с 857 до 445 пг / мл).

При оценке эхокардиографических параметров 
в динамике с момента начала приема силденафила 
отмечено снижение показателей размеров и давления 
в правом желудочке, а также градиента на трикуспи-
дальном клапане и легочной артерии. Правый желу-
дочек до 51 мм (норма до 15 мм), давление в правом 
желудочке — 75 мм рт.ст., градиент сброса на легоч-
ной артерии 45 мм рт.ст., расчетное давление в легоч-
ной артерии 90 мм рт.ст., конечный диастолический 
диаметр левого желудочка 38 мм, фракция выбро-
са — 63 %. Выраженное ремоделирование миокарда 
(рис. 3).

Катетеризация правых отделов сердца и легочной 
артерии: давление в легочной артерии — 86 / 45 мм 
рт.ст. (среднее 68 мм рт.ст.).

Выявлена четкая положительная динамика 
по результатам пробы с дозированной физической 

нагрузкой и оценкой потребления кислорода. От-
мечено увеличение толерантности к физической 
нагрузке и увеличение потребления кислорода. Че-
рез год от начала приема силденафила потребление 
кислорода при физической нагрузке увеличилось 
с 650 до 840 мл / мин / кг (рис. 4).

Через 2 года от начала приема силденафила девоч-
ка смогла каждый день посещать школу, закончила 
9 классов. Поступила и закончила техникум (ходи-
ла туда каждый рабочий день пешком 15 мин в один 
конец). При значительном повышении физической 
нагрузки (поход с рюкзаком) у больной появлялись 
тошнота, одышка, отеки ног; после приема мочегон-
ных и коринфара состояние нормализовалось. Со-
стояние соответствует 1-му функциональному классу 
легочной гипертензии, т. е. отсутствуют ограничения, 
а именно привычная физическая активность не со-
провождается быстрой утомляемостью, появлением 
одышки или сердцебиения.

Таким образом, на фоне терапии наблюдалось 
улучшение в виде повышения толерантности к физи-
ческой нагрузке, уменьшения одышки и признаков 
хронической сердечной недостаточности, что являет-
ся доказательством эффективности применения ин-
гибиторов фосфодиэстеразы-5 по результатам 6-лет-
него наблюдения у больной с первичной легочной 
гипертензией.

Рис. 3. Допплерэхокардиография больной с первичной ле-
гочной гипертензией.
На верхнем снимке — поток крови на клапане легочной ар-
терии с выраженным сбросом крови на клапане, на нижнем 
— выраженная регургитация на трикуспидальном клапане.
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Рис. 4. Кардиореспираторный тест больной с первичной легочной гипертензией до начала лечения силденафилом (слева) 
и через год (справа).
Отмечено небольшое увеличение переносимой физической нагрузки, повышение потребления кислорода, «расхождение» 
кривых кислорода и углекислого газа на фоне лечения.
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Классический узелковый полиартериит: клиническое наблюдение у ребенка раннего 
возраста

И.Л. Алимова, Н.Б. Пашинская, О.П. Никонова, А.Н. Евдокимов

Смоленская государственная медицинская академия; Смоленская областная детская клиническая больница; Смо-
ленский областной институт патологии

Classical polyarteritis nodosa in an infant 

I.L. Alimova, N.B. Pashinskaya, O.P. Nikonova, A.N. Evdokimov

Smolensk State Medical Academy; Smolensk Regional Children’s Clinical Hospital; Smolensk Regional Institute of Pathology

Освещены современные подходы к диагностике и лечению узелкового полиартериита у детей. Клиническое наблюдение 
демонстрирует трудности диагностики, связанные с неспецифичностью начальных симптомов заболевания, полиморфизмом 
клинических проявлений, отсутствием специфических морфологических и аортографических маркеров. Диагноз устанавли-
вался методом исключения различных ревматических, инфекционных и онкологических заболеваний. Особенностью данно-
го клинического случая явилось тяжелое течение классического узелкового полиартериита, протекавшего с церебральными 
сосудистыми кризами у ребенка раннего возраста с отягощенной наследственностью.

Ключевые слова: дети, узелковый полиартериит, диагностика, лечение. 

The article presents current approaches to diagnosing and treating polyarteritis nodosa in children. This clinical case demonstrates 
diagnostic difficulties associated with the nonspecificity of initial symptoms of the disease, with the polymorphism of its clinical mani-
festations, and with the absence of specific morphological and aortographic markers. The diagnosis was made by excluding various 
rheumatic, infectious, and neoplastic diseases. The peculiarity of this clinical case was the severe course of classical polyarteritis 
nodosa accompanied by cerebral vascular crises in an infant with a compromised family history.

Keywords: children, polyarteritis nodosa, diagnosis, treatment.
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Узелковый полиартериит (син.: болезнь Куссма-
уля—Мейера) — острое, подострое или хрони-

ческое заболевание, в основе которого лежит по-
ражение периферических и висцеральных артерий 
преимущественно мелкого и среднего калибра, раз-
витие деструктивно-пролиферативного васкулита 
и последующей периферической и висцеральной 
ишемии [1]. В современной номенклатуре системных 
васкулитов (СНСС, 2012) узелковый полиартериит 
относится к некротизирующим васкулитам средних 
или мелких артерий без гломерулонефрита или по-
ражения артериол, капилляров, венул, не ассоцииро-
ванным с антителами к цитоплазме нейтрофилов [2]. 
Как и большинство системных васкулитов, узелко-
вый полиартериит входит в группу системных пора-

жений соединительной ткани и имеет код по МКБ-10 
М30.0.

В детском возрасте выделяют два варианта заболе-
вания: классический узелковый полиартериит с преи-
мущественным поражением периферических сосудов 
и ювенильный полиартериит с преимущественным по-
ражением периферических сосудов, гиперергическим 
компонентом, возможным формированием очагов не-
крозов кожи и слизистых оболочек, а также гангрены 
дистальных отделов конечностей [3]. У детей распро-
страненность узелкового полиартериита неизвестна, 
однако в последние годы отмечена тенденция к увели-
чению заболеваемости, как и в целом при заболевани-
ях из группы системных васкулитов [4]. Узелковый по-
лиартериит развивается в любом возрасте, факторами 
риска тяжелого течения и неблагоприятного прогноза 
являются ранний возраст и мужской пол пациента [1, 3].

Этиология заболевания до конца неизвестна, 
предполагается, что практически любые инфекцион-
ные агенты (вирусы гепатита В и С, краснухи, цито-
мегаловирус, герпесвирус, парвовирус, ВИЧ) могут 
вызывать развитие заболевания. При классическом 
узелковом полиартериите в 80 % случаев наблюдается 
ассоциация с вирусом гепатита В. Триггерными фак-
торами могут быть также вакцины, лекарственные 
препараты [1, 5]. Обсуждается роль наследственной 
предрасположенности, имеются данные о гомозигот-
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ной мутации p.Gly47Arg гена CECR1 (ADA2) у паци-
ентов с узелковым полиартериитом и ранним дебю-
том заболевания [6].

В основе патогенеза узелкового полиартериита 
лежат иммунокомплексные механизмы, активация 
комплемента, повреждение эндотелия с последу-
ющим высвобождением цитокинов и медиаторов 
воспаления. Иммунокомплексное воспаление раз-
вивается в стенке мелких и средних артерий, сопро-
вождается деструктивно-пролиферативным васкули-
том, деформацией сосудистого русла, замедлением 
кровотока, реологическими и гемокоагуляционными 
нарушениями, тромбозом просвета сосудов, тканевой 
ишемией [1, 3].

С учетом существующих рекомендаций диагноз 
узелкового полиартериита устанавливается при на-
личии не менее двух основных или одного основного 
и трех вспомогательных критериев [7]. Основные кри-
терии диагностики: множественный асимметричный 
мононеврит или полиневрит (сочетанное или после-
довательное поражение лучевого, локтевого, средин-
ного, малоберцового и других нервов), ишемическое 
поражение кишечника (инфаркт, некроз стенки киш-
ки), синдром артериальной гипертензии (стойкое 
увеличение диастолического артериального давления 
с мочевым синдромом), ангиографические измене-
ния (аневризмы мелких и средних внутриорганных 
артерий в сочетании с очаговой сосудистой дефор-
мацией), некротизирующий васкулит (деструктивно-
пролиферативный васкулит мелких и средних арте-
рий мышечного типа по данным биопсии).

Вспомогательные критерии диагностики: поху-
дание (снижение массы тела более 15 % от исходной 
за короткий период), боли в суставах и / или мышцах 
(поражаются крупные суставы и мышцы дистальных 
отделов конечностей), лихорадка (выше 38ºС на про-
тяжении более 2 нед), лейкоцитоз более 20,0•109 / л 
(в трех анализах периферической крови).

Классическая форма узелкового полиартерии-
та отличается особыми трудностями диагностики, 
связанными с неспецифичностью начальных сим-
птомов, полиморфизмом клинических проявлений, 
отсутствием специфических лабораторных марке-
ров. Диагноз узелкового полиартериита приходится 
устанавливать нередко методом исключения, после-
довательно отвергая предположение о различных 
ревматических, инфекционных и онкологических 
заболеваниях.

Основными причинами смерти больных являются 
осложнения злокачественной артериальной гипер-
тензии, острые нарушения мозгового кровообраще-
ния, инфаркт миокарда, острая левожелудочковая 
недостаточность, прогрессирующая почечная недо-
статочность, хирургические осложнения ишемиче-
ского энтерита и колита [8].

Лечение узелкового полиартериита включает па-

тогенетическую и симптоматическую терапию, вы-
бор средств которой определяется индивидуально 
и зависит от клинических проявлений и степени ак-
тивности заболевания. В связи с высокой частотой 
прогрессирования заболевания, сложностью прове-
дения противовоспалительной терапии в условиях 
высокой артериальной гипертензии и возможного 
наличия инфицированности вирусом гепатита В, 
монотерапия глюкокортикостероидами не исполь-
зуется. При классическом узелковом полиартериите 
(особенно при наличии злокачественной артериаль-
ной гипертензии) назначают циклофосфан в суточ-
ной дозе 2—3 мг / кг ежедневно или в виде внутривен-
ной пульс-терапии (10—15 мг / кг раз в мес), возможна 
комбинация циклофосфана с коротким курсом пред-
низолона в низких дозах (менее 0,5 мг / кг). В случае 
тяжелого кризового течения дополнительно прово-
дят плазмаферез (синхронно с пульс-терапией). Ле-
чение циклофосфаном продолжают на протяжении 
1—2 лет. Для улучшения кровообращения применяют 
антикоагулянты (гепарин), антиагреганты (трентал, 
курантил). При артериальной гипертензии назнача-
ют гипотензивную терапию, при наличии маркеров 
репликации вируса гепатита В терапию дополняют 
препаратами интерферона-α [4].

При рефрактерном течении заболевания и неэф-
фективности стандартной терапии применяют ген-
но-инженерные биологические препараты. Имеют-
ся сообщения об их эффективности и безопасности 
у детей с системными васкулитами, что выражалось 
в снижении активности процесса по шкале BVAS 
(Birmingham Vasculitis Activity Score) c 8,5 (5—32) 
до 4 (0—19) и уменьшении суточной дозы предни-
золона с 1,0 (0,2—2,0) до 0,25 (0,2—2,0) мг / кг [9]. 
В отечественной педиатрической ревматологии опи-
сан положительный опыт применения ритуксимаба 
(химерное моноклональное антитело к CD20 на В-
лимфоцитах) у больного 12 лет с тяжелым рециди-
вирующим течением ювенильного полиартериита, 
резистентного к терапии глюкокортикоидами и ци-
клофосфамидом [10].

В настоящем сообщении мы приводим собствен-
ное клиническое наблюдение тяжелого течения клас-
сического узелкового полиартериита, протекавшего 
с церебральными сосудистыми кризами у ребенка 
раннего возраста с отягощенной наследственностью.

Больной А., 2007 года рождения, поступил впер-
вые в Смоленскую областную детскую клиническую 
больницу в возрасте 1 года 3 мес. Из анамнеза жизни 
известно, что ребенок от пятой беременности, про-
текавшей на фоне истмико-цервикальной недоста-
точности. Роды третьи в срок 35 нед, стремительные 
с обвитием пуповины вокруг шеи. К груди приложен 
сразу. На грудном вскармливании находился до 3 нед 
жизни. В возрасте 8 мес перенес правостороннюю 
бронхопневмонию. Прививки на первом году жизни 
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проводились согласно календарю, реакций не отме-
чалось. В физическом и нервно-психическом разви-
тии не отставал.

Анамнез заболевания. В возрасте 1 года 12 дней 
ребенок заболел остро, повысилась температура тела 
до 39,5ºС, появились частый, малопродуктивный 
кашель, серозно-гнойное отделяемое из носа и глаз. 
Проводимая симптоматическая терапия амбула-
торно эффекта не принесла. С данными жалобами 
ребенок был госпитализирован в инфекционное 
отделение, где были выявлены анемия (гемоглобин 
100 г / л), лейкоцитоз (24,0•109 / л), повышенная СОЭ 
(19 мм / ч) и диагностирована микстинфекция — аде-
новирусная и Эпштейна—Барр вирусная инфекция, 
иерсиниоз. На фоне антибактериальной и противо-
вирусной терапии наблюдалась положительная ди-
намика состояния ребенка, купировались симптомы 
интоксикации и воспалительные изменения в об-
щем анализе крови. При этом в активном периоде 
заболевания были отмечены отеки на кистях, сто-
пах, в области голеностопных и лучезапястных су-
ставов, кожная сыпь в виде разлитых эритематозных 
пятен, которые были расценены как проявления ле-
карственной аллергии.

После выписки из инфекционного стационара 
обращали на себя внимание постоянная субфебриль-
ная температура тела с периодическим повышением 
до 38—39ºС, мелкопапулезная сыпь на туловище, сла-
бость, сонливость, анемия (гемоглобин 102 г / л) на фоне 
приема актиферрина. С данными жалобами ребенок 
поступил в Смоленскую областную детскую клиниче-
скую больницу через 2,5 мес от начала заболевания, 
где была впервые выявлена артериальная гипертен-
зия. Артериальное давление повышалось до 125 / 80 мм 
рт.ст. (высокое нормальное давление 105 / 60 мм рт.ст. 
для данного возраста, длины тела и пола), периоди-
чески снижаясь до нормальных цифр без медикамен-
тозной коррекции. Через месяц госпитализации реги-
стрировалось повышение артериального давления уже 
до 130 / 80—170 / 90 мм рт.ст., на фоне которого темпера-
тура тела достигала фебрильных цифр, периодически 
появлялись гиперемия лица, выраженная мрамор-
ность кожных покровов, тахикардия, рвота. По резуль-
татам лабораторного обследования отмечались гипо-
хромная анемия легкой степени (эр. 4,6—3,8•1012 / л, 
гемоглобин 112—91 г / л), тромбоцитоз (751•109 / л), пе-
риодически лейкоцитоз (25•109 / л) с относительным 
нейтрофилезом (62 %), увеличение СОЭ (34 мм / ч). 
При биохимическом исследовании крови были уме-
ренно повышены трансаминазы (аланинаминотран-
сфераза 64 Е / л, аспартатаминотрансфераза 78 Е / л), 
лактатдегидрогеназа (681 Е / л), С-реактивный белок 
(24 мг / л). В коагулограмме отмечалась тенденция к ги-
перкоагуляции (активированное частичное тромбо-
пластиновое время — АЧТВ 24 с), фибриноген 5,3 г / л. 
Результаты серологического обследования и ПЦР-

диагностики на инфекционные заболевания отрица-
тельные, неоднократные исследования на маркеры 
вирусного гепатита не дали положительных результа-
тов. Антитела к нативной и денатурированной ДНК 
отрицательные, LE-клетки не найдены, циркулиру-
ющие иммунные комплексы (ЦИК) 13,2 г / л. Миело-
грамма — костный мозг представлен всеми ростками 
кроветворения, бластных клеток не обнаружено. Кате-
холамины в суточном анализе мочи в пределах нормы. 
В общем анализе мочи — протеинурия 114 мг / л.

Ультразвуковое исследование органов брюшной 
полости, надпочечников, щитовидной железы, ЦНС: 
— выявлено только диффузное увеличение печени. 
Допплерография сосудов почек, микционная цисто-
графия — без патологии. Эхокардиография: измене-
ний со стороны коронарных артерий не выявлено. 
Электрокардиография: ритм синусовый, число сер-
дечных сокращение 109—120 в минуту, повышение 
электрической активности левого желудочка, сни-
жение процессов восстановления в миокарде. Люм-
бальная пункция: без патологии. Осмотр невролога: 
гипертензионно-гидроцефальный синдром. Прово-
дился дифференциальный диагноз с опухолевым 
процессом (нейробластома, опухоль Вильмса, фе-
охромоцитома), острым лейкозом, аллергосепсисом 
Висслера—Фанкони, не исключался вторичный ва-
скулит, ассоциированный с инфекцией, и синдром 
Кавасаки [11, 12]. Однако на основании совокупно-
сти полученных данных был выставлен рабочий ди-
агноз: вторичная артериальная гипертензия (вазоре-
нальная?).

Была начата гипотензивная терапия нифедипи-
ном, затем подключен эналаприл. В связи с отсутст-
вием эффекта назначена комбинированная терапия 
(эналаприл, амлодипин, гидрохлоротиазид) в макси-
мально возможных возрастных дозировках. Однако 
сохранялись гипертензия до 140 / 95 мм рт.ст., субфе-
брильная температура тела с периодическим повы-
шением до фебрильных цифр, слабость, снижение 
аппетита.

Состояние ребенка оставалось диагностически 
не ясным, что явилось поводом для направления 
в Республиканскую детскую клиническую больни-
цу (через 6 мес от начала заболевания), где на 10-й 
день пребывания был зарегистрирован тяжелый це-
ребральный сосудистый криз (температура тела 40ºС, 
гипертензия 190 / 100 мм рт.ст.). Снизить температуру 
тела и артериальное давление удалось только введе-
нием аминазина. Были проведены брюшная аорто-
графия, селективная почечная ангиография, ком-
пьютерная томография грудной и брюшной полости, 
магнитно-резонансная томография головного мозга: 
без патологических изменений. Анализ крови на ре-
нин и ангиотензин: показатели в пределах нормы. 
Планируемая ангиография сосудов головного мозга 
не была выполнена из-за тяжелого состояния ребен-
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ка. В итоге проведенное обследование не выявило 
какой-либо причины, объясняющей артериальную 
гипертензию и длительную лихорадку. Был подтвер-
жден диагноз направительного учреждения: злокаче-
ственная симптоматическая артериальная гипертен-
зия, кризовое течение.

В последующие 3 мес после выписки из больни-
цы, несмотря на получаемые гипотензивные средст-
ва, состояние ухудшалось, сохранялась гипертензия 
до 180 / 110 мм рт.ст. Зарегистрированы три кризовых 
повышения артериального давления до 210—240—
260 / 110 мм рт.ст., сопровождавшиеся повышением 
температуры тела до 39—40ºС, судорожным синдро-
мом, субконьюнктивальным кровоизлиянием. Ла-
бораторные показатели СОЭ, С-реактивного белка 
в этот период были в пределах нормы, сохранялась 
анемия (гемоглобин 100 г / л).

В возрасте 2 года 8 мес регистрируется очеред-
ное ухудшение состояния: стойкая гипертензия 
(170—190 / 110 мм рт.ст.), гипертермия (38,5º—39,5ºС), 
периодические боли в животе, потеря массы тела 
(1200 г за неделю), артралгии и миалгии, лейкоцитоз 
(28,0•109 / л), ускорение СОЭ (25 мм / ч), анемия (ге-
моглобин 95 г / л), повышение уровня С-реактивно-
го белка (32 мг / л) и ЦИК (17 г / л), гиперкоагуляция 
(АЧТВ 18 с).

Учитывая представленную динамику патологиче-
ского процесса, превалирование в клинической кар-
тине длительной и стойкой злокачественной артери-
альной гипертензии (один основной диагностический 
критерий), наличие фебрильной температуры, артрал-
гий, миалгий, потери массы тела, высокой лаборатор-
ной активности (четыре вспомогательных диагности-
ческих критерия), был поставлен диагноз: узелковый 
полиартериит, классическая (висцеральная) форма. 
Начата иммуносупрессивная терапия циклофосфаном 
12 мг / кг внутривенно 1 раз в мес. В динамике наблюде-
ния через 6 мес лечения состояние стабилизировалось, 
кризы не регистрировались, артериальное давление 
в среднем 105 / 60 мм рт.ст. с максимальным повышени-
ем периодически до 150 / 90 мм рт.ст. В течение 1,5 лет 
ребенок получал циклофосфан в режиме дозирования 
внутривенно 1 раз в мес, далее в течение 1 года 1 раз 
в 2—3 мес. Общий курс иммуносупрессивной терапии 
составил 2,5 года. К 4-летнему возрасту артериальное 
давление стойко нормализовалось, гипотензивная те-
рапия была отменена. Последний осмотр в возрасте 
6 лет констатировал удовлетворительное состояние 
пациента, отсутствие жалоб и клинико-лабораторных 
признаков активности основного заболевания.

Важным представляется тот факт, что на чет-
вертом году наблюдения за ребенком у его матери 
(31 год) на фоне НСV-инфекции развился тяжелый 
геморрагический васкулит с летальным исходом. Ре-
троспективно анализируя течение патологического 
процесса у матери по данным медицинской докумен-

тации, обращала на себя внимание общность с ре-
бенком отдельных клинических проявлений заболе-
вания: системность поражения, высокая лихорадка, 
сопровождающаяся ознобом, судорогами, кожная 
полиморфная сыпь с зудом и геморрагическими эле-
ментами, потеря массы тела, миалгии, артралгии, 
острая абдоминальная боль, анемия, лейкоцитоз, 
повышенная СОЭ. Артериальное давление у матери 
было в пределах нормы. При первоначальной оценке 
клинической ситуации высказывалась мысль о си-
стемном васкулите, связанном с вирусом гепатита 
С. Полученные при доступном лабораторно-инстру-
ментальном обследовании больной результаты не по-
зволили однозначно трактовать их нозологическую 
принадлежность, но по большинству имеющихся 
признаков был поставлен диагноз — геморрагический 
(аллергический) васкулит. Неблагоприятным, разре-
шающим фактором в течении заболевания явилось 
кровоизлияние в область синусового узла (рис.1), 
приведшее к нарушению сердечного ритма и разви-

Алимова И.Л. и соавт. Классический узелковый полиартериит: клиническое наблюдение у ребенка раннего возраста

Рис. 1. Макропрепарат (область расположения синусового 
узла сердца) — неравномерная гиперемия, кровоизлияния.

Рис. 2. Микропрепарат (область расположения синусового 
узла сердца) — сладжи эритроцитов в просветах кровенос-
ных сосудов, нерезкая смешанно-клеточная воспалитель-
ная инфильтрация в их стенках и вокруг.
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тию острой левожелудочковой недостаточности с ле-
тальным исходом. При гистологическом исследова-
нии были обнаружены распространенные васкулиты, 
резкое полнокровие всех видов кровеносных сосудов, 
смешанная воспалительная инфильтрация в их стен-
ках и за пределами, небольшие внесосудистые ско-
пления эритроцитов (рис.2).

В заключение следует отметить, что диагности-
ка узелкового полиартериита, особенно у детей 
раннего возраста, представляет собой достаточно 
трудную задачу. Приведенное наблюдение свиде-
тельствует о необходимости тщательного синтеза 
имеющихся клинических данных и результатов до-

полнительных методов исследования для правиль-
ной постановки диагноза. Своевременная диагно-
стика узелкового полиартериита дает основание 
для раннего назначения активной терапии, кото-
рая снижает риск жизнеугрожающих осложнений 
и приводит к увеличению частоты выживаемости 
до 80 % в течение 5 лет [13].

Дальнейшее развитие патологического процесса 
у ребенка в данном случае однозначно предположить 
невозможно. Прогноз при современной комплексной 
терапии улучшается, является более оптимистичным 
по сравнению со взрослыми пациентами, но всегда 
остается серьезным. 
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Энцефалит с антителами к NMDA-рецепторам

А.В. Суровцева, Н.В. Скрипченко, Г.П. Иванова, Н.Ф. Пульман, А.И. Конев

Научно-исследовательский институт детских инфекций, Санкт-Петербург

Anti-NMDA receptor encephalitis

A.V. Surovtseva, N.V. Skripchenko, G.P. Ivanova, N.F. Pulman, A.I. Konev

Research Institute of Children’s Infections, Saint Petersburg

Энцефалит с антителами к N-метил-D-аспартат рецепторам — аутоиммунное заболевание центральной нервной системы, 
обусловленное наличием антител к определенной субъединице NMDA рецепторов и характеризующееся развитием тяже-
лого психического и неврологического дефицита у ранее здоровых детей. Представлен клинический случай: 8-летняя па-
циентка. Дебют заболевания с судорог, психиатрических симптомов, поведенческих нарушений. Затем прогрессирование 
заболевания с развитием дискинезии, нарушения памяти и речи. Окончательный диагноз аутоиммунного энцефалита был 
поставлен после идентификации антител к N-метил-D-аспартат рецептору в цереброспинальной жидкости.

Ключевые слова: дети, энцефалит, антитела к N-метил-D-аспартат рецепторам, судороги, психические симптомы, нару-
шения поведения.

Anti-N-methyl-D-aspartate (anti-NMDA) receptor encephalitis is an autoimmune central nervous system disease mediated by anti-
bodies to certain subunit of the N-methyl-D-aspartate receptor and characterized by the development of severe psychiatric and neu-
rological disorders in previously healthy children. The paper describes a clinical case in an 8-year-old female patient with this disease 
presenting with seizures, psychiatric symptoms and behavioral problems. Then the disease progressed to dyskinesis and memory and 
speech disorders. The final diagnosis of anti-NMDA receptor encephalitis was made after identifying anti-NMDA receptor antibod-
ies in the cerebral spinal fluid.

Key words: children, encephalitis, anti-N-methyl-D-aspartate receptor antibodies, seizures, psychiatric symptoms, behavioral problems.
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Первый случай энцефалита с антителами 
к NMDA-рецепторам был описан в 2005 г. у мо-

лодой женщины с тератомой яичника. До выявления 
этиологической роли антител к NMDA-рецепторам 
заболевание носило название паранеопластического 
энцефалита, ассоциированного с тератомой яичника 
[1, 2]. Активация NMDA-рецепторов играет ключе-
вую роль в синаптической пластичности. Предпо-
лагается, что гиперактивность NMDA-рецепторов, 
вызывающая эксайтотоксичность, имеет сущест-
венное значение в механизмах развития эпилепсии, 
деменций, патогенезе инсульта и других состояний, 

в то время как их низкую активность связывают 
с формированием шизофрении [3]. Анти-NMDAR-
энцефалит диагностируется у пациентов всех возра-
стов, но чаще у молодых женщин и детей (до 40 % всех 
описанных случаев), причем у детей, как правило, 
паранеопластическую природу заболевания устано-
вить не удается. Эпидемиологические исследования 
показывают, что анти-NMDAR-энцефалит является 
наиболее распространенным аутоиммунным энцефа-
литом после острого демиелинизирующего энцефа-
ломиелита (ADEM) [1, 2, 4].

Заболевание обычно начинается с острого нару-
шения поведения, психоза, кататонии, что впослед-
ствии приводит к развитию судорог, нарушению па-
мяти, дискинезии, нарушению речи, вегетативным 
и дыхательным расстройствам [3, 5]. Лечение скла-
дывается из удаления опухоли (при подтвержденной 
паранеопластической этиологии), иммунотерапии, 
включающей кортикостероиды, плазмаферез и вну-
тривенные иммуноглобулины. При отсутствии эф-
фекта от терапии или рецидивирующем характере 
течения заболевания могут назначаться такие пре-
параты, как ритуксимаб, азатиоприн или циклофос-
фамид [1, 3, 4]. Дифференциальная диагностика, 
как правило, проводится с вирусным энцефалитом 
ввиду схожести клинических проявлений [5—7].

Клинический случай. Девочка М., 8 лет поступи-
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ла в неврологическое отделение детской городской 
больницы на 4-й день от начала заболевания. Заболе-
ла остро с повышения температуры тела до фебриль-
ных цифр. На 4-й день болезни самочувствие ухудши-
лось: развился эпизод вторично-генерализованных 
тонико-клонических судорог с адверсией взора впра-
во, данный приступ отмечался впервые в жизни. Ре-
бенок был госпитализирован. В день поступления 
отмечался эпизод психомоторного возбуждения — 
ребенок кричал, жаловался на жжение в горле в тече-
ние 1 ч. Неврологический статус в день поступления 
из-за психомоторного возбуждения оценить не уда-
лось, четкой очаговой симптоматики не было выяв-
лено.

Со 2-х по 7-е сутки состояние ухудшалось: поя-
вился мутизм, апатия, гипомимия, речь отсутствова-
ла, девочка периодически застывала в позах. Отказа-
лась от приема пищи, в связи с чем была переведена 
на зондовое питание. В неврологическом статусе на-
блюдался горизонтальный крупноразмашистый ни-
стагм при взоре влево, увеличение мышечного тонуса 
по экстрапирамидному типу, появились патологиче-
ские стопные знаки, клонусы стоп. На болевые раз-
дражители — двигательная реакция. На 9-е сутки: 
состояние ребенка оставалось тяжелым, компенсиро-
ванным по витальным функциям.

На фоне терапии наблюдалась незначительная 
положительная динамика в неврологическом статусе: 
стала более активной. Речь отсутствовала. Продук-
тивному контакту не доступна. Периодически отме-
чались торсионные атаки с торсионной установкой 
конечностей и туловища. Сохранялось повышение 
мышечного тонуса. На коже появились единичные 
элементы пятнисто-папулезной сыпи на теле, лице, 
стопах и кистях, в ягодичной области с элементами 
сгущения. За время нахождения в детской городской 
больнице проведено обследование: в клиническом 
и биохимическом анализах крови, в анализе мочи 
— без патологии. Люмбальная пункция: ликвор бес-
цветный, прозрачный, белок 0,25 г / л, моноцитар-
ный плеоцитоз 23 / 3, глюкоза 3,36 ммоль / л. ЭЭГ — 
без эпилептиформной активности. МРТ головного 
мозга — без очаговой патологии. Проведено лечение: 
антибактериальная терапия, кортикостероиды, анти-
конвульсанты, ноотропная терапия.

На 10-е сутки нахождения в стационаре пациент-
ка была переведена для дальнейшего лечения и до-
полнительного обследования в отделение реанима-
ции и интенсивной терапии НИИ детских инфекций 
с диагнозом: острый вирусный энцефалит, симпто-
матическая эпилепсия. При поступлении состояние 
ребенка оставалось тяжелым, компенсированным 
по витальным функциям. В неврологическом статусе: 
сознание изменено в виде синдрома акинетическо-
го мутизма. Продуктивному контакту не доступна. 
Мышечный тонус повышен по экстрапирамидному 

типу. На коже пятнисто-папулезная сыпь. Кормление 
через зонд. На 16-е сутки отмечалась отрицательная 
динамика заболевания в виде развития серии фокаль-
ных приступов в правой половине лица, правой руке, 
с заведением глазных яблок вверх, что потребовало 
дальнейшего подбора противосудорожной терапии.

Проведено дополнительное лабораторное и ин-
струментальное обследование. Люмбальная пункция 
(на 14-й день болезни): ликвор бесцветный, прозрач-
ный, белок 0,167 г / л, цитоз 3 / 3, глюкоза 3,23 ммоль / л. 
В крови обнаружены высокоавидные антитела к ци-
томегаловирусу и вирусу Эпштейна—Барр. В крови 
и ликворе методом мРСК обнаружен энтеровирус 
серотипа 70. МРТ головного мозга (на 40-е сутки 
заболевания) — без очаговых изменений. ЭЭГ — ге-
нерализованная склонность к пароксизмальности 
без типичных эпикомплексов с акцентом в централь-
но-теменно-затылочных отделах. Ультразвуковое ис-
следование органов малого таза, брюшной полости 
и почек — без патологии.

В связи с полученными данными была заподоз-
рена аутоиммунная природа заболевания. При до-
полнительном обследовании антител к панели ней-
рональных антигенов не обнаружено; определен 
патологический тип синтеза IgG: олигоклональный 
IgG в ликворе (OCB+) и поликлональный IgG в сы-
воротке крови (2-й тип синтеза); обнаружены анти-
тела к NMDA глутаматному рецептору 1:40 (норма 
<1:10). На основании дебюта заболевания с судорог, 
психиатрических симптомов и поведенческих нару-
шений, прогрессирования болезни в виде дискине-
зии, нарушения речи и памяти; отсутствия очаговых 
изменений на МРТ головного мозга; отсутствия эпи-
лептиформной активности на ЭЭГ; идентификации 
антител к рецептору N-метил-D-аспартат в церебро-
спинальной жидкости поставлен окончательный ди-
агноз: энцефалит с антителами к N-метил-D-аспар-
тат рецепторам.

Проведено лечение: антибактериальная, противо-
вирусная терапия, курс пульс-гормональной терапии, 
внутривенные иммуноглобулины, нейрометаболи-
ческая, ноотропная, противосудорожная терапия. 
На фоне лечения наблюдалась положительная дина-
мика состояния ребенка. На 31-е сутки заболевания 
девочка переведена из отделения реанимации и ин-
тенсивной терапии в профильное отделение. На 41-е 
сутки выписана для амбулаторного наблюдения. Со-
стояние при выписке — в сознании, доступна про-
дуктивному контакту. Сохраняется дизартрия. Нару-
шение высших мозговых функций по типу частичной 
амнезии. Мышечный тонус повышен по экстрапира-
мидному типу в левых конечностях. Ходит самостоя-
тельно. Амбулаторно продолжена противосудорож-
ная, ноотропная терапия, назначен 6-месячный курс 
гормональной терапии (преднизолон) из расчета 1 мг 
на 1 кг массы тела в сутки по альтернирующей схеме.
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При катамнестическом наблюдении в течение 
2 мес со дня выписки из стационара состояние ребен-
ка с положительной динамикой в неврологическом 
статусе, сохраняется эмоциональная лабильность, 
снижение объема краткосрочной и долгосрочной па-
мяти, изменение мышечного тонуса по экстрапира-
мидному типу в левых конечностях.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Энцефалит с антителами к NMDA-рецепторам 
является одной из причин развития нервно-психи-

ческого дефицита у детей и должен быть включен 
в дифференциальную диагностику воспалительных 
заболеваний ЦНС. Традиционные методы паракли-
нической диагностики (ЭЭГ, МРТ, исследования 
ликвора) малоспецифичны в отношении поста-
новки диагноза [7]. Поэтому обнаружение антител 
к NMDA-рецепторам — основа диагностики у дан-
ного контингента больных. Несмотря на тяжесть 
заболевания, при ранней диагностике и адекватном 
лечении около 75 % пациентов выздоравливают пол-
ностью или с незначительным остаточным невроло-
гическим дефицитом.
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Cиндром Казабаха—Мерритта, обусловленный каверномой воротной вены  
у мальчика 7 лет
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Kasabach—Merritt syndrome caused by portal cavernoma in a 7-year-old boy

R.G. Artamonov, L.V. Glazunova, E.S. Busova, M.V. Polyakov, N.I. Kirnus

N.I. Pirogov Russian National Research Medical University, Moscow; Morozov City Children’s Clinical Hospital, Moscow

Дано описание необычной локализации в области воротной вены кавернозной трансформации (кавреномы), вызвавшей кли-
нико-гематологическую картину синдрома Казабаха—Мерритта и портальную гипертензию у мальчика 7 лет.

Ключевые слова: дети, кавернома, воротная вена, синдром Казхабаха—Мерритта, портальная гипертензия.

The paper describes the unusual location of cavernous transformation (cavernoma) in the portal vein, which has caused a clinical and 
hematologic picture of Kazabach—Merritt syndrome and portal hypertension in a 7-year-old boy.

Key words: children, cavernoma, portal vein, Kazabach—Merritt syndrome, portal hypertension.
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Мальчик Н., 7 лет поступил 22.11.2013 г. в 15-е 
отделение Морозовской городской дет-

ской клинической больницы с жалобами на боли 
в животе. Боли в животе отмечаются с 2010 г. Об-
следовался в поликлинике по месту жительства. 
При ультразвуковом исследовании (УЗИ) была об-
наружена умеренная гепатоспленомегалия. В ана-
лизе крови отклонений от нормы не выявлено. 
Получал ферменты, антациды; отмечена положи-
тельная динамика; в течение последних 1,5 лет жа-
лоб на боли не предъявлял. С 18.11. 2013 г. вновь 
стал жаловаться на боли в животе. По данным 
УЗИ гепатоспленомегалия, признаки холецисти-
та. В анализе крови — тромбоцитопения (цифры 
не указаны), увеличение времени свертывания 
по Сухареву до 11 мин; ребенок был направлен 
на госпитализацию.

При поступлении состояние средней тяжести, 
сознание ясное. Температура тела нормальная. 
Пульс 90 в минуту. Кожные покровы и видимые 
слизистые оболочки чистые. Признаки гемор-

рагического синдрома отсутствуют. Перифери-
ческие лимфатические узлы обычных размеров. 
В легких везикулярное дыхание, хрипов нет. Сер-
дечные тоны ясные, ритмичные, шумы не выслу-
шиваются. Живот мягкий, умеренно болезнен 
при пальпации в мезогастрии. Печень ниже края 
реберной дуги справа на 3 см, селезенка пальпиру-
ется на 4—6 см ниже левого реберного края, очень 
плотная, безболезненная, поверхность ее гладкая. 
Стул нормальный, регулярный.

Анализ крови от 25.11: л. 4,2•109; эр. 4,4•1012; 
Hb 132,6 г / л; тр. 110•106; п. 3 %; с. 67 %; э. 2 %; мон. 
5 %; лим. 23 %. СОЭ 4 мм / ч. Время свертывания 
и длительность кровотечения в норме.

Биохимический анализ крови от 25.11: общий 
и непрямой билирубин, калий, натрий, ионизи-
рованный кальций, щелочная фосфатаза, транса-
миназы, гамма-глутамилтранспептидаза, амилаза, 
антистрептолизин-о, C-реактивный белок без от-
клонений от нормы.

Коагулограмма от 25.11: протромбиновый ин-
декс по Квику 59 % (референтное значение 79—
140 %); МНО (Международное нормализованное 
отношение) 1,41 (референтное значение 0,85—
1,15); протромбиновое время 15,5 с (референт-
ное значение 09,4—12,5 с); фибриноген по Кла-
усу 1,48 г / л (референтное значение 2,4—5,0 г / л); 
тромбиновое время 28,2 с (референтное значение 
15,8—25,0 с); активированное частичное тромбо-
пластиновое время 47,5 с (референтное значение 
25—36,6 с); этаноловый тест — отрицательный.

HBsAg, антитела к вирусу гепатита С, ВИЧ, 
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вирусу Эпштейна—Барр не обнаружены. Анализ 
крови на оппортунистические инфекции от 25.11: 
Ch.pneumonia IgМ и IgG, Cytomegalovirus IgM и IgG, 
Herpes simplex I / II IgM, Herpes simplex II IgG, 
Mycoplasma pneumonia IgM и IgG, токсоплазма IgM 
и IgG — отрицательные; Herpes I IgG >200 Ед / мл 
(референтное значение 0,0—22,0 Ед / мл).

Общий анализ мочи без отклонений.
Анализ мочи на диастазу 312 Е / л (референт-

ное значение до 500 Е / л). Анализ кала на скрытую 
кровь от 25.11 — отрицательный.

Эзофагогастродуоденоскопия от 26.11. Начи-
ная с 25 см от резцов в просвет пищевода на 3 мм 
выступают венозные стволы шириной до 5-6 мм; 
кардия сомкнута; при инверсии слизистая плот-
но охватывает аппарат, но на ширине до 7 мм во-
круг аппарата кольцевидно просвечивает веноз-
ное сплетение. В желудке небольшое количество 
желудочного содержимого. Слизистая пастозная 
рыхлая, тусклая. Неравномерно умеренно ги-
перемирована. В луковице и нисходящем отделе 
двенадцатиперстной кишки слизистая пастозна, 
неравномерно умеренно гиперемирована с еди-
ничными высыпаниями типа «манной крупы». За-
ключение: гастродуоденит, обострение. Варикоз-
ное расширение вен пищевода.

УЗИ брюшной полости от 28.11. Печень: то-
пография не изменена, размеры несколько уве-
личены. Правая доля 116 мм (выше нормы), левая 
55 мм, первый сегмент 18 см, паренхима обыч-
ной эхогенности, «зернистая», сосуды изменены: 
в проекции воротной вены определяется каверно-
ма, размеры 37×21 мм, также определяется ствол 
воротной вены диаметром до 10 мм (выше нормы) 
и ее правая ветвь. Кровоток по стволу и левой вет-
ви воротной вены носит монофазный характер, 
систолическая скорость 13—15 см / с (норма 20—
25 см / с). Желчный пузырь обычной формы, стен-
ки утолщены до 4 мм, уплотнены. Поджелудоч-
ная железа: размеры не увеличены, топография 
не изменена, контуры четкие, ровные. Селезен-
ка: топография не изменена, паренхима обычной 
эхогенности, однородная. Размеры значительно 
увеличены 74×44 мм (норма 60,5×30,5 мм). Селе-
зеночная вена в проекции ворот диаметр до 7 мм 
(норма до 5 мм). Брюшная полость: свободной 
жидкости и патологических включений нет. За-
ключение: эхо-признаки портальной гипертен-
зии на фоне кавернозной трансформации ворот-
ной вены.

Консультация гематолога от 26.11: убедитель-
ных данных о гематологическом заболевании нет. 
По результатам проведенного обследования вы-
явлена портальная гипертензия. В настоящее вре-
мя в проведении пункционной биопсии костного 
мозга не нуждается.

Больной выписан 29.11.2013 г. для консульта-
ции с хирургом.

Основной диагноз: варикозная трансформа-
ция воротной вены, синдром Казабаха—Мерритта. 
Осложнение основного заболевания: спленомега-
лия, портальная гипертензия. Сопутствующий ди-
агноз — гастродуоденит, фаза обострения.

ОБСУЖДЕНИЕ

Симптомокомплекс гемангиома и тромбо-
цитопения был впервые описан H. Kasabach 
и K. Merritt в 1940 г. и получил название синдрома 
по имени авторов [1]. Гемангиома может локали-
зоваться в разных частях организма. Чаще всего 
на коже, кроме того, в печени, селезенке, органах 
дыхания [2—6] и др.

Тромбоцитопения при гемангиоме может быть 
небольшой, субклинической и не проявляться 
кровотечениями, но может быть пурпура. В то же 
время описаны тяжелые тромбоцитопенические 
кризы с профузными кровотечениями [7, 8]. Ге-
мангиомы, локализующиеся в печени, могут слу-
жить причиной портальной гипертензии вслед-
ствие сдавления сосудов портальной системы [7, 
9, 10].

В обсуждаемом случае у больного были выяв-
лены признаки портальной гипертензии: сплено-
мегалия, варикозное расширение вен пищевода, 
нерезко выраженные признаки синдрома гипер-
спленизма (умеренная тромбоцитопения). Из-
вестно, что среди причин портальной гипертензии 
могут быть врожденные аномалии воротной вены, 
такие как сдавление рубцами, опухолью, стеноз 
или облитерация селезеночной вены. Имеется 
описание тромбоза воротной вены как причины 
портальной гипертензии [11].

В нашем наблюдении была выявлена необыч-
ная причина портальной гипертензии, сообщение 
о которой в доступной литературе найти не уда-
лось, — кавернома воротной вены. Кавернома со-
стоит из различных по размеру сосудистых поло-
стей, в которых происходит разрушение кровяных 
клеток, в первую очередь тромбоцитов [4]. Нали-
чие у ребенка каверномы в проекции воротной 
вены сопровождалось расширением ствола вены 
и замедлением кровотока по ней, что стало причи-
ной портальной гипертензии.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, в представленном наблюдении 
у больного имел место синдром Казабаха—Мер-
ритта, обусловленный кавернозной трансформа-
цией в проекции воротной вены (каверномой), 
осложненный портальной гипертензией.
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Возможности диетотерапии при пищевой аллергии у детей раннего возраста 

Е.А. Балакирева, А.Ф. Неретина, Н.П. Чевардова, О.А. Черникова

Воронежская государственная академия им. Н.Н.Бурденко; Городская детская клиническая больница № 1, Воронеж

Possibilities of dietotherapy for food allergy in infants 

E.A. Balakireva, A.F. Neretina, N.P. Chevardova, O.A. Chernikova

N.N. Burdenko Voronezh State Academy; City Children’s Hospital One, Voronezh

В патогенезе аллергических заболеваний у детей первого года жизни пищевая аллергия к белкам коровьего молока занимает 
ведущее место. Снижение аллергенных свойств белка достигается с помощью его гидролиза. Целью открытого мультицент-
рового проспективного исследования была оценка эффективности нутритивной терапии непереносимости белков коровьего 
молока смесями Nutrilon® Аминокислоты, Nutrilon® Пепти Аллергия и Nutrilon® Пепти Гастро у детей первого года жизни 
с тяжелыми и среднетяжелыми проявлениями пищевой аллергии, находящихся на искусственном вскармливании (n=59). 
На первом этапе исследования (42 ребенка) к концу 2-й недели нутритивной терапии полное достижение положительного 
результата наблюдалось у 24 (57%) пациентов, значительное улучшение кожного процесса — у 12 (28%), умеренное улуч-
шение — у 6 (15%). На втором этапе исследования у вновь включенных детей, получивших как стартовую терапию сме-
си на основе глубокого гидролиза, результаты были следующие: полное достижение результата — у 16 (50%) пациентов, 
значительное улучшение кожного процесса — у 9 (30%), умеренное улучшение — у 6 (20%). Таким образом, исследование 
показало высокую эффективность и хорошую переносимость смесей Nutrilon® Аминокислоты, Nutrilon® Пепти Аллергия, 
Nutrilon®Пепти Гастро с быстрым и стойким достижением результата.

Ключевые слова: дети раннего возраста, пищевая аллергия, диетотерапия.

Cow’s milk protein allergy is prominent in the pathogenesis of allergic diseases in infants during the first year of life. The allergenic 
properties of protein are diminished by its hydrolysis. The purpose of this open-label multicenter prospective study was to evaluate 
the efficiency of nutritional therapy for cow’s milk protein intolerance with Nutrilon® Amino Acids, Nutrilon® Pepti Allergy, and Nu-
trilon® Pepti Gastro in 59 formula-fed infants with the severe and moderate manifestations of food allergy during the first year of life. 
At the first stage of the study (42 infants) by the end of week 2 of nutritional therapy, there was a full achievement of positive results 
in 24 (57%) patients  and significant and moderate improvements in the skin process in 12 (28%) and 6 (15%) patients, respectively. 
At the second stage of the study, the newly included babies receiving a fully hydrolyzed formula showed the following results: a full 
achievement of positive results in 16 (50%) patients and significant and moderate improvements in the skin process in 9 (30%) and 
6 (20%), respectively. Thus, the study demonstrated the high efficacy and good tolerability of the formulas Nutrilon® Amino Acids, 
Nutrilon® Pepti Allergy, and Nutrilon® Pepti Gastro, by rapidly and persistently achieving the result.

Key words: infants, food allergy, dietotherapy.
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Непереносимость доброкачественных пищевых 
продуктов, не связанная с нарушением обме-

на веществ и обусловленная иммунными реакциями, 
называется пищевой аллергией. Пищевая аллергия 
— не нозологическая форма, а процесс, предполага-
ющий генерализованную реакцию на определенные 
виды продуктов питания с выходом в ту или иную 
нозологическую форму в зависимости от органа-ми-

шени. Наибольшая распространенность пищевой 
непереносимости (6—8 %) отмечается у детей первых 
2 лет, лидирует непереносимость белков коровье-
го молока. В патогенезе аллергических заболеваний 
и аномалий конституции у детей первого года жизни 
пищевая аллергия занимает ведущее место — до 90 %, 
по некоторым данным литературы. В старших возраст-
ных группах распространенность пищевой аллергии 
уменьшается и у взрослых составляет около 2 % [1].

У детей раннего возраста чаще наблюдаются IgE-
опосредуемые механизмы (до 92 %) пищевой аллергии, 
иммунокомплексные реакции (до 53 %), клеточно-
опосредуемые реакции (до 76 %). В настоящее время 
выделяют более 160 пищевых аллергенов, вызываю-
щих IgE-опосредованные аллергические реакции [2]. 
В «большую восьмерку» продуктов, обладающих на-
ибольшей аллергенностью, входят: коровье молоко, 
яйцо, рыба, пшеница, арахис, соя, ракообразные, оре-
хи. К наиболее распространенным пищевым аллер-
генам также относятся: какао, шоколад, цитрусовые, 
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клубника, земляника, мясо животных и птиц, мед, 
икра, злаки. Если получение морепродуктов и шоко-
лада детьми первого года жизни — достаточно редкое 
явление, то недостаточная осведомленность родителей 
об аллергии на коровье молоко, куриное мясо и рыбу 
приводит к дебюту аномалий конституции с последу-
ющим формированием нозологической формы аллер-
гического заболевания [3].

В процессе формирования аллергического диате-
за у детей первого года жизни пищевая сенсибилиза-
ция присутствует в 100 % случаев. Распространенность 
этой формы составляет 132:1000 детского населения. 
В соответствии с современным понятием об аллерги-
ческом марше трансформация диатеза в аллергические 
заболевания на первом году жизни происходит чаще 
в виде атопического дерматита, в дошкольном возра-
сте — в виде респираторных аллергозов, в том числе 
бронхиальной астмы, в школьном — в виде экземы, 
нейродермита, дермореспираторных аллергозов.

Как уже упоминалось, в патогенезе формирова-
ния аллергии на первом году жизни аллергия к белкам 
коровьего молока занимает ведущее место. Статисти-
ческие данные свидетельствуют о том, что аллергия 
к белкам коровьего молока встречается у 0,5—1,5 % де-
тей до 1 года [2].

В лечении аллергических заболеваний традицион-
но используется местная и системная терапия. Однако, 
если не исключить аллерген-провокатор, все терапев-
тические мероприятия будут носить только временный 
характер. Именно поэтому нутритивная терапия явля-
ется основой лечения и профилактики аллергических 
заболеваний. На сегодняшний день существует ряд 
заменителей грудного молока, которые используются 
в нутритивной терапии у детей первого года жизни.

Основным механизмом, позволяющим обеспечить 
снижение аллергической активности на белки коровь-
его молока, является их гидролиз различной степени. 
К частично гидролизованным относятся продукты, 
молекулярная масса пептидов которых составляет 
3000—10 000 кД. Смеси, содержащие частично гидро-
лизованный белок, применяются только для профи-
лактики аллергии. Молекулярная масса пептидов 
высокогидролизованных смесей составляет не более 
1500—3000 кД, они служат основой для нутритивной 
терапии аллергических состояний у детей первого года 
жизни [4].

Появление смеси Nutrilon® Аминокислоты стало 
новым шагом в нутритивной терапии аллергических 
заболеваний у детей первого года. Сухая инстант-
ная смесь Nutrilon® Аминокислоты — продукт дие-
тического питания, предназначенный для питания 
детей с рождения. Аминокислотная смесь произ-
ведена и упакована на заводе NutriciaLiverpool / 100 
WavertreeBoulevard, WavertreeTechnologyPark, Liverpool 
L7 9PT (Великобритания). Импортер ООО «Нутри-
ция» Россия.

В 2013 г. проведено мультицентровое клиническое 
исследование возможностей диетотерапии детей пер-
вого года жизни с аллергическим дерматитом смесью 
Nutrilon® Аминокислоты, в котором отделение ранне-
го возраста Городской детской клинической больницы 
№ 1 Воронежа принимало непосредственное участие. 
Данные опубликованы в журнале «Российский вест-
ник перинатологии и педиатрии» [5]. Нами было про-
должено наблюдение за детьми, включенными в это 
исследование, и был расширен протокол наблюдения 
и ассортимент продуктов, используемых для диетоте-
рапии.

ДИЗАЙН ИССЛЕДОВАНИЯ
Цель исследования: оценить эффективность ну-

тритивной терапии непереносимости белков коровье-
го молока смесями Nutrilon® Аминокислоты, Nutrilon® 
Пепти Аллергия и Nutrilon® Пепти Гастро у детей 
первого года жизни, находящихся на искусственном 
вскармливании.

Критерии включения в исследование:
1. Дети обоих полов, находящиеся на искусствен-

ном вскармливании.
2. Возраст от 1 мес до 1 года.
3. Наличие пищевой аллергии средней и тяжелой 

степени.
4. Наличие письменного информированного со-

гласия на участие в исследовании, подписанного ро-
дителями или официальными представителями детей.

Критериями исключения являлись:
1. Наличие грудного молока в питании ребенка.
2. Отказ родителей от участия в исследовании.
Исследование состояло из двух этапов. На пер-

вом этапе в исследование были включены 42 ребенка 
с пищевой аллергией средней и тяжелой степени, дети 
получали в качестве диетотерапии смесь Nutrilon®  
Аминокислоты. На втором этапе было продолжено 
наблюдение за этими детьми; 14 детей продолжили по-
лучать ту же смесь, 36 детей были переведены на про-
дукты на основе глубокого гидролиза сывороточного 
белка (см. рисунок).

Дополнительно в исследование были включены 
17 пациентов со среднетяжелыми проявлениями пи-
щевой аллергии. В качестве первого лечебного продук-
та им были назначены в зависимости от преобладаю-
щего симптома: Nutrilon® Пепти Аллергия — 12 детей 
с кожными проявлениями аллергии и Nutrilon® Пепти 
Гастро — 5 детей с гастроинтестинальными симпто-
мами.

На первом этапе введение продукта осуществля-
лось быстро в течение 1—3 дней. Аминокислотная 
смесь составляла 100 % рациона ребенка, родители 
фиксировали в дневнике дату начала введения смеси 
и достижения 100 % рациона. Аминокислотная смесь 
назначалась на 4 нед в объеме, соответствующем воз-
расту и массе тела ребенка. Для оценки тяжести кли-
нических симптомов применялась шкала SCORAD 
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(Scoring Atopic Dermatitis) в динамике — через 1, 2 
и 4 нед от начала нутритивной терапии. Оценка эф-
фективности смеси осуществлялась по десятибалль-
ной шкале. Кроме того, оценивался характер стула 
до и во время применения смеси клинически и копро-
логически. Были проведены клинические исследова-
ния крови, мочи, биохимическое исследование крови, 
посевы с кожи; у 32 (80 %) детей проводилось микроби-
ологическое исследование кала. У всех детей исследуе-
мой группы не было значимых отклонений в клиниче-
ских анализах крови, мочи, биохимических анализах 
крови. Статистически достоверного преобладания па-
тологической и условно патологической флоры также 
не было отмечено. В копрологических исследованиях 
отмечались достоверные признаки непереваривания 
до начала исследования.

Местную и системную гормональную терапию 
на момент начала исследования получали 29 (70 %) де-
тей.

РЕЗУЛЬТАТЫ

На фоне медикаментозного лечения на первой 
неделе исследования было трудно оценить эффек-
тивность самой смеси. После 5-го дня наблюдения 
системная гормональная терапия была отменена всем 
детям. Достоверно говорить об эффективности можно 
было лишь к концу 2-й недели нутритивной терапии: 
полное достижение результата (10 баллов) получено 
у 24 (57 %) пациентов, значительное улучшение кож-
ного процесса (8—9 баллов) — у 12 (28 %), умеренное 
улучшение (6—7 баллов) — у 6 (15 %). В процессе при-
менения смеси у всех детей с нарушениями калообра-
зования отмечалась нормализация частоты и качества 
дефекации.

По достижении положительного результата через 
2 нед родители 3 пациентов исследуемой группы отка-
зались от дальнейшего применения смеси. У осталь-
ных 39 детей после 4 нед диетотерапии сохранились 
достигнутые результаты лечения.

У всех детей, находившихся под наблюдением 
на втором этапе наблюдения, была отмечена поло-
жительная динамика на фоне терапии. У детей, пе-
реведенных с аминокислотной смеси на смеси на ос-
нове глубокого гидролиза, состояние оставалось 
стабильным, ухудшения симптомов отмечено не было. 
У вновь включенных в исследование детей, получив-
ших как стартовую терапию смеси на основе глубокого 
гидролиза, ко 2-й неделе применения результаты были 
следующие: полное достижение результата (10 бал-
лов) — у 16 (50 %) пациентов, значительное улучшение 
кожного процесса (8—9 баллов) — у 9 (30 %), умерен-
ное улучшение (6—7 баллов) — у 6 (20 %). У 2 (6 %) 
детей результат отсутствовал, что явилось причиной 
назначения Nutrilon® Аминокислоты. После перехода 
на аминокислотную смесь была достигнута положи-
тельная динамика симптомов. Родители одного паци-
ента отказались от приема Nutrilon® Пепти Гастро, не-
смотря на хороший результат. Остальные дети (n=31) 
продолжили нутритивную терапию смесями Nutrilon® 
Пепти Аллергия и Nutrilon® Пепти Гастро.

ОБСУЖДЕНИЕ

Клинический пример № 1.
Мальчик 4 мес жизни, находился на искусственном 

вскармливании. С первого месяца жизни — обширные 
проявления аллергического процесса на коже в виде 
гнейса, пятнисто-папулезной сыпи, участков шелу-
шения, участков «лаковой кожи» на голенях и плечах. 
Площадь поражения кожи периодически достигала 
80 %. Беспокоит зуд, умеренные гастроинтестинальные 
проявления. Получал местную терапию — антигиста-
минные препараты в течение 3 мес с периодическим 
неполным эффектом. Питание до начала исследова-
ния: НАН, НАН ГА, НАН кисломолочный, НАН без-
лактозный, Нутрисоя, Фрисопеп — с периодической 
неполной динамикой.

Динамика процесса при использовании Nutrilon® 

Аминокислоты:
• на 1-й неделе отменена системная медика-

ментозная терапия;
• на 2-й неделе отменены цинксодержащие 

местные препараты;
• на 3-й неделе площадь кожного процесса за-

нимала 6 %;
• на 4-й неделе переведен на Nutrilon® Пепти 

Аллергия;
• с 6 мес жизни получает гипоаллергенный при-

корм.
Клинический пример № 2.
Мальчик 1 мес жизни на искусственном вскар-

мливании с рождения. С первого месяца жизни — об-
ширные проявления аллергического процесса на коже 
в виде гнейса, пятнисто-папулезной сыпи, участков 
мокнутия. Площадь поражения кожи 60 %. Беспокоит 

Рисунок. Дизайн двухэтапного исследования.
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зуд, выраженные гастроинтестинальные проявления 
в виде частого, жидкого, негомогенного стула без па-
тологических включений. Проведен курс антибак-
териальной и гормональной терапии, затем местное 
лечение + антигистаминные препараты. При отмене 
системной кортикостероидной терапии — обострение. 
Питание: сменили 3 смеси на основе цельного белка 
коровьего молока — без динамики.

Динамика процесса при использовании Nutrilon® 

Аминокислоты:
• на 1-й неделе отменена медикаментозная те-

рапия;
• на 2-й неделе полностью чистая кожа;

• на 4-й неделе переведен на Nutrilon® Пепти 
Гастро;

• с 6 мес жизни получает гипоаллергенный при-
корм.

Таким образом, исследование показало высокую эф-
фективность и хорошую переносимость смесей Nutrilon® 
Аминокислоты, Nutrilon® Пепти Аллергия, Nutrilon® 
Пепти Гастро с быстрым и стойким достижением резуль-
тата. Предлагаемая схема продолженной нутритивной 
терапии с этапным применением смесей Nutrilon® Пеп-
ти Аллергия и Nutrilon® Пепти Гастро может быть ис-
пользована для постепенного расширения диеты при ле-
чении пищевой аллергии у детей первого года жизни.
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Клиническая эффективность смесей на основе козьего молока с пребиотиками  
в питании детей с функциональными нарушениями пищеварения

С.Н. Денисова, М.Ю. Белицкая, Т.Б. Сенцова, В.А. Ревякина, Л.И. Ильенко, С.В. Богданова 
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Clinical efficacy of goat’s milk-based formulas containing prebiotics in the feeding  
of infants with functional indigestion 

S.N. Denisova, M.Yu. Belitskaya, T.B. Sentsova, V.A. Revyakina, L.I. Ilienko, S.V. Bogdanova

N.I. Pirogov Russian National Research Medical University, Moscow; G.N. Speransky City Children’s Clinical Hospital Nine, Moscow; 
Research Institute of Nutrition, Russian Academy of Medical Sciences, Moscow; City Polyclinic Two Hundred and Nineteen, Moscow

Проведена оценка клинической эффективности адаптированных формул Нэнни 1 и 2 с пребиотиками в питании детей перво-
го года жизни с функциональными нарушениями пищеварения. Под наблюдением находились 120 детей первого года жизни. 
Из них 27 пациентов первых 5 мес жизни получали смесь Нэнни 1 с пребиотиками и 33 ребенка 5,5—6 мес жизни сменили 
смесь на Нэнни 2 с пребиотиками (основная группа). Группу сравнения составили 60 детей, находившихся на искусственном 
вскармливании, перешедшие на питание смесью Нэнни классика без пребиотиков. На фоне приема смесей Нэнни на основе 
козьего молока (от 1 до 3 мес) отмечалось уменьшение или исчезновение симптомов функциональных нарушений пищеварения, 
улучшался характер стула, снижалось число детей с отклонениями кишечной микрофлоры. Повышались показатели секре-
торных IgA и снижался уровень С-реактивного белка в копрофильтратах, что указывало на повышение местного иммунитета 
в кишечнике и снижение воспаления. Наиболее выраженный положительный эффект наблюдался у детей, получавших смеси 
с пребиотиками. Таким образом, смеси Нэнни 1 и 2 с пребиотиками для вскармливания детей первого года жизни характери-
зуются хорошей переносимостью, способствуют купированию симптомов функционального нарушения пищеварения, улучше-
нию всасывания нутриентов в тонкой кишке, обеспечивают профилактику дисбиоза кишечника и хронических расстройств 
питания. У большинства детей, принимавших смеси, не отмечалось непереносимости или аллергических реакций.

Ключевые слова: дети, питание, пребиотики, козье молоко.

The clinical efficacy of adapted Nanny 1 and 2 formulas containing prebiotics in the diet of infants with functional indigestion during the first 
year of life was evaluated. A total of 120 babies during the first year of life were followed up. Of them, 27 patients within the first 5 months of 
life received the formula Nanny 1 with prebiotics, which was replaced by Nanny 2 with prebiotics in 33 infants during 5,5—6 months of life 
(a study group). A comparison group consisted of 60 formula-fed infants of the same age who switched to the formula Nanny classic without 
prebiotics. During the use of Nanny goat’s milk based formulas for 1 to 3 months, there was a reduction or cessation of the symptoms of 
functional ingestion, improvement in stool pattern, and a decline in the number of infants with disordered intestinal microflora. The values of 
secretory IgA increased and the level of C-reactive protein decreased in the coprofiltrates, suggesting that there was increased higher local 
intestinal immunity and reduced inflammation. The most pronounced positive effect was observed in the babies who were fed the formulas 
containing prebiotics. Thus, Nanny 1 and 2 formulas with prebiotics for feeding babies during the first year of life show good tolerability, 
relieve the symptoms of functional indigestion, and prevent enteric dysbiosis and chronic eating disorders.

Key words: children, feeding, prebiotics, goat’s milk.
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Анатомо-физиологические особенности и незре-
лость нейрогуморальной регуляции моторики 

желудочно-кишечного тракта часто способствуют 
развитию функциональных нарушений пищеварения 
у детей первого года жизни. К наиболее распростра-
ненным клиническим проявлениям указанных нару-
шений у детей первого года жизни относят синдром 
срыгивания, кишечные колики, метеоризм, диспеп-
сию, функциональные запоры, младенческую дисхе-
зию (затрудненная дефекация), синдром нерегуляр-
ного стула [1, 2]. При этом необходимо исключать 
гастроинтестинальную форму пищевой аллергии, ас-
социированную с аллергией к белкам коровьего мо-
лока, которая может сопровождаться клиническими 
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симптомами функциональных нарушений желудоч-
но-кишечного тракта [3, 4].

Кишечный биоценоз играет важную роль в фор-
мировании барьерной функции кишечника и нор-
мализации его моторики у детей первого года 
жизни. Преобладание бифидобактерий в составе ин-
тестинальной микрофлоры младенцев, находящихся 
на грудном вскармливании, объясняется наличием 
в женском молоке определенных компонентов, одна-
ко механизм этого явления до конца неизвестен. Счи-
тается, что бифидогенный эффект могут оказывать 
такие компоненты молока, как молочная сыворотка 
и лактоферрин. Кроме того, доказано, что бифидо-
генными веществами являются олигосахариды груд-
ного молока, которые представляют вторую по коли-
честву углеводную фракцию молока после лактозы. 
В настоящее время галактоолигосахариды считаются 
основными пребио тиками женского молока, которые 
обеспечивают формирование нормальной микрофло-
ры кишечника ребенка и поддержание ее стабильно-
сти [2, 5, 6]. Известно, что олигосахариды — прототип 
пребиотиков, так как они избирательно облегчают 
рост Bifidobacteria и Lactobacilli в кишечнике новоро-
жденных детей, находящихся исключительно на груд-
ном вскармливании [7]. Бифидогенные бактерии, 
населяющие толстую кишку, участвуют в реализации 
иммунологических защитных механизмов. При ток-
сическом или антигенном воздействии энтероциты 
путем определенных активирующих сигналов стиму-
лируют экспрессию генов, отвечающих за транскрип-
цию и трансляцию молекул цитокинов. Кроме того, 
происходит выброс факторов роста, необходимых 
для стимуляции пролиферации и дифференцировки 
поврежденного участка слизистой оболочки [7].

На сегодняшний день известно более 100 раз-
личных олигосахаридов, некоторые из них имеют 
высокую молекулярную массу и обладают сложной 
структурой. Пребиотики-олигосахариды, являясь 
неперевариваемыми пищевыми ингредиентами, из-
бирательно стимулируют рост и активность бифидо-
бактерий и лактобактерий, тем самым значительно 
изменяя микробиоценоз кишечника. В связи с этим 
олигосахариды необходимо вводить в состав смесей 
для искусственного вскармливания [2, 8].

В последнем клиническом исследовании в Ав-
стралии проводился сравнительный анализ эффек-
тивности формулы на основе цельного козьего мо-
лока и смеси на основе коровьего молока. Кишечная 
микробиота у детей, получавших смесь на основе но-
возеландского козьего молока, не отличалась от ана-
логичных показателей у детей на грудном вскармли-
вании. Полученные данные показали, что формула 
на основе цельного козьего молока содержит факто-
ры, обладающие пребиотической активностью, тогда 
как сывороточная смесь на основе коровьего молока 
такой особенностью не обладает [9].

Цель работы: оценка клинической эффективности 
адаптированных формул Нэнни 1 и 2 с пребиотиками 
в питании детей первого года жизни с функциональ-
ными нарушениями пищеварения.

ХАРАКТЕРИСТИКА ДЕТЕЙ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

Обследованы 120 детей первого года жизни с на-
рушениями пищеварения в виде срыгиваний, ки-
шечной колики, отклонений частоты, консистенции 
и цвета стула. На момент обращения к врачу все дети 
находились на искусственном вскармливании смеся-
ми на основе коровьего молока. С согласия родителей 
60 детей (основная группа) были переведены на смесь 
на основе козьего молока с пребиотиками. Так, 27 па-
циентов первых 5 мес жизни получали смесь Нэн-
ни 1 с пребиотиками и 33 ребенка 5,5—6 мес жизни 
— смесь Нэнни 2 с пребиотиками. Группу сравнения 
составили 60 детей того же возраста, находивших-
ся на искусственном вскармливании (29 пациентов 
до 5 мес жизни и 31 ребенок 5,5—6 мес жизни) и пере-
шедшие на питание смесью Нэнни классика без пре-
биотиков. В эту группу в основном вошли дети с ча-
стым и разжиженным стулом и были исключены дети 
с запорами. Длительность грудного вскармливания 
у пациентов, находившихся на искусственном вскар-
мливании, была 2—3 мес. Длительность наблюдения 
составила от 1 до 3 мес.

Клиническое наблюдение за детьми включало 
еженедельный осмотр в условиях консультативной 
поликлиники с регистрацией динамики общего со-
стояния, оценку клинических симптомов функцио-
нальных нарушений кишечника. Клинические ана-
лизы крови, копрологические исследования у ребенка 
проводились один раз в месяц, УЗИ органов брюш-
ной полости — один раз в 3 мес. Антропометрия мла-
денца и контрольное взвешивание осуществлялись 
при каждом осмотре врача не реже 1 раза в 10 дней. 
Физическое развитие детей оценивалось с использо-
ванием центильного метода. Рацион питания ребен-
ка рассчитывался индивидуально с использованием 
калорийного метода, а также с помощью метода вос-
произведения питания.

Для исследования кишечного микробиоценоза 
у детей собирали пробы кала, которые исследова-
ли не позднее 12—18 ч после отбора проб. Если кал 
был собран у детей накануне исследования, его хра-
нили в холодильнике при температуре 4—80C. Ис-
следование проводили по общепринятой методике 
[10]. Оценку полученных результатов осуществляли 
с использованием норм, утвержденных отраслевым 
стандартом 91500.110004-2003 МЗ России. Микро-
флору кишечника изучали количественным мето-
дом в соответствии с методическими рекоменда-
циями Р. В. Эпштейн-Литвак и Ф. Л. Вильшанской 
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Таблица 1. Среднемесячная прибавка массы и длины тела у детей на фоне питания смесями Нэнни 

Группа детей Среднемесячная прибавка

массы тела, г длины тела, см

Нэнни 1 (n=27) 799,8±78,1 1,9±0,2

Нэнни 2 (n=33) 878,5±65,1 1,8±0,2

Нэнни классика (n=60) 881,2±85,2 1,6±0,9

(1977) и Приказом МЗ РФ № 535 от 22 апреля 1985 г. 
«Об унификации микробиологических, бактериоло-
гических методов исследования, применяемых в кли-
нико-диагностических лечебно-профилактических 
учреждениях».

Содержание секреторных иммуноглобулинов 
А (sIgA1 и sIgA2) в копрофильтратах определяли ме-
тодом радиальной иммунодиффузии по G. Mancini 
(1965) с использованием моноспецифических анти-
сывороток к SC-фрагменту IgA производства Мо-
сковского НИИ эпидемиологии и микробиологии 
им. Г. И. Габричевского.

Обработку полученных результатов исследова-
ния проводили с использованием пакета приклад-
ных программ Statistica фирмы StatSoft Inc. (США) 
для персонального компьютера. Для анализа полу-
ченных результатов определяли средние значения 
признака (M), стандартные ошибки среднего (m). 
Достоверность различий оценивали с помощью кри-
терия Стьюдента (t) для независимых и связанных 
выборок при значениях вероятности p<0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

У всех детей отмечалась хорошая переносимость 
смесей на основе козьего молока, аллергические ре-
акции в виде гиперемии щек наблюдались у 2 детей 
(они были исключены из исследования), среднеме-
сячная прибавка массы и длины тела соответствовали 
возрастным среднестатистическим нормам (табл. 1), 
усиления клинических симптомов функциональных 
нарушений пищеварения у детей не отмечалось.

При оценке функционального состояния кишеч-
ника и характера стула были получены следующие 
результаты: у половины детей стул был кашицеобраз-
ный без посторонних примесей; у другой половины 
пациентов отмечалась разжиженная консистенция 
стула, тугой стул и запор; у 1 / 

3
 детей была кишечная 

колика; у половины детей цвет стула был желто-зе-
леный и зеленый. У пациентов обеих групп в воз-
расте до 5 мес имела место большая частота диарей, 
а у пациентов старше 5 мес жизни чаще наблюдались 
запоры. Зеленая окраска стула и лейкоциты в фека-
лиях встречались с одинаковой частотой у всех детей. 
В обеих группах в большом проценте случаев имели 
место отклонения в составе микрофлоры кишечника.

На фоне питания смесями на основе козьего моло-
ка с пребиотиками у всех больных отмечалось исчез-

новение или уменьшение симптомов функциональ-
ных нарушений со стороны желудочно-кишечного 
тракта. У большинства пациентов исчезли кишечная 
колика и срыгивания, снизилось число детей с жид-
ким, тугим стулом и констипацией, уменьшилось со-
держание лейкоцитов в кале, у большинства больных 
была желтая окраска фекалий. Аналогичное улучше-
ние пищеварения было получено в группе сравнения, 
получавших смесь Нэнни классика без пребиоти-
ков. В этой группе обращала на себя внимание хоро-
шая динамика клинических симптомов у пациентов 
с разжиженным стулом и зеленой окраской фекалий 
(табл. 2 и 3).

На фоне приема смесей на основе козьего молока, 
особенно в группе детей, получавших смеси с пребио-
тиками, снизилось количество случаев обнаружения 
в стуле нейтрального жира, жирных кислот, мыла, 
слизи и кислой реакции фекалий (табл. 4). Наличие 
мышечных волокон и растительной клетчатки у детей 
второго полугодия жизни было связано с получени-
ем овощного и мясного прикормов. На фоне полу-
чаемых смесей также снизилось количество детей, 
у которых были обнаружены эти компоненты в стуле, 
что свидетельствовало об улучшении пищеварения 
у детей.

Результаты исследований кишечного микробиоце-
ноза у детей до и на фоне приема смесей Нэнни на ос-
нове козьего молока представлены в табл. 5. Как вид-
но из табл. 5, до приема смесей Нэнни у всех детей 
отмечалось снижение общего количества кишечной 
палочки и были выявлены ее штаммы: E.сoli со слабо-
ферментативными свойствами и лактозонегативная; 
кроме того, примерно у 39—40 % детей из обеих групп 
отмечался рост гемолизирующей E.сoli. Что касается 
других микроорганизмов, то у младенцев отмечался 
высокий уровень энтерококков, напротив, рост золо-
тистого стафилококка был повышен только в группе 
сравнения. В обеих группах у одинакового количе-
ства детей был снижен уровень лактобактерий и би-
фидобактерий. Поскольку клинических проявлений 
дисбиоза кишечника у детей не наблюдалось, ука-
занные изменения кишечной микрофлоры расцени-
вались как адаптационные. Полученные результаты 
исследования микробного пейзажа кишечника у здо-
ровых детей совпали с данными литературы [11—13]. 
Назначение этим детям смесей на основе козьего 
молока с пребио тиками способствовало подавлению 
роста Proteus, грибов рода Candida, золотистого ста-
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Таблица 2. Частота (в %) клинических симптомов у детей основной группы, получавших смеси на основе козьего молока 
с пребиотиками (n=60)

Клинические симптомы Дети, получавшие Нэнни 1 (n=27) Дети, получавшие Нэнни 2 (n=33)

до приема 
смеси

на фоне приема 
смеси

до приема 
смеси

на фоне приема 
смеси

Кишечная колика 34,0 9,0 28,0 0

Срыгивания 26,2 5,6 18,5 3,2

Частота стула:

≥4раз/сут 18,7 9,4 3,7 0

<1 раз/сут 11,5 0 22,2 2.7

Тугой стул (1—3 по Бристольской шкале) 29,6 0 62,0 3,8

Констипация 14,7 0 45,3 0

Разжиженный стул (6—7 по Бристольской шкале) 45,9 8,0 13,4 0

Зеленый цвет кала 46,1 12,5 32,1 0

Лейкоциты в кале более 4 39,0 4,7 22,1 6,2

Кровь в кале 3,2 0 10,6 0

Отклонения в микрофлоре кишечника 88,2 78,2 89,3 85,7

Таблица 3. Частота (в %) клинических симптомов у детей группы сравнения, получавших смеси на основе козьего молока 
без пребиотиков (n=60)

Клинические симптомы Дети, получавшие Нэнни классика 
в первом полугодии жизни (n=29)

Дети, получавшие Нэнни классика 
во втором полугодии жизни (n=31)

до приема 
смеси

на фоне приема 
смеси

до приема 
смеси

на фоне приема 
смеси

Кишечная колика 36,0 11,0 25,0 0

Срыгивания 28,0 0 19,0 1,2

Частота стула:

≥4раз/сут 20,0 0 22,2 0

<1 раз/сут 0 5,5 5,6 0

Тугой стул (1—3 по Бристольской шкале) 5,0 0 11,2 11,5

Констипация 0 0 0 0

Разжиженный стул (6—7 по Бристольской шкале) 36,7 5,8 27,7 0

Зеленый цвет кала 46,1 5,0 41,2 12,5

Лейкоциты в кале более 4 15,0 7,2 22,1 6,2

Кровь в кале 0 0 7,8 0

Отклонения в микрофлоре кишечника 98,2 88,2 95,3 66,7

Денисова С.Н. и соавт. Клиническая эффективность смесей на основе козьего молока...

филококка; число бифидобактерий и лактобактерий 
повысилось.

На основании анализа полученных данных можно 
заключить, что на фоне приема смесей Нэнни с преби-
отиками на основе козьего молока отмечалось умень-
шение или исчезновение клинических симптомов 
функциональных нарушений пищеварения, улучшал-
ся характер стула, снижалось число детей с отклонени-
ями со стороны кишечной микрофлоры. Кроме того, 
наблюдалось повышение показателей секреторных 
иммуноглобулинов и снижение уровня С-реактив-

ного белка в копрофильтратах (n=78), что указыва-
ло на улучшение местного иммунитета в кишечнике 
и уменьшение воспаления. Нужно отметить, что наи-
более выраженный положительный клинический эф-
фект был получен у детей, получавших смеси с преби-
отиками.

Таким образом, смеси Нэнни 1 и 2 с пребиотиками 
для вскармливания детей первого года жизни харак-
теризуются хорошей переносимостью, охотно при-
нимаются пациентами, способствуют купированию 
симптомов функционального нарушения пищеваре-
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ния, обеспечивают профилактику дисбиоза кишеч-
ника и хронических расстройств питания. У боль-

Таблица 4. Динамика показателей копрограмм у детей с функциональными нарушениями пищеварения (в %; n=120)

Клинические показа-
тели

Дети, получавшие смеси с пребиотиками (n=60) Дети, получавшие смесь без пребиотиков (n=60)

Нэнни 1 (n=27) Нэнни 2 (n=33) Нэнни классика, первое 
полугодие жизни (n=29)

Нэнни классика, второе 
полугодие жизни (n=31)

до приема на фоне 
приема

до приема на фоне 
приема 

до приема на фоне 
приема

до приема на фоне 
приема

Мышечные волокна  
с исчерченностью

0 0 0 0 0 0 0 0

Мышечные волокна 
без исчерченности

0 0 11,1 7,6 0 0 0 0

Соединительная ткань 0 0 0 0 0 0 0 0

Жир нейтральный 6,6 0 0 0 17,2 0 0 0

Жирные кислоты 0 0 7,6 0 39,6 0 0 0

Мыла 8,0 0 0 0 18,4 0 10,0 0

Растительная клетчатка:

переваренная 0 0 15,3 11,1 0 0 20,1 15,6

непереваренная 0 0 0 0 0 0 10,0 0

Крахмал:

внеклеточный 0 0 3,8 0 16,4 0 10,0 0

внутриклеточный 0 0 3,8 0 0 0 0 0

Иодинофильная 
флора

13,3 4,0 19,2 0 0 0 36,4 11,3

Слизь 8,0 0 11,4 0 21,3 0 45,2 12,4

Дрожжи 0 0 0 0 0 0 9,1 0

Реакция кала кислая 92,3 73,3 69,2 55,5 83,2 64,5 70,0 51,2

Таблица 5. Динамика отклонений кишечной микрофлоры у детей с функциональными нарушениями пищеварения (M±m; 
n=120)

Вид микроорганизма Дети, получавшие смеси с пребиотиками (n=60) Дети, получавшие смесь без пребиотиков (n=60)

до приема на фоне приема до приема на фоне приема

Бифидобактерии, lg8 7,3±0,89 8,0±0,81 7,3±1,11 8,0±0,61

Лактобактерии, lg6 6,4±0,87 6,4±0,92 6,0±1,0 5,3±0,72

E.сoli, lg 6,9±0,46 6,6±0,25 6,55±0,99 5,8±0,94

E.сoli СФ, % 0,12±0,88 0 1,3±0,82 0

E.сoli hem+, % 2,1±0,26 1,75±0,36 4,3±0,71 4,5±0,39

E.сoli lac–, % 0,6±0.51 0,6±0,70 0,85±0,56 6,3±0,97

Энтерококки, lg 5,8±0,52 6,1±0,33 4,5±0,93 4,1±0,95

Proteus, lg5 0,8±0,40 0,2±0,651 1,9±0,54 0,7±0,09

Клебсиелла, lg5 2,4±0,22 1,9±0,68 1,2±0,74 0,7±0,88

Candida, lg3 0,9±0,75 0,4±0,81 1,7±0,62 0,7±2,13

Staph. аureus, lg3 2,3±0,46 2,1±0,34 8,2±0,95 2,3±1,63

Другие условно-патоген-
ные микроорганизмы, lg3

0,3 0 0 0

шинства детей, принимавших смеси, не отмечалось 
непереносимости или аллергических реакций.
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Современный подход к назначению прикормов для ранней профилактики 
дефицитных состояний у детей первого года жизни
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A current approach to using additional foods for the early prevention of deficiency states  
in infants during the first year of life

L.V. Levchuk, T.V. Borodulina, N.E. Sannikova

Ural State Medical University, Yekaterinburg

Рассматриваются вопросы организации рационального вскармливания детей первого года жизни с использованием продуктов 
прикорма. Освещены современные подходы к назначению прикорма у детей, обосновываются сроки введения прикорма с учетом 
подготовленности ребенка к приему новой пищи и необходимости введения ряда микронутриентов для профилактики анемии, 
рахита, пищевой аллергии. Обсуждаются преимущества использования продуктов прикорма промышленного производства. 

Ключевые слова: дети грудного возраста, прикорм, дефицитные состояния, микронутриенты.

The paper considers how to organize properly balanced feeding in infants during the first year of life, by using additional foods. 
It highlights current approaches to using the latter in the babies and provides a rationale for the time of giving additional foods, by 
taking into account the readiness of an infant to eat new foods and the need to incorporate micronutrients for the prevention of ane-
mia, rickets, and food allergy. The benefits of using commercial products are discussed.
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селен, железо и йод [6, 7]. Питание можно рассма-
тривать как фактор риска формирования отклонений 
в состоянии здоровья детей и как фактор антириска 
— с помощью оптимального и сбалансированного 
питания можно успешно влиять на процессы роста 
и развития ребенка [8].

В последние годы значительное количество ис-
следований посвящено грудному вскармливанию 
как оптимальному питанию ребенка первого года 
жизни; дискутируются вопросы длительности его ис-
пользования и эффективности, уделяется внимание 
внедрению новых технологий при разработке про-
дуктов детского питания промышленного производ-
ства. Наряду с этим дети, находящиеся на смешанном 
и искусственном вскармливании высокоадаптиро-
ванными молочными смесями, нуждаются в своев-
ременном назначении прикормов для профилактики 
развития дефицитных состояний.

В Российской Федерации определены оптималь-
ные сроки введения прикорма для здоровых детей 
и детей, имеющих отклонения в состоянии здоровья. 
К 4-месячному возрасту пищеварительный тракт ре-
бенка становится более зрелым: снижается прони-
цаемость слизистой оболочки тонкой кишки, возра-
стает функциональная активность пищеварительных 
ферментов, формируется достаточный уровень им-
мунологической защиты кишечника; к этому возра-
сту ребенок приобретает способность проглатывать 

Рациональное вскармливание и питание зани-
мают одно из ключевых направлений в форми-

ровании здоровья детского населения. Адекватное 
обеспечение пищевыми веществами (макро- и ми-
кронутриентами) способствует оптимальному росту 
и развитию, созреванию и функционированию всех 
органов и систем. Нутритивный дисбаланс, особенно 
в раннем возрасте, зачастую приводит к формирова-
нию дефицитных состояний (анемия, рахит, белково-
энергетическая недостаточность, паратрофия, йод-
дефицитные состояния), хронических заболеваний, 
задержке физического и нервно-психического раз-
вития, несостоятельности иммунной системы [1—5]. 
Поступление питательных веществ в недостаточном 
или избыточном количестве, а также их неправиль-
ное соотношение может привести к патологическому 
влиянию на обмен веществ, структурным и функцио-
нальным изменениям органов и систем. В исследова-
ниях последних лет особое внимание уделяется зна-
чению таких микронутриентов, как кальций, цинк, 
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полужидкую и более густую пищу в связи с угасанием 
«рефлекса выталкивания ложки» [9—12]. Определен 
минимальный безопасный возраст, при котором воз-
можно введение первых продуктов прикорма — 4 мес 
жизни. Экспериментальные исследования показы-
вают, что с началом введения прикорма происходят 
адаптационные изменения в иммунной системе ки-
шечника. Установлено, что риск развития атопии 
при раннем назначении прикорма (до 4 мес жизни) 
существенно выше, чем при более позднем [13—16]. 
В то же время позднее введение прикорма (после 
6 мес жизни) может вызвать выраженный дефицит 
микронутриентов (железа, цинка и др.), создается 
необходимость быстрого введения сразу многих про-
дуктов, что не является физиологичным и приводит 
к большой антигенной нагрузке [17—25].

В научной литературе активно обсуждается про-
блема формирования вкусовых предпочтений в ран-
нем возрасте. Результаты многочисленных исследова-
ний свидетельствуют в пользу наличия определенного 
критического периода, когда вкусовые предпочтения, 
заложенные под влиянием генетических факторов, 
подвергаются максимальному воздействию внешних 
факторов, среди которых ведущую роль играет пер-
вый опыт знакомства ребенка с различными вкусами 
в период введения прикорма [26].

В источниках литературы сообщается о недостат-
ках продуктов прикорма домашнего приготовления. 
Каши и овощные пюре домашнего приготовления 
не только не сбалансированы по содержанию вита-
минов и микроэлементов, но и имеют более грубую 
и не соответствующую возрастным особенностям 
консистенцию. По содержанию соли, сахара, ра-
стительного или сливочного масла они превосходят 
продукты промышленного производства, в составе 
каш могут содержаться антинутритивные факторы 
(фитин), добавление соли в продукты питания детей 
грудного возраста способствует формированию при-
вычки употреблять соленую пищу, предрасполагая 
к различным заболеваниям (болезни почек, артери-
альная гипертензия и др.). Добавление в «домашние» 
каши и овощные пюре сливочного и растительного 
масла в количествах, превышающих допустимые, 
использование жирных сортов мяса, птицы и рыбы 
приводит к несбалансированности суточного рацио-
на в части соотношения насыщенные / ненасыщен-
ные жиры, формируя тем самым с раннего возраста 
«атерогенный» профиль питания [27].

Свежеприготовленные соки в домашних услови-
ях могут быть загрязнены тяжелыми металлами, пе-
стицидами, радионуклидами, микробами, грибами. 
В крупах, бобовых, фруктах и овощах встречаются 
микотоксины, которые образуются в результате не-
правильного хранения. Известно, что микотоксины 
оказывают канцерогенное, мутагенное и тератоген-
ное воздействие [28, 29].

С 2002 г. эксперты по питанию ВОЗ и российские 
педиатры-диетологи отдают предпочтение и убеди-
тельно демонстрируют преимущества промышлен-
ных продуктов прикорма для питания детей раннего 
возраста, чему способствует продолжающееся разви-
тие индустрии детского питания в России. Эти про-
дукты изготовлены из экологически чистого сырья 
с применением современных технологий, обогащены 
дополнительными нутриентами (микроэлементы, 
витамины, пре- и пробиотики, полиненасыщенные 
жирные кислоты и др.) и имеют гарантированный 
состав, соответствующий возрастным особенностям 
метаболизма и пищеварения, оказывают положи-
тельное влияние на состояние здоровья детей, позво-
ляют профилактировать развитие дефицитных состо-
яний [30—36].

Введение прикорма — сложный и достаточно 
длительный адаптационный процесс. Использова-
ние качественно новой пищи требует активизации 
ферментной, иммунной и моторно-эвакуаторной 
систем желудочно-кишечного тракта, что усиливает 
риск возникновения функциональных расстройств 
пищеварения и нарушений формирования пищевой 
толерантности [37, 38]. В период введения прикорма 
значительно увеличивается контакт организма ребен-
ка с чужеродными антигенами пищевых продуктов 
и увеличивается разнообразие микрофлоры кишеч-
ника [39]. Чрезвычайно важны критерии готовности 
детей к введению прикормов и достаточная продол-
жительность этого процесса для обеспечения опти-
мальной метаболической адаптации [40].

В практике назначения прикорма произошли 
значительные изменения, акцентируется внима-
ние на необходимости индивидуального подхода. 
Контро лируемое клинико-физиологическое исследо-
вание, проведенное в НИИ питания РАМН, подтвер-
дило возможность изменения существующей схемы 
введения прикорма: в качестве первого продукта ре-
комендуется использование безмолочной безглюте-
новой каши без сахара, особенно для детей из группы 
риска по аллергии. В соответствии с полученными 
результатами вместо единой схемы введения прикор-
ма, действующей в стране много лет, предлагается ис-
пользовать вариативные схемы, учитывающие инди-
видуальные особенности каждого ребенка [41].

В качестве первого блюда рекомендуется назна-
чать прикорм на зерновой основе. Каши являются 
источником углеводов (до 70 %), растительных бел-
ков (7—13 %) и жиров (1—6 %), а также основными 
поставщиками пищевых волокон и микроэлементов. 
До 8—9 мес жизни с кашами поступает 90 % железа, 
в то время как за счет овощей и фруктов ребенок по-
лучает только 2—10 % этого минерала. Это тем бо-
лее важно, что доля мяса, рыбы, яиц в этом возрасте 
еще незначительна [42—44].

Согласно резолюции Всемирной ассамблеи 
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здравоохранения № 54.2 от 18 мая 2002 г. и № 59.13 
от 4 мая 2006 г., детям, находящимся исключительно 
на грудном вскармливании, рекомендуется продол-
жать его до 6 мес жизни и, следовательно, прикорм 
нужно вводить с данного возраста. Отечественные 
ученые считают, что это возможно только в отноше-
нии здоровых детей, родившихся с нормальной мас-
сой тела (без гипотрофии или задержки внутриутроб-
ного развития), при полноценном питании матери 
с использованием специализированных обогащен-
ных продуктов или комплексных витаминно-мине-
ральных препаратов. В таком случае первым видом 
прикорма должны быть не фруктовые соки и пюре, 
а продукты с высокой энергетической плотностью — 
каши промышленного производства, обогащенные 
необходимыми минеральными веществами, витами-
нами, пре- и пробиотиками [45, 46].

Каши — наиболее оптимальный продукт прикор-
ма, являющийся своеобразным мостиком для посте-
пенного перехода от материнского молока или адап-
тированной молочной смеси к твердой пище. 
Пищевая ценность зерна зависит от его химического 
состава, а также определяется усвояемостью содер-
жащихся в нем веществ. Наиболее рациональным 
в качестве первого прикорма рассматривается приме-
нение гречневой, рисовой и кукурузной инстантных 
безмолочных каш, не содержащих в своем составе 
глютена. При аллергии к белкам коровьего молока 
в рацион детей вводятся монокомпонентные, безмо-
лочные каши, не содержащие каких-либо добавок. 
Наличие железодефицитной анемии диктует исполь-
зование каш, обогащенных железом. В рацион пита-
ния детей с гипотрофией вводят высококалорийные 
молочные каши, энергетическая ценность которых 
может достигать 200 ккал / дл. При целиакии широко 
используются молочные и безмолочные каши, не со-
держащие глютена. У детей с лактазной недостаточ-
ностью успешно применяются безмолочные каши, 
разведенные безлактозными или соевыми смесями. 
Детям с запорами показаны гречневая, пшенная и ов-
сяная каши, а детям с неустойчивым стулом и склон-
ностью к поносам — рисовая каша [47].

Известно, что многие злаки содержат в значи-
тельном количестве фитаты, которые способны не-
гативно влиять на всасывание железа и цинка (фи-
тиновая кислота снижает биодоступность железа). 
В ходе исследования, проведенного в Швеции T. Lind 
и соавт. (2003), не получено убедительных данных 
относительно того, что снижение содержания фи-
татов в продуктах прикорма может влиять на запасы 
железа и цинка в организме детей, по крайней мере, 
при условии использования в питании детей злако-
вых продуктов, обогащенных железом и содержащих 
адекватное количество аскорбиновой кислоты [48].

Все зерновые продукты в том или ином количест-
ве содержат пищевые волокна, оказывающие опре-

деленное пребиотическое действие. Для усиления 
этого эффекта современные технологии позволяют 
вводить в состав отдельных каш как пре-, так и про-
биотики, а также сочетать их, что способствует фор-
мированию и поддержанию нормальной кишечной 
флоры, помогает купировать проявления кишечных 
дисфункций [49]. Вопрос о норме потребления пи-
щевых волокон у детей первых 2 лет жизни является 
дискутабельным. Согласно рекомендациям Амери-
канской педиатрической академии, у детей старше 
2 лет суточное потребление пищевых волокон долж-
но составлять: Х (возраст в годах) + 5 г / сут. Однако 
в отношении потребления пищевых волокон у де-
тей моложе 2 лет существуют различные взгляды. 
Так, C. Agostoni и соавт. (1995) полагают, что диета 
детей в возрасте 6—12 мес должна включать 5 г / сут 
пищевых волокон, а в возрасте 2 лет — 7 г / сут [50]. 
N. Moore и соавт. провели двойное слепое рандоми-
зированное исследование, целью которого явилась 
оценка переносимости и влияния на состояние желу-
дочно-кишечного тракта злаковых продуктов, обога-
щенных фруктоолигосахаридами (ФОС) [51]. Авторы 
доказали, что употребление продуктов, обогащенных 
ФОС, способствует более мягкому и регулярному сту-
лу у детей без развития диа реи. В ходе исследования 
отрицательных эффектов ФОС выявлено не было, 
показатели роста в основной и контрольной группах 
не различались.

В настоящее время много исследований посвя-
щено вопросам прикорма у детей с аллергией. Пока-
зано, что у детей с отягощенным аллергоанамнезом 
введение прикорма может служить пусковым мо-
ментом развития аллергии. Это обусловлено более 
длительно сохраняющейся высокой проницаемостью 
кишечного барьера и несовершенством иммунного 
ответа у таких детей. С учетом особенностей нутри-
тивного статуса у детей раннего возраста с аллергией 
в качестве первого рекомендуется использовать бо-
лее энергоемкий — зерновой прикорм (безглютено-
вую кашу), за ним последует введение в рацион мяса. 
Важно не только учитывать потенциальную аллерген-
ность продуктов, но и лимитировать их ассортимент 
— до 1—2 видов зерновых, мяса, овощей и фруктов. 
Введение овощного прикорма в рацион больных ато-
пическим дерматитом, находящихся на естественном 
вскармливании, так же как и у здоровых детей, ока-
зывало положительное влияние на характер стула, 
рост условно-патогенной микрофлоры [53, 54].

Одним из вариантов назначения первого прикорма 
является овощное пюре. Овощные консервы для детей 
производят из натуральных зрелых высококачествен-
ных овощей (моркови, картофеля, свеклы, томатов, 
кабачков, цветной капусты, капусты брокколи, зелено-
го горошка и др.), к которым добавляют зелень (укроп, 
петрушку, пастернак), лук, сладкий перец, раститель-
ное масло (подсолнечное, кукурузное, рапсовое и др.), 
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а также бобовые (фасоль, горох). Овощные пюре служат 
источником железа, калия, органических кислот, пи-
щевых волокон, включая пектины, в связи с чем они 
особенно показаны детям со склонностью к запорам. 
В качестве первого овощного прикорма можно реко-
мендовать монопюре из моркови, картофеля, сладкого 
картофеля (батата), кабачков, цветной капусты, капу-
сты брокколи (например, монокомпонентные пюре 
из линейки «ФрутоНяня»: «Пюре из цветной капусты», 
«Пюре из брокколи», «Пюре из моркови»). С 5 мес жиз-
ни ассортимент овощей может быть расширен за счет 
тыквы, капусты белокочанной, свеклы и др., причем 
пюре может быть уже не только моно-, но и поликом-
понентным. Овощные консервы с включением зелено-
го горошка и других бобовых растений в соответствии 
с отечественными традициями следует назначать не ра-
нее 7-месячного возраста. Это связано с тем, что в со-
ставе бобовых культур высок уровень пищевых волокон 
и особых видов сахаров — трисахаридов раффинозы 
и стахиозы, способных вызвать раздражение слизи-
стой и усиление газообразования в кишечнике [34, 56]. 
Овощные пюре содержат пищевые волокна, которые 
способствуют выведению холестерина из организма, 
нормализации уровня глюкозы и инсулина в крови, вы-
ведению тяжелых металлов, радионуклидов, токсичных 
веществ (пищевые волокна связывают от 8 до 50 % ни-
трозаминов и других гетероциклических соединений, 
обладаю щих канцерогенной активностью), удерживая 
воду, способствуют улучшению опорожнения кишеч-
ника, используются нормальной микрофлорой кишеч-
ника для своей жизнедеятельности.

Большое значение имеет производство овощных 
пюре. Сырьем являются свежие овощи, заморожен-
ные с использованием технологии шоковой замо-
розки. Изготовители овощных пюре для детского 
питания в настоящее время стремятся использовать 
современные технологии, позволяющие максималь-
но сохранить полезные компоненты продукта. Наи-
более оптимальным является состав с долей овощей 
90 %, а воды — не более 10 % при отсутствии в составе 
муки, крахмала, консервантов, красителей, генно-
модифицированных ингредиентов [30].

В качестве современных продуктов для детей ран-
него возраста, получивших положительную оценку 
экспертов Союза педиатров России, может быть ре-
комендована продукция «ФрутоНяня», выпускаемая 

российской компанией ОАО «ПРОГРЕСС». Продук-
ты прикорма «ФрутоНяня» производятся из экологи-
чески чистого сырья, при этом их рецептура разрабо-
тана с учетом рекомендаций российских педиатров 
и диетологов в соответствии с национальными вку-
совыми традициями. В качестве пребиотического 
компонента в ряд продуктов прикорма «ФрутоНяня» 
(каши, нектары) введен инулин. Подобно другим 
пищевым волокнам, инулин при попадании в пи-
щеварительный тракт в неизменном виде достигает 
толстой кишки, где проявляет свои функциональные 
свойства на уровне симбиотической флоры, избира-
тельно стимулируя рост и метаболическую активность 
бифидобактерий и лактобацилл, активируя кишеч-
ную перистальтику и препятствуя возникновению 
запоров. В состав овощных пюре входят овощи, ко-
торые являются источниками растительных волокон, 
калия, жeлеза; растительные масла (подсолнечное, 
кукурузное, рапсовое) — источники полиненасыщен-
ных жирных кислот, иногда — пряности (петрушка, 
укроп, пастернак, лук, сладкий перец и др.). Овощ-
ные пюре «ФрутоНяня» не содержат соли, сахара, 
специй, лимонной и аскорбиновой кислот, крахма-
ла, рисовой муки, консервантов, красителей, искус-
ственных и вкусовых добавок, а также генетически 
модифицированных организмов. Для первого упо-
требления рекомендованы монокомпонентные пюре 
из брокколи, из цветной капусты, имеющие в составе 
90 % овощей и 10 % специально подготовленной дет-
ской воды. Их можно вводить с 4 мес жизни, а с 5-ме-
сячного возраста предлагается расширение вариантов 
— до двух или более овощей. Продукция приготовле-
на по современной технологии, сохраняющей естест-
венный вкус, цвет и аромат овощей. Овощное сырье 
после сбора урожая замораживается вакуумным мето-
дом, что позволяет сохранить все полезные витамины 
и минералы. Продукция подвергается стерилизации 
в щадящем температурном режиме и упаковывается 
в вакуумных условиях. Детское питание «ФрутоНя-
ня» имеет полный ассортимент продуктов для детей 
первого года жизни, что позволяет составить опти-
мально сбалансированный и разнообразный рацион 
питания ребенка, обеспечивающий его полным ком-
плексом необходимых макро- и микронутриентов 
и способствующий правильному формированию вку-
совых предпочтений.
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