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Обоснование. Употребление новых психоактивных веществ (НПАВ) с каждым годом увеличивается среди различ-

ных социальных групп во всем мире. Употребление наркотических препаратов во время беременности, по данным 

разных авторов, остается на высоком уровне — от 2,8 до 7% беременных женщин. Употребление НП АВ, как и других 

групп наркотических препаратов, во время беременности чревато внутриутробным мультиорганным поражением, 

однако какая-либо органо- и тканеспецифичность для НПАВ не описана. В экспериментальных исследованиях, 

которые проводились на лабораторных животных, продемонстрированы негативные патофизиологические меха-

низмы, запускаемые синтетическими катинонами, в виде усиления проапоптотической активности, образования 

аутофаголизосом и активных форм кислорода в клетках нервной ткани, провоспалительной направленности клеток 

иммунной системы. Описание клинического случая. Клиническое наблюдение описывает преимущественное 

поражение нервной системы (пороки развития головного мозга, поражение дыхательного центра) и опорно-дви-

гательного аппарата (выраженный миотонический синдром, врожденные патологические переломы бедренных 

костей), приводящее к мультиорганной дисфункции, неконтролируемому воспалительному ответу и, как итог, к раз-

витию тяжелой инвалидизации таких детей и увеличению когорты паллиативных педиатрических пациентов. В ста-

тье авторы делают акцент на патофизиологические механизмы действия НПАВ для более глубокого и целостного 

представления о патологическом процессе, происходящем в организме, с целью формирования и совершенство-

вания клинического мышления врачей-специалистов и приводят собственное клиническое наблюдение в качестве 

иллюстрации последствий употребления НПАВ во время беременности. Авторы считают, что настоящий обзор 

литературы с описанием клинического случая является ценным с точки зрения практикоприменимости как для кли-

ницистов различных направлений, так и для научных сотрудников. Заключение. Кроме того, необходимо обратить 

внимание на тот факт, что употребление НПАВ имеет большую социально-экономическую значимость, описание 

подобных клинических наблюдений, равно как и проведение исследований in vitro, является актуальным, а рас-

ширение представлений о краткосрочных и долгосрочных негативных последствиях употребления НПАВ должно 

послужить инициирующим этапом для разработки стратегий реабилитации данных пациентов.

Ключевые слова: новые психоактивные вещества, «соли», беременность, недоношенность, переломы костей, 

негативные последствия для новорожденного
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Клинический случай

ОБОСНОВАНИЕ
Употребление новых психоактивных веществ (НПАВ) 

с каждым годом увеличивается среди различных соци-

альных групп во всем мире [1–4]. Ситуация, связанная 

с появлением на рынке данных наркотических веществ, 

развивается в различных странах мира по единому 

сценарию, в частности, на первом этапе употребление 
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подобных психоактивных веществ является абсолютно 

легальным, и только через несколько лет запрет на их 

использование утверждается на законодательном уров-

не. Так, например, в нашей стране лишь в 2011 г. синте-

тические катиноны (4-MMК (4-метилметкатинон), MДПВ 

(метилендиоксипировалерон), α-ПВП (альфа-пирролиди-

нопентиофенон), 3,4-MДMК (3,4-метилендиоксиметка-
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Pathophysiological mechanisms and clinical consequences

of exposure to new psychoactive substances (“salts”)

on a newborn
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Background. The usage of new psychoactive substances (NPAS) is increasing every year among various social groups around 

the world. According to various authors, the use of abused drugs during pregnancy remains at a high level — from 2.8 to 7% 

of pregnant women. The usage of NPAS, as well as other groups of abused drugs, during pregnancy is fraught with intrauterine 

multi-organ damage, however, any organ and tissue specificity for NPAS has not been described. In intervention trials conducted 

on laboratory animals, negative pathophysiological mechanisms triggered by synthetic cathinones have been demonstrated in 

the form of increased proapoptotic activity, the formation of autophagolysosomes and reactive oxygen intermediates in cells 

of nervous tissue, and the pro-inflammatory orientation of cells of the immune system. Case report describes a predominant 

lesion of the nervous system (developmental brain malformations, damage to the inspiratory center) and the musculoskeletal 

system (pronounced miotonical syndrome, congenital pathological fractures of the femurs), leading to multiorgan dysfunction, 

uncontrolled inflammatory response and, as a result, to the development of severe disablement of such children and an increase 

in the cohort of palliative pediatric patients. In the article, the authors focus on the pathophysiological mechanisms of NPAS for 

a deeper and more holistic understanding of the pathological process occurring in the body, in order to form and improve the 

medical judgment of specialist doctors and cite their own clinical observation as an illustration of the consequences of using NPAS 

during pregnancy. The authors believe that this review describing the case report is valuable from the point of view of practical 

applicability both for clinicians of various fields and for researchers. Conclusion. In addition, it is necessary to pay attention to 

the fact that the use of NPAS is of great social and economic significance, the description of such clinical observations, as well as 

in vitro studies, is relevant, and the expansion of ideas about the short-term and long-term negative consequences of the use of 

NPAS should serve as an initiating stage for the development of rehabilitation strategies for these patients.
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тинон) и др.) приравняли к наркотическим веществам, 

и реализация их была запрещена. Но, несмотря на это, 

данная группа препаратов остается достаточно популяр-

ной среди молодежи и лиц среднего возраста.

Анализ эпидемиологических данных по употребле-

нию «солей» демонстрирует неблагоприятный тренд. Так, 

исследование, проведенное в США, включало 5469 слу-

чаев употребления наркотических препаратов в период 

с 2011 по 2014 г. по данным официальной статистики. 

По результатам этого отчета распространенность употре-

бления НПАВ составила 7,1% от всех случаев употребле-

ния наркотических препаратов в 2011 г. и увеличилась 

до 12,6% в 2014 г. Синтетические катиноны («соли») 

употребляли 10,2% респондентов [1]. Об увеличении 

употребления «солей» свидетельствуют данные исследо-

вания К.Е. Wood и соавт., которые показали, что в 2009 г. 

не было зафиксировано потребителей НПАВ, в 2010 г. 

было зарегистрировано уже 298 человек и в 2011 г. 

наблюдался колоссальный прирост потребителей 

НПАВ — до 6062 человек. Причем у лиц в возрасте 

20–29 лет, в том числе среди женщин репродуктивного 

возраста, частота употребления НПАВ оказалась самой 

высокой [2].

Употреб ление наркотических препаратов во время 

беременности, по данным разных авторов, остается 

на высоком уровне — от 2,8 до 7% беременных женщин 

[3, 4]. Наиболее употребляемым наркотиком, который 

обнаруживался при обследовании беременных женщин, 

был каннабис 114/422 (27%), вторым по популярности 

указан метадон (28,6%), третье место заняли кокаин 

(< 1%) и опиоиды (< 1%) [5]. Другое исследование, про-

веденное в Мексике, включало 300 беременных жен-

щин, из которых 127 (42,3%) употребляли наркотические 

вещества: 45 (35,4%) — каннабис, 24 (18,9%) — метам-

фетамин, 13 (10,2%) — кокаин, одна беременная была 

зависима от героина (0,8%) и 7 (5,6%) являлись потреби-

телями НПАВ [6].

Употребление НПАВ, как и других групп наркоти-

ческих препаратов, во время беременности чревато 

внутриутробным мультиорганным поражением, однако 

какая-либо органо- и тканеспецифичность для НПАВ 

не описана. Так, например, пренатальное воздействие 

каннабиса коррелирует с низкой массой при рождении 

[7]. Недавний систематический обзор с метаанализом 

показал, что употребление каннабиса во время беремен-

ности связано с повышенным риском рождения ребенка 

с низкой массой тела (менее 2500 г), малого гестаци-

онного возраста, преждевременных родов и госпитали-

зации в отделение интенсивной терапии [8]. На насто-

ящий момент тератогенное действие НПАВ не изучено. 

Наибольшее количество исследований посвящено кан-

набису, имеются сообщения о воздействии на геном, 
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связанном с его употреблением матерью, включающем 

в себя хромосомные нарушения, в частности трисомии 

21, 18 и 13, синдромы Тернера и Клайнфельтера [9, 10].

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ
Под наблюдением находился пациент К. мужского 

пола. Ребенок был переведен из областного перина-

тального центра (учреждения здравоохранения III уровня 

оказания специализированной, в том числе высоко-

технологичной, медицинской помощи) на второй этап 

выхаживания в отделение реанимации и интенсивной 

терапии новорожденных (ОРИТН) учреждения здравоох-

ранения II уровня.

Клинический диагноз звучал следующим образом.

Основной ди агноз. Множественные врожденные 

пороки развития. Порок развития головного мозга: три-

вентрикулодилатация. Двухсторонняя киста таламуса. 

Пороки развития костной системы: варусная дефор-

мация правого голеностопного сустава, расщелина 

твердого неба. Врожденные множественные закрытые 

переломы обеих бедренных костей в средней трети со 

смещением отломков.

Сопутствующий диагноз. Респираторный дистресс-

синдром новорожденного (РДСН) тяжелой степени тяже-

сти. Синдром диссеминированного внутрисосудистого 

свертывания (ДВС-синдром). Недоношенность 36 нед 

5 дней. Малый к сроку гестации. Низкая масса тела. 

Постконцептуальный возраст — 40 нед. Умеренная 

асфиксия при рождении. Врожденная анемия тяжелой 

степени. Гемотрансфузия № 1. Внутриутробная инфек-

ция. Бактериемия, бактериурия, ассоциированные 

с Staphylococcus epidermidis, метициллинрезистентным 

Staphylococcus aureus (MRSA).

Анамнез жизни. Ребенок от второй беременности 

и первых родов, в 2020 г. — медицинский аборт. Семья 

неблагополучная, в женской консультации женщина 

не наблюдалась. Наследственный анамнез отягощен 

хроническими соматическими заболеваниями (артери-

альная гипертензия, ожирение у бабушек по линии мате-

ри и отца ребенка). Первая половина настоящей бере-

менности, со слов матери, протекала без особенностей, 

но при дальнейшем сборе анамнеза было выяснено, 

что женщина не припоминала многих событий вслед-

ствие употребления курительной смеси на основе НПАВ, 

а именно 4-MMC (мефедрон). При участии социальных 

служб девушка была поставлена на учет в наркологиче-

ский диспансер. На сроке 26–27 нед находилась на лече-

нии в родильном доме с диагнозом: «Острая респира-

торная вирусная инфекция средней степени тяжести, 

анемия, гестационный пиелонефрит».

Роды срочные, путем операции кесарева сечения 

на сроке 36 нед 5 дней. Профилактики РДСН не было. 

Состояние при рождении тяжелое, оценка по шкале 

APGAR — 5/6/7 баллов. Длина тела — 45 см (между 

10-м и 50-м перцентилями), масса тела — 1620 г. (ниже 

3-го перцентиля), окружность груди — 26 см, окруж-

ность головы — 31 см (между 3-м и 10-м перцентилем), 

что свидетельствует о наличии задержки внутриутробно-

го развития (ЗВУР) у пациента (рис. 1), а также о сохраня-

ющихся низких темпах роста постнатально, что является 

еще одним значимым фактором риска для реализации 

остеопении недоношенных.

Проведено немедленное пережатие пуповины, нача-

та респираторная поддержка методом искусственной 

вентиляции легких (ИВЛ) через лицевую маску, учитывая 

потребность в FiO2 (fraction of inspired oxygen) до 100% 

Рис. 1. Показатели физического развития пациента при рождении

Примечание. Пересечения голубых линий указывают на значения параметров физического развития ребенка.

Fig. 1. Physical growth and development indicants of the patient’s physical development at birth.

Note. The intersection of the blue lines indicates the values of the parameters of the child’s physical growth and development indicants.
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для достижения целевых параметров SpO2 (сатурация 

кислорода), проведена интубация трахеи, на фоне про-

ведения ИВЛ методом INSURE (intubation-surfactant-

extubation) введен куросурф. Потребность в FiO2 сни-

жена до 30%. После извлечения ребенка наблюдалась 

деформация пальцев кистей и бедер, в связи с чем после 

стабилизации состояния новорожденного была проведе-

на рентгенография, в результате которой верифициро-

ван диагноз перелома обеих бедренных костей и обна-

ружены патологические изменения в легких, а именно 

рентгенологическая картина РДСН (рис. 2).

Пациент был переведен в ОРИТН. С первого дня 

проводилась респираторная поддержка методом ИВЛ 

в режиме ACV (assist/control-mode ventilation), с 16-го 

дня — в режиме SIMV (sinchronized intermittent mandatory 

ventilation) / PСV (pressure controlled ventilation). На 20-е 

сут ребенок был экстубирован и переведен на CPAP 

(constant positive airway pressurе). На 22-е сут жизни 

состояние ребенка ухудшилось (эпизоды десатурации), 

поэтому было принято решение перейти на инвазив-

ную ИВЛ в режиме ACV. Лабораторно в первые сутки 

наблюдалась гипокоагуляция. Врожденная анемия была 

корригирована переливанием эритроцитарной массы. 

В связи с высоким риском реализации инфекционного 

процесса, а именно отсутствием данных обследова-

ний у матери и выявленным хориоамнионитом с 1-х сут 

жизни, была начата стартовая эмпирическая антибак-

териальная терапия ампициллином и гентамицином 

(см. таблицу), эффективная в отношении Staphylococcus 

epidermidis, который культивировался в моче в количе-

стве 102 КОЕ/ мл. Выделенный из мочи Staphylococcus 

epidermidis был чувствительным в отношении бензил-

пенициллина, ампициллина, цефалексина и гентами-

цина. В дальнейшем в период с 22-х по 29-е сут жиз-

ни параллельно отрицательной клинической динамике 

в виде нарастания синдрома дыхательных расстройств, 

судорожного синдрома по результатам проводимого 

микробиологического мониторинга из крови выделен 

MRSA и назначена терапия линезолидом (см. табли-

цу). В неврологическом статусе наблюдались угнете-

ние сознания и отсутствие рефлекторной деятельности. 

Тонико-клонические судороги впервые зарегистриро-

ваны на 11-е сут жизни. Энтеральное питание получал 

с 6-х сут жизни через зонд смесью для недоношенных 

детей с постепенным увеличением объема. С рождения 

проводилось лечение врожденных закрытых переломов 

бедренных костей путем вытяжения и иммобилизации 

нижних конечностей (рис. 3).

Среди маркеров кальций-фосфорного метаболизма 

и обмена витамина D был зарегистрирован дефицит 

25(ОН)D — 12 нг/мл, уровень щелочной фосфатазы, 

кальция и фосфора был в пределах нормы за весь пери-

од госпитализации: щелочная фосфатаза — 535 Ед/л, 

кальций — 2,28 ммоль/л, фосфор — 1,71 ммоль/л.

На 24-е сут сформировалась костная мозоль (рис. 4), 

и лангеты были сняты. Рентгенологически имела место 

следующая картина: Rg-признаки неправильно кон-

солидирующихся переломов диафизов обеих бедрен-

ных костей в средней трети; определяется смещение 

периферических костных отломков обеих бедренных 

костей — справа кзади и медиально на ширину диафиза 

без деформации продольной оси; слева кпереди и лате-

рально на ширину диафиза и под углом 13 градусов, 

открытым медиально.

На всем протяжении выхаживания данного пациента 

в стационаре III уровня состояние оставалось стабильно 

тяжелым. На 25-е сут пациента перевели на второй этап 

выхаживания.

Рис. 2. Рентгенологическая картина РДСН и переломов 

со смещением обеих бедренных костей

Fig. 2. X-ray pattern of IRDS and fractures with displacement 

of both femurs

Рис. 3. Внешний вид пациента на вытяжении

Fig. 3. General appearance of the patient on the elongation

Рис. 4. Сформированные костные мозоли

Fig. 4. Formed callus
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Состояние при поступлении (после перетранспорти-

ровки из ОПЦ). Состояние ребенка оценено как тяжелое 

за счет множественных врожденных аномалий разви-

тия и дыхательной недостаточности III степени. Пациент 

находился на респираторной поддержке методом ИВЛ 

в режиме SIMV/PСV. На осмотр реагировал слабо в виде 

единичных подергиваний конечностей на тактильный 

раздражитель (рис. 5).

Голова относительно большого размера. 

Множественные аномалии развития костной системы, 

стигмы дизэмбриогенеза. Глазные щели недоврезаны, 

энофтальм, глаза полуоткрыты, «стоит» слеза, глазные 

яблоки малоподвижны, расходящееся косоглазие слева, 

симптом «восходящего солнца». Зрачки D = S, реакция 

на свет слабая. Конечности вдоль туловища, достоверно 

определить мышечный тонус невозможно по причине кон-

трактур в суставах конечностей. Кожа розовая, мраморная, 

чистая, сухая. Подкожно-жировой слой резко истончен, 

в области нижних конечностей практически отсутствует. 

В легких ослабленное дыхание, тоны сердца приглушены, 

ритмичны. Живот умеренно вздут, перистальтика сохра-

нена, стул регулярный, темпы диуреза в пределах нормы.

В стационаре пациента консультировал врач-генетик, 

клинический диагноз, с которым наблюдался пациент, 

был подтвержден (множественные врожденные пороки 

развития). Цитогенетический анализ определил нали-

чие кариотипа 46,XY. Полное геномное секвенирова-

ние методом микрочипирования изменений не выявило. 

Расширенный неонатальный скрининг не выявил забо-

левания. Аминокислотный профиль мочи без патологий.

По результатам нейросонографии на 5-е сут были 

выявлены тривентрикуломегалия и кисты таламуса 

с двух сторон, в динамике патологические изменения 

сохранялись. На момент перевода в стационар II уров-

ня (25-е сут жизни) были верифицированы следующие 

патологические изменения: субэпендимальная киста 

справа как следствие перивентрикулярного кровоизли-

яния, ишемические изменения подкорковых ганглиев 

с признаками лейкомаляции и выраженная дилатация 

боковых и III желудочков.

Для более детального изучения тяжести повреждения 

ткани головного мозга пациенту выполнили магнитно-

резонансную томографию. Были выявлены МР-признаки 

диффузного расширения твердой мозговой оболочки 

инфра- и супратенториально, субдуральной эмпиемы 

в окружении левого полушария большого мозга с форми-

рованием отграниченной толстой капсулы ненапряжен-

ного крупного скопления в левой затылочной области 

и вовлечением правого поперечного синуса, мелких ско-

плений в левой лобной доле, некротические изменения 

в области базальных ядер с частичным лизированием 

гематом, мультикистозная энцефаломаляция обоих полу-

шарий большого мозга с редукцией их объема, частично 

лизированных субдуральных гематом в лобно-теменной 

области справа и в лобной и теменно-височно-затылоч-

ной областях слева.

В динамике выхаживания и мониторинга жизненно 

важных показателей и лабораторных параметров была 

обнаружена бактериемия MRSA, интерпретированная 

как поздний неонатальный сепсис, в общем анализе кро-

ви отмечалось нарастание лейкоцитов с 8 до 12 × 109/л, 

увеличенное СОЭ до 49 мм/ч, в биохимическом анализе 

крови — появление С-реактивного белка (12,4 мг/мл). 

Клинически у ребенка наблюдалась отрицательная дина-

мика течения бронхолегочного процесса (рис. 6А, Б), был 

диагностирован тотальный пневмоторакс, кроме того, 

выраженная церебральная недостаточность, судорож-

Рис. 5. Внешний вид пациента на втором этапе выхаживания

Fig. 5. General appearance of the patient at the second stage 

of developmental care

Рис. 6. Рентгенологическая картина нарушений бронхиальной проходимости и гиповентиляции

Fig. 6. X-ray pattern of bronchial obstructions and hypoventilation

А Б В
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ный синдром, который сохранялся на фоне приема двух 

антиконвульсантов (фенобарбитал и леветирацетам), 

что было интерпретировано как поздний неонатальный 

сепсис. Назначена антибактериальная терапия лине-

золидом продолжительностью 14 сут с положительным 

эффектом, при повторных бактериологических посевах 

роста микроорганизмов не выявлено, в биохимическом 

анализе крови С-реактивный белок отрицательный, 

прокальцитонин > 0,5, купированы рентгенологические 

изменения в легких (рис. 6В), состояние пациента оста-

валось стабильно тяжелым (см. таблицу).

В дальнейшем пациент был признан врачебной 

комиссией как паллиативный, по настоящее время нахо-

дится на ИВЛ без перспективы для экстубации и самосто-

ятельного дыхания. Причиной для присвоения пациенту 

паллиативного статуса явилось основное заболевание 

в виде множественных тяжелых пороков развития.

Таким образом, приведенное клиническое наблюде-

ние демонстрирует негативное влияние синтетических 

катинонов антенатально, которое реализуется ЗВУР, 

поражением костной ткани с антенатальным снижени-

ем минеральной плотности кости, а также поражением 

головного мозга и, как результат, тяжелым нарушением 

функций дыхательной системы вследствие поражения 

дыхательного центра (рис. 7).

Кроме того, следует обратить внимание, что в когорте 

беременных женщин, которые подвержены наркотиче-

ской зависимости, существуют и другие факторы, вли-

яющие на новорожденного. В настоящем клиническом 

наблюдении, помимо употребления НПАВ, ЗВУР усугубля-

ли хориоамнионит и курение, что соответствует социаль-

ному статусу беременной женщины.

ОБСУЖДЕНИЕ
Цитотоксическое повреждение

и окислительный стресс

B. den Hollander и соавт. [11] изучали цитотоксич-

ность бета-кетоамфетаминов в клетках нейробластомы 

SH-SY5S (клеточная линия человеческого происхожде-

ния, используемая в научных целях), оценивая окисли-

тельно-восстановительный потенциал. Авторы показали, 

что бета-кетоамфетамины увеличивают высвобождение 

лактатдегидрогеназы, которая является цитотоксичной.

R. Lòpez-Arnau и соавт. исследовали ферментативные 

изменения, происходящие у крыс после введения мефе-

дрона, имитирующего его злоупотребление человеком. 

Было обнаружено, что значения глутатионпероксидазы 

оказались повышенными в лобной коре, полосатом теле 

и гиппокампе, также в лобной коре наблюдался рост пере-

кисного окисления липидов. Эти данные свидетельствуют 

об окислительном стрессе, связанном с мефедроном [12, 

13]. Были проведены эксперименты in vitro на культурах 

нейронов коры головного мозга мышей с целью изучения 

дозозависимого цитотоксического эффекта, оценивали 

дофаминергическую и серотонинергическую нейроток-

сичность, авторами была продемонстрирована селектив-

ная нейтротоксичность [14]. P. Tarkowski и соавт. сообща-

ют о том, что окислительный стресс встречается не только 

в головном мозге, но и в других внутренних органах (поч-

ки, сердце, печень, селезенка) [15].

Апоптоз, аутофагия, клеточное деление

K. Siedlecka-Kroplewska и соавт. изучали влияние 

3-фторметкатинона, структурного аналога мефедро-

на, на клетки гиппокампа мыши. Было обнаружено, 

что данный аналог ингибирует рост клеток гиппокампа 

мыши и индуцирует остановку клеточного цикла в фазе 

G0/ G1 [16].

Синтетические катиноны влияют на молекулярные 

механизмы апоптоза путем повышенной экспрессии 

проапоптотического гена BAX и снижением экспрессии 

антиапоптотического гена BCL2 [17]. Особенно чувстви-

тельными оказались нейроны прилежащего ядра про-

зрачной перегородки, где возрастало количество апоп-

тотических клеток [18].

Аутофагия представляет собой эволюционный про-

цесс, в ходе которого поврежденные или неправильно 

сформированные белки, а также поврежденные кле-

точные органеллы могут быть уничтожены [19]. Многие 

химические соединения, в том числе и синтетические 

катиноны, активируют аутофагию как адаптивную реак-

цию на стресс и механизм выживания [20]. Было обна-

ружено, что 3,4-МДМК, метамфетамин, α-ПНП и MДПВ 

индуцируют аутофагию путем повышения количества LC3 

(light chain 3, белки-индукторы аутофагосомы) в клетках, 

стимулируют превращение цитозольного LC3-I в связан-

ный с мембраной LC3-II с образованием аутофагических 

вакуолей (рис. 8) [21–23].

Провоспалительные цитокины и активация 

микроглии и астроцитов

После введения крысам мефедрона, имитирующего 

его эффект в человеческом организме, R. López-Arnau 

и соавт. не наблюдали какой-либо активации микро-

глии [12]. Эти результаты согласуются с результатами 

M. Angoa-Pérez и соавт., которые не обнаружили акти-

вации микроглии или повышения уровней глиального 

фибриллярного кислого белка (ГФКБ), показателя акти-

вации астроцитов [24]. J. Martínez-Clemente и соавт. [14] 

показали, что мефедрон не изменял значения ГФКБ 

и не индуцировал активации микроглии, однако в гиппо-

кампе было отмечено явное увеличение ГФКБ.

J.A. Marusich и O.H. Kim выявили повышение уровня 

воспалительных цитокинов в головном мозге самцов 

крыс (увеличение продукции фактора некроза опухоли 

альфа и интерлейкина 6 в полосатом теле) по сравнению 

с самками и, как итог, развитие нейровоспалительного 

ответа на введение НПАВ [25]. В ответ на воспаление 

и повторное введение α-ПВТ было выявлено увеличение 

количества микроглии [14, 26].

Рис. 7. Внешний вид пациента спустя 3 мес после рождения

Fig. 7. General appearance of the patient 3 months after birth
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Таким образом, исследования патофизиологических 

механизмов демонстрируют плейотропность патологи-

ческого влияния НПАВ, включающую индукцию окис-

лительного стресса, апоптоза и аутофагии, вовлечение 

цитокинов как неотъемлемых участников любого вос-

палительного процесса и, как итог, ремоделирование 

нервной ткани и повреждение структур головного мозга.

На сегодняшний день ничего не известно ни о терато-

генных, ни о мутагенных эффектах синтетических кати-

нонов, ни о возможных долгосрочных последствиях пре-

натального хронического воздействия этих веществ. 

В литературе опубликовано несколько клинических 

наблюдений употребления 3,4-MДПГП и α-ПГП. Коллеги 

из Рима в 2018 г. докладыв али о тяжелом неонатальном 

абстинентном синдроме, вызванном воздействием мета-

дона и одновременным приемом синтетического катино-

на. Метилэткатинон был идентифицирован в волосах 

матери, что соответствовало потреблению его матерью 

до беременности и во время нее, также наркотический 

препарат был обнаружен в неонатальном меконии (0,7 

нг/г), что подтверждает воздействие на внутриутробного 

ребенка во время развития [27]. P. Adamowicz и соавт. 

описали случай гибели внутриутробного ребенка в свя-

зи с употреблением матерью синтетических наркоти-

ков в последнем триместре беременности. Посмертное 

обследование младенца не выявило никаких существен-

ных патологических изменений. Ребенок был мертво-

рожденным, антенатальная гибель явилась результатом 

асфиксии. Токсикологический анализ показал высокий 

уровень 3,4-MДПГП (76 нг/мл) и α-ПГП (12 нг/мл) в крови 

ребенка [28].

Токсичность 3,4-MДПГП и α-ПГП не изучалась, и точ-

ная токсическая дозировка не известна. Концентрация 

MДПВ в сыворотке крови продемонстрировала высокую 

вариабельность — от следовых значений (< 10 нг/ мл) 

до крайне высоких показателей (576 нг/мл) [29]. Тем 

не менее, часто это соединение было не единственной 

причиной смерти, так как присутствовали и другие ток-

сические вещества [30].

Синтетические катиноны в более кислой крови вну-

триутробного ребенка находятся в ионизированной фор-

ме и длительно циркулируют в кровеносной системе. 

В метаболизме MДПВ наиболее важными являются изо-

ферменты CYP2C19, CYP1A2 и CYP2D6. На втором этапе 

«соли» конъюгируются либо с глюкуроновой кислотой, 

либо с сульфатом [31, 32]. Однако вследствие анатомо-

физиологических особенностей и незрелости изофер-

ментов и ферментов печени это приводит к повышению 

концентрации синтетических наркотиков у внутриутроб-

ного ребенка по сравнению с кровью матери [33].

Необходимо отметить, что на сегодняшний день еще 

идет накопление клинических данных об органо- и тка-

неспецифичности патологического влияния НПАВ на вну-

триутробного и новорожденного ребенка, в связи с этим 

авторы настоящей публикации предлагают сопоставлять 

новые данные о действии НПАВ со сведениями о «клас-

сических» наркотических веществах, влияние которых 

подробно описано (рис. 9).

Рис. 8. Схематическое изображение апоптоза и аутофагии при употреблении НПАВ

Fig. 8. Schematic illustration of apoptosis and autophagy in use of NPAS

Рис. 9. Клинические проявления патологического воздействия на внутриутробного и новорожденного ребенка каннабиса и НПАВ

Примечание. ЦНС — центральная нервная система; ОДА — опорно-двигательный аппарат; ЖКТ — желудочно-кишечный тракт.

Fig. 9. Сlinical presentation of pathological effects of cannabis and NPAS on an intrauterine and newborn child

Note. CNS (ЦНС) — central nervous system; MSS (ОДА) — musculoskeletal system; GIT (ЖКТ) — gastrointestinal tract.
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Резюмируя вышеизложенное, необходимо отме-

тить, что в экспериментальных исследованиях проде-

монстри рованы негативные патофизиологические 

механизмы, запускаемые синтетическими катинонами, 

в виде усиления проапоптотической активности, обра-

зования аутофаголизосом и активных форм кислорода, 

провоспалительной направленности иммунной систе-

мы. Собственное клиническое наблюдение описывает 

патологические эффекты, которые заключаются в пре-

имущественном поражении нервной системы (пороки 

развития головного мозга, поражение дыхательного 

центра) и опорно-двигательного аппарата (выраженный 

миотонический синдром, врожденные патологические 

переломы бедренных костей), что привело к мульти-

органной дисфункции, реализации сепсиса, развитию 

тяжелой инвалидизации и, как итог, паллиативному ста-

тусу ребенка.

Следовательно, употребление НПАВ имеет большую 

социально-экономическую значимость, описание подоб-

ных клинических наблюдений, равно как и проведение 

исследований in vitro, являются актуальными, а расши-

рение представлений о краткосрочных и долгосрочных 

негативных последствиях употребления НПАВ должно 

послужить инициирующим этапом для разработки стра-

тегий реабилитации таких пациентов.
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