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Обращение к читателям

Dear friends, colleagues! 

Recently I read a scientific article that really shocked me. It turns out that the significant growth of scientific 
research in medicine is proceeding in such a rapid and exponential way that a complete data update occurs within 
18 days. Think about it! 18 days only! It took 5 years only 20 years ago (that is why our retraining program once every 
5 years were relevant). And now it is only 3 weeks…

Still, we will not send anyone for professional retraining every month as we have a better tool. It is our journals where 
most recent updates are published covering any field of pediatrics and children healthcare.

We have prepared two new clinical guidelines for you (Duchenne muscular dystrophy and urticaria), five literature 
reviews on different topics (latent iron deficiency in infants with further discussion of the dramatic consequences 
of this common condition; recent data on the use of proton pump blockers in children; new approaches in glycogen 
storage diseases and cystic fibrosis management in children; immune deficiency frequency in patients with congenital 
heart defects) in this issue. Moreover, there are two original articles on very unusual topics: improvement of health 
information systems (on the example of Unified medical information analysis system, Moscow), and assessment of 
adolescent compliance to the therapy (using specialized questionnaires KOP-25). 

Do not forget to check the “News” section (you can find interesting facts determining the vector of pediatric science 
development) and “Information from the Union of Pediatricians of Russia” section (I am sure that you will enjoy our 
collective success!). 

Enjoy the reading! You will be pleased reading the new issue of the journal! 
Kind regards,

Editor-in-Chief, Member of the RAS, Professor, Honoured Scientist of the Russian Federation, 

Head of the Ped iatric Department of Pediatric Faculty of N.I. Pirogov Russian National Research Medical 

University, Head of Pediatrics and Child Health Research

Institute in Petrovsky National Research Centre of Surgery,

WНO consultant, Member of the International Pediatric Association (IPA) Standing Committee Board,

the Past-President of the European Рaediatric Аssociation (EPA/UNEPSA),

Honorary professor of University of Foggia (Italy),

Honorary member of  pediatric department of Royal College of Physicians of Ireland

Leyla Namazova-Baranova

Дорогие друзья, коллеги!

Недавно прочитала одну научную статью, которая повергла меня в шок. 
Оказывается, взрывной рост научных исследований в медицине идет такими стре-
мительными темпами и столь экспоненциально, что полное обновление данных 
происходит за 18 дней. Вдумайтесь! За 18! Еще каких-то 20 лет назад на это нужно 
было 5 лет (почему и наши переподготовки 1 раз в 5 лет выглядели вполне умест-
ными). А теперь — 3 недели…

Но на профессиональную переподготовку мы ежемесячно никого отправлять 
не будем, потому что у нас есть лучший инструмент — наши журналы, где постоянно 
печатаются самые последние обновления в любой области педиатрии и охраны 
здоровья детей.

Так, в этом номере мы приготовили для вас две публикации новых клинических 
рекомендаций (по мышечной дистрофии Дюшенна и крапивнице), пять обзоров 
литературы по широкому кругу проблем (латентному дефициту железа у детей 
раннего возраста с обсуждением драматических последствий этого распростра-

ненного состояния, по последним данным о применении блокаторов протонной помпы у детей, по новым подходам 
к ведению детей с гликогенозами и муковисцидозом, а также по частоте иммунодефицитных состояний у пациентов 
с врожденными пороками сердца). Кроме того, в этом номере две оригинальные статьи на весьма неожиданные темы: 
совершенствования информационных систем здравоохранения (на примере ЕМИАС г. Москвы) и определения привер-
женности терапии подростков (с использованием специализированных анкет КОП-25).

Обязательно загляните в разделы «Новости» (вы найдете там интересные факты, которые определяют вектор 
развития педиатрической науки) и «Информация Союза педиатров России» (уверена, вы порадуетесь нашим общим 
успехам!).

Так что приятного просмотра! Вы обязательно получите удовольствие от прочтения нового номера журнала!
С уважением, 

 главный редактор журнала, академик РАН, профессор, заслуженный деятель науки РФ, 

заведующая кафедрой факультетской педиатрии педиатрического

факультета РНИМУ им. Н.И. Пирогова,

руководитель НИИ педиатрии и охраны здоровья детей

НКЦ №2 ФГБНУ «РНЦХ им. акад. Б.В. Петровского»,

советник ВОЗ, член бюро Исполкома Международной педиатрической ассоциации, 

паст-президент Европейской педиатрической ассоциации (EPA/UNEPSA),

почетный профессор Университета Фоджа (Италия), 

почетный член педиатрического факультета Королевского колледжа терапевтов Ирландии

Лейла Сеймуровна Намазова-Баранова
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Особенности статистического учета 

аллергических болезней у детей 

на примере г. Москвы

А.Р. Денисова1, 2, 3, А .Б. Малахов1, 4, А .Н. Пампура5, Е.А. Вишнева2, 6,

М.А. Солошенко2, Н.М. Габошвили3, Л.С. Намазова-Баранова2, 6

1 Первый МГМУ им. И.М. Сеченова (Сеченовский Университет), Москва, Российская Федерация
2 НИИ педиатрии и охраны здоровья детей НКЦ №2 ФГБНУ «РНЦХ им. акад. Б.В. Петровского»,

Москва, Российская Федерация
3 Детская городская поликлиника № 32, Москва, Российская Федерация
4 НИКИ детства, Москва, Российская Федерация
5 НИКИ педиатрии и детской хирургии им. акад. Ю.Е. Вельтищева ФГАОУ ВО РНИМУ им. Н.И. Пирогова, 

Москва, Российская Федерация
6 РНИМУ им. Н.И. Пирогова, Москва, Российская Федерация

Обоснование. Появление новых функциональных возможностей статистического учета позволило провести срав-
нительный анализ заболеваемости аллергическими патологиями по реестрам аллергологов и педиатров из еди-
ной медицинской информационно-аналитической системы (ЕМИАС) г. Москвы и данным из формы федерального 
статистического наблюдения № 12 (ФСН № 12). Цель исследования — изучить потенциал использования ЕМИАС 
для оценки/ мониторинга заболеваемости аллергическими патологиями, в том числе и бронхиальной астмой, у детей 
на примере нескольких амбулаторно-поликлинических центров (АПЦ) г. Москвы. Методы. Проведено исследование 
комбинированного дизайна. Были проанализированы данные детей нескольких АПЦ г. Москвы — сведения из ЕМИАС 
(реестров наблюдения педиатров и аллергологов-иммунологов) и из отчетных форм ФСН № 12. Результаты. 

Для сравнительного анализа статистических данных из ЕМИАС и ФСН № 12 изучили сведения 60 851 ребенка 
в возрасте до 18 лет. Выявлено, что из 60 851 ребенка аллергический ринит, по данным ФСН № 12 и ЕМИАС, был 
установлен у 1001 и 1059 пациентов, атопический дерматит — у 142 и 345, крапивница — у 363 и 33; ангиоотек — 
у 4 и 16 соответственно, пищевая аллергия — у 233 детей (по ФСН № 12) и ни у кого из детей (по данным ЕМИАС). 
Диагноз бронхиальной астмы из 60 851 ребенка имели 619 детей по данным годового отчета (ФСН № 12) и 537 — 
по реестрам наблюдения педиатра (ЕМИАС). При этом установлено, что диагноз бронхиальной астмы отсутствует 
как отдельная нозология в реестре аллерголога-иммунолога, и сведения о детях с астмой доступны этому специалисту 
только при проведении анализа выгруженных сведений о детях с другими аллергическими болезнями. Заключение. 

Достаточная выборка обеспечила высокую репрезентативность полученных результатов. Выявленные при сравни-
тельном анализе данных из различных источников — ЕМИАС и ФСН № 12 — отличия в показателях заболеваемости 
аллергическими болезнями указывают на необходимость как совершенствования системы статистического учета, так 
и разработки современных алгоритмов ранней диагностики и динамического наблюдения детей с аллергией.
Ключевые слова: аллергические болезни, бронхиальная астма, аллергический ринит, атопический дерматит, 
пищевая аллергия, дети
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Оригинальная статья

ОБОСНОВАНИЕ
Точные сведения о реальной распространенности 

и инцидентности — об истинном количестве больных 
конкретных возрастных категорий с подтвержден-
ным заболеванием — являются необходимым слагае-
мым успеха для оказания качественной медицинской 
помощи как в организационном аспекте, при планиро-
вании процессов, так и в экономическом — для фор-
мирования бюджета на расходы здравоохранения. 
Это актуально как для распространенных патологиче-
ских состояний, например для аллергических заболе-
ваний, так и для редких болезней. При этом, с одной 
стороны, такие данные отражают эффективность уже 
применяемых диагностических алгоритмов, а с дру-
гой — абсолютно зависимы от использующихся эпи-

демиологических подходов — процедур и инструментов 
фиксации и анализа сведений о заболеваемости.

Организация и проведение полноценных крупно-
масштабных — популяционных — эпидемиологических 
исследований весьма трудоемки и времязатратны, полу-
ченные результаты могут иметь расхождения и пол-
ностью зависят от выбранной методологии (показано, 
что данные самоотчетов респондентов в разы выше 
цифр, полученных в исследованиях, включающих этап 
выборочного клинического обследования) [1].

Такие расхождения отмечены для множества нозоло-
гий, в том числе для аллергических болезней. Показано, 
что данные официальной статистики «занижают» эпи-
демиологические показатели. Так, по результатам 
клинико-эпидемиологического исследования GA2LEN 
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Features of Statistical Accounting of Allergic Diseases 

in Children — Evidence from Moscow

Anita R. Denisova1, 2, 3, Аlexandr B. Malahov1, 4, Alexandr N. Pampura5, Elena A. Vishneva2, 6,

Margarita A. Soloshenko2, Nikoloz M. Gaboshvili3, Leyla S. Namazova-Baranova2, 6
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Background. The emergence of new functional capabilities of statistical accounting made it possible to conduct a comparative 
analysis of the morbidity of allergic pathologies according to the registers of allergists and pediatricians from the Unified Medical 
Information and Analytical System (UMIAS) of Moscow with data from the Form of Federal Statistical Observation No. 12 (FSO 
No. 12). The aim of the study is to investigate the potential of using UMIAS for assessing/monitoring the morbidity of allergic 
diseases, including bronchial asthma in children, using the example of several outpatient clinics (OPCs) in Moscow. Methods. 
A study of combined design has been carried out. The data of children of several OPCs in Moscow were analyzed — data from 
UMIAS (observation registers of pediatricians and allergist-immunologists) and from the reporting forms of the FSO No. 12. 
Results. For a comparative analysis of statistical data from UMIAS and FSO No. 12, we studied the information of 60,851 children 
under 18 years of age. It was revealed that out of 60,851 children: allergic rhinitis according to FSO No. 12 and UMIAS was 
established in 1001 and 1059 patients; atopic dermatitis — in 142 and 345; urticaria — in 363 and 33; angioedema — in 4 
and 16, respectively; food allergy — in 233 children according (to FSO No. 12) and in none of the children (according to UMIAS). 
Out of 60,851 children, 619 children were diagnosed with bronchial asthma according to the annual report (FSO No. 12) and 
537 according to the pediatrician’s observation registers (UMIAS). At the same time, it was found that the diagnosis of bronchial 
asthma is not available as a separate nosology in the registry of an allergist-immunologist, and information about children with 
bronchial asthma is available to this specialist only when analyzing the uploaded information about children with other allergic 
diseases. Conclusion. A adequate sample ensured a high representativeness of the results obtained. The differences in the 
incidence rates of allergic diseases revealed by a comparative analysis of data from various sources — UMIAS and FSO No. 12 — 
indicate the need to improve both the system of statistical registration of incidence and the development of modern algorithms for 
early diagnosis and dynamic monitoring of children with allergies.
Keywords: allergic diseases, bronchial asthma, allergic rhinitis, atopic dermatitis, food allergies, children
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(сплошного анкетирования и выборочного комплексного 
обследования), проведенного среди подростков 15–18 лет 
в 2008–2009 гг. с участием двух центров Российской 
Федерации (гг. Москва и Томск), истинная распространен-
ность аллергических болезней существенно ниже встре-
чаемости симптомов — в 4 и 3,2 раза, меньше «текущей 
заболеваемости» — в 1,4 и 2,8 раза и одновременно зна-
чительно выше официальных статистических показате-
лей — в 2 и 20,8 раза для астмы и аллергического ринита 
соответственно [2]. В то же время константность офици-
альных данных в динамике свидетельствует, что пробле-
ма гиподиагностики аллергических болезней сохраняется, 
а методология сбора и регистрации официальных эпидеми-
ологических сведений требует усовершенствования [3, 4].

Важной фенотипической характеристикой аллерги-
ческой патологии, усложняющей особенности статисти-
ческого учета, является мультиморбидность — наличие 
у одного пациента одновременно нескольких диагнозов 
(бронхиальной астмы, аллергического ринита, аллерги-
ческого конъюнктивита, атопического дерматита), так 
как фиксация всех диагнозов в данном случае осущест-
вляется не всегда и пациент «находится» на диспан-
серном наблюдении / статистически «учитывается» лишь 
по одному из диагнозов.

В качестве достаточно надежного источника меди-
цинской информации возможно рассмотреть регистры 
(популяционные, страновые, региональные — как полно-
ценные многофункциональные инструменты длительно-
го динамического наблюдения); однако лишь единичные 
страны мира обладают такими инструментами [5].

Таким образом, для зарубежных и отечественных 
исследователей основными источниками эпидемио-
логических данных в большинстве случаев являются 
сведения медицинской документации, а также меди-
цинских информационных систем — как отдельных 
медицинских организаций, так и региональных служб 
здравоохранения.

В то же время использование различных меди-
цинских информационных систем здравоохранения 
в качестве ресурса эпидемиологических сведений имеет 
некоторые ограничения, например техническую несо-
вместимость, в результате которой медицинские работ-
ники испытывают трудности при обмене файлами [6, 7], 
отличающийся/сложный веб-дизайн интерфейса [8, 9], 
особенности требований к обеспечению безопасности 
данных [10, 11], различную функциональность [12, 13], 
недостаточную профессиональную поддержку [14, 15], 
ограничения доступа в систему (например, удаленно-
го) [8, 16], низкое качество внесенных данных [17, 18]. 
Большинство указанных проблем возникают вследствие 
несоблюдения стандартов, процедур и пользовательских 
рекомендаций [19].

Национальным проектом «Здравоохранение» цифро-
визация определена как одна из основных задач [2]. 
В Москве в настоящее время создан и внедрен во все 
городские амбулаторно-поликлинические центры, город-
ские больницы, станции скорой медицинской помощи 
и ряд других городских медицинских организаций центра-
лизованный программный продукт — единая медицин-
ская информационно-аналитическая система (ЕМИАС) [5].



411

П
Е

Д
И

А
Т

Р
И

Ч
Е

С
К

А
Я

 Ф
А

Р
М

А
К

О
Л

О
Г

И
Я

 /
 2

0
2

3
 /

 Т
О

М
 2

0
 /

 №
 5

P
E

D
IA

T
R

IC
 P

H
A

R
M

A
C

O
L

O
G

Y
. 2

0
2

3
;2

0
(5

)

Для медицинских работников ЕМИАС — необходи-
мый инструмент ежедневной клинической практики, 
для исследователей — перспективный ресурс, база 
демографических, анамнестических, лабораторных дан-
ных. Однако лишь в небольшом количестве публикаций, 
размещенных в базе Российского индекса научного 
цитирования (РИНЦ), указано на использование воз-
можностей ЕМИАС для извлечения дополнительных све-
дений и их анализа [20–24]. Единичные публикации 
содержат результаты анализа причин смертности, про-
должительности жизни при отдельных нозологиях [25, 
26]. Отдельные исследования описывают роль ЕМИАС 
в анализе организационного процесса — параметров 
качества оказания медицинской помощи [27]; найдено 
лишь две работы, посвященные анализу эпидемиологи-
ческих данных взрослых пациентов с использованием 
сведений из ЕМИАС — распространенности хронической 
крапивницы [28] и тромбоза глубоких вен нижних конеч-
ностей у пациентов с острым нарушением мозгового 
кровообращения [29].

Традиционным источником информации для изуче-
ния заболеваемости в России является форма феде-
рального статистического наблюдения № 12 (ФСН № 12) 
(«Сведения о числе заболеваний, зарегистрированных 
у пациентов, проживающих в районе обслуживания 
медицинской организации»), в которой фиксируются все 
случаи заболеваний, выявленные как при обращении 
за медицинской помощью, так и в ходе профилактиче-
ских осмотров и диспансеризации у всего населения, 
прикрепленного к конкретной медицинской организа-
ции. ФСН № 12 используется в том числе и для форми-
рования сведений для единой государственной инфор-
мационной системы в сфере здравоохранения (ЕГИСЗ), 
действующей с 2011 г., и ежегодных статистических 
материалов, представляемых органами государственной 
власти субъекта Российской Федерации в сфере охраны 
здоровья Министерству здравоохранения Российской 
Федерации и территориальному органу Росстата в субъ-
екте Российской Федерации.

До настоящего времени возможности ЕМИАС 
как источника эпидемиологической информации 
об аллергических заболеваниях у детей не изучали. 
Кроме того, не исследовали особенности системы 
в аспекте организации процесса статистического учета, 
не проводили сравнительного анализа с данными ФСН 
№ 12.

Таким образом, определение потенциала исполь-
зования ЕМИАС в качестве как оптимальной системы 
статистического учета эпидемиологических сведений, 
так и инструмента оценки/мониторинга аллергических 
болезней у детей стало основанием для проведения 
исследования.

Цель исследования

Проанализировать потенциал возможностей ЕМИАС 
в качестве инструмента статистического учета и источни-
ка эпидемиологических данных об аллергической пато-
логии у детей, сравнив с данными ФСН № 12, на приме-
ре нескольких амбулаторно-поликлинических центров 
г. Москвы.

МЕТОДЫ
Дизайн исследования

Проведено исследование комбинированного дизайна:
• ретроспективное одномоментное исследование 

электронной медицинской документации пациентов 
детского возраста по данным ЕМИАС;

• сравнительный анализ агрегированных данных ста-
тистической (годовой) отчетности ФСН № 12.

Источник информации

Использованы данные о детском населении, при-
крепленном к четырем амбулаторно-поликлиническим 
центрам одного административного округа г. Москвы:
• извлекали и анализировали сведения о пациентах 

из реестров наблюдения аллерголога-иммунолога 
и педиатра ЕМИАС в двух АПЦ за 2021 и 2022 гг. 
со следующими нозологиями: аллергический 
ринит /  поллиноз (J30.1–J30.4); астма, астматический 
статус (J45, J46); атопический дерматит (L20); крапив-
ница (L50.0–L50.9); ангиоотек (T78.4) (табл. 1, 2);

• для сравнительного анализа использовали данные 
ФСН № 12 тех же двух АПЦ с приложениями за трех-
летний период (январь 2020 — декабрь 2022 г.) — 
заболеваемость по обращаемости, отчетная фор-
ма по классу отдельных нозологий, относящихся 
к аллергическим болезням (табл. 3, 4): аллергиче-
ский ринит /  поллиноз (J30.1); астма, астматический 
статус (J45, J46); атопический дерматит (L20, L20.8, 
L20.9, L24.9); пищевая аллергия (L27.2); крапивница 
(L50.0–L50.9); ангиоотек (T78.4).
Дополнительный анализ данных по бронхиальной 

астме провели в увеличенной выборке: в сведения 
по этой нозологии из ФСН № 12 двух АПЦ были добав-
лены данные еще двух АПЦ того же округа (из приложе-
ний за трехлетний период — с января 2020 по декабрь 
2022 г.) по заболеваемости по обращаемости из отчет-
ной формы по классу отдельных нозологий, относящихся 
к аллергическим болезням (см. табл. 4), а именно по аст-
ме, астматическому статусу.

Все сведения о пациентах анализировали в деперсо-
нализированном виде.

Целевые показатели были установлены на основа-
нии данных, полученных из перечисленных источников.

Критерии соответствия

Критерии включения (для реестров 

наблюдения ЕМИАС — аллергические болезни, 

включенные в них)

Данные о пациентах в возрасте от 0 до 18 лет, вклю-
ченных в реестры наблюдения педиатра и/или аллерго-
лога-иммунолога в АПЦ, участвующих в исследовании, 
с подтвержденным аллергическим заболеванием (диа-
гнозы — согласно реестрам ЕМИАС):
• «J30.1–J30.4 Аллергический ринит» (сведения учиты-

вали суммарно);
• «J45 (J45.0–J45.9) Бронхиальная астма» (сведения 

учитывали суммарно);
• «J46 Астматический статус»;
• «L20–L20.9 Атопический дерматит» (учитывали сум-

марно);
• «L50.0–L50.9 Крапивница» (учитывали суммарно);
• «T78.3 Ангионевротический отек».

Критерии включения

(для отчетной формы ФСН № 12)

Данные ФСН № 12 (двух тех же АПЦ одного округа), 
включающие сведения обо всех детях в возрасте от 0 до 
18 лет с установленным диагнозом аллергического забо-
левания (с учетом особенностей формы в отношении 
фиксации статистических сведений об установленных 
аллергических болезнях):
• «J30.1–J30.4 Аллергический ринит» (учитывались сум-

марно);
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• «J45 Бронхиальная астма», в том числе «J45.0 
Бронхиальная астма с преобладанием аллергическо-
го компонента» (учитывались суммарно);

• «J46 Астматический статус»;
• «L20–L20.9 Атопический дерматит» (учитывались 

суммарно);
• «L27.2 Дерматит, вызванный съеденной пищей» 

и «Т78.1 Другие проявления патологической реакции 
на пищу»— учитывались суммарно как «пищевая 
аллергия»;

• «L50.0–L50.9 Крапивница» (учитывались суммарно);
• «T78.3 Ангионевротический отек».

Критерии невключения:

• данные о пациентах в возрасте от 0 до 18 лет, 
не включенных в реестры наблюдения ЕМИАС педиа-
тра и/или аллерголога-иммунолога в АПЦ, участвую-

щих в исследовании, и без подтвержденного аллерги-
ческого заболевания;

• данные ФСН № 12 (двух тех же АПЦ одного округа), 
включающие сведения о детях в возрасте от 0 до 
18 лет без установленного диагноза аллергического 
заболевания.

Критерии включения (для отчетной формы ФСН 

№ 12) для дополнительного анализа

Для дополнительного анализа критериями включе-
ния для отчетной формы ФСН № 12 были данные ФСН 
№ 12 (трехлетний период наблюдения), включающие 
сведения обо всех детях в возрасте от 0 до 18 лет, при-
крепленных к четырем АПЦ одного округа г. Москвы, 
с установленным диагнозом «бронхиальная астма» (J45), 
с учетом особенностей формы в отношении фиксации 
статистических сведений.

Таблица 1. Данные реестра ЕМИАС (группа наблюдения пациентов с аллергическими болезнями) у аллерголога

Table 1. Data from the UMIAS registry (observation group of patients with allergic diseases) from an allergologist

Данные по группе

наблюдения у аллерголога
Все дети АПЦ 1 АПЦ 2 P-value

N 1442 798 644

Пол, n (%)
Ж 558 (38,7) 294 (36,8) 264 (41,0)

0,120
М 884 (61,3) 504 (63,2) 380 (59,0)

Бронхиальная астма, n (%)
наличие 91 (6,3) 54 (6,8) 37 (5,7)

0,494
отсутствие 1351 (93,7) 744 (93,2) 607 (94,3)

Аллергический ринит, n (%)
наличие 1059 (73,4) 699 (87,6) 360 (55,9)

< 0,001
отсутствие 383 (26,6) 99 (12,4) 284 (44,1)

Атопический дерматит, n (%)
наличие 345 (23,9) 82 (10,3) 263 (40,8)

< 0,001
отсутствие 1097 (76,1) 716 (89,7) 381 (59,2)

Крапивница, n (%)
наличие 33 (2,3) 17 (2,1) 16 (2,5)

0,787
отсутствие 1409 (97,7) 781 (97,9) 628 (97,5)

Ангиоотек, n (%)
наличие 16 (1,1) 11 (1,4) 5 (0,8)

0,405
отсутствие 1426 (98,9) 787 (98,6) 639 (99,2)

Возрастная группа, n (%)

0–4 185 (12,8) 82 (10,3) 103 (16,0)

0,007
5–9 606 (42,0) 357 (44,7) 249 (38,7)

10–14 469 (32,5) 259 (32,5) 210 (32,6)

15–18 182 (12,6) 100 (12,5) 82 (12,7)

Таблица 2. Данные реестра ЕМИАС (группа наблюдения пациентов с бронхиальной астмой) у педиатра

Table 2. Data from the UMIAS registry (observation group of patients with bronchial asthma) from a pediatrician

Данные по группе

наблюдения у педиатра
Все дети АПЦ 1 АПЦ 2 P-value

n 537 293 244

Пол, n (%)
Ж 113 (21,0) 76 (25,9) 37 (15,2)

0,003
М 424 (79,0) 217 (74,1) 207 (84,8)

Бронхиальная астма, n (%) 537 (100,0) 293 (100,0) 244 (100,0) 1,000

Возрастная группа, n (%)

0–4 7 (1,3) 5 (1,7) 2 (0,8)

0,051
5–9 122 (22,7) 79 (27,0) 43 (17,6)

10–14 259 (48,2) 133 (45,4) 126 (51,6)

15–18 149 (27,7) 76 (25,9) 73 (29,9)
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Целевой показатель исследования

Неприменимо.

Статистические процедуры

Принципы расчета размера выборки

Предварительный расчет необходимого размера 
выборки не проводили.

Статистические методы

Статистический анализ был выполнен с использова-
нием модулей matplotlib (визуализация данных), pandas 
и numpy (для обработки массивов данных), scipy (все 
статистические критерии), statsmodels (поправка на мно-
жественные сравнения) в Python, версия 3.8. Описание 
количественных признаков выполнено с указанием 
медианы и интерквартильного размаха Median (IQR).

Сравнение групп проводили при помощи критерия 
Манна – Уитни (в случае сравнения 2 выборок) и кри-
терия Краскела – Уоллиса (≥ 3 выборок). Для сравне-
ния категориальных признаков использовали критерий 
хи-квадрат Пирсона. Во всех случаях, когда были про-
ведены множественные сравнения, осуществляли пере-
расчет уровня значимости p с применением поправки 
Бонферрони. Связь частоты возникновения бронхиаль-
ной астмы с полом устанавливали, рассчитывая отноше-
ние шансов (ОШ) и 95% доверительный интервал (95% 
ДИ). Проверка гипотез была двусторонней, статистиче-
ски значимыми считали связи при р < 0,05.

Этическая экспертиза

Дизайн исследования не требовал одобрения этиче-
ским комитетом, так как не предполагал непосредствен-
ного участия исследуемых, их наблюдения и каких-либо 
вмешательств. В исследовании использовали только 
агрегированные деперсонализированные сведения 
о детях, прикрепленных к участвовавшим в исследова-
нии нескольким АПЦ г. Москвы.

Все пациенты и/или законные представители 
при прикреплении к медицинской организации подпи-
сывают заявление о выборе медицинской организации 
и согласие на обработку персональных данных, в кото-
рых указано право медицинской организации осущест-
влять все действия (операции) с персональными данны-
ми (сбор, ввод, систематизацию, накопление, хранение 
(в электронном виде и на бумажном носителе), уточнение, 
обновление, передачу, изменение, модификацию, исполь-
зование, обезличивание, блокирование, уничтожение); 
медицинской организации, к которой прикрепляется 
пациент, дается право обрабатывать персональные дан-
ные посредством внесения их в электронную базу данных, 
включения в списки (реестры) и отчетные формы.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Формирование выборки исследования

Для достижения поставленной в исследовании цели 
проведены анализ данных ЕМИАС двух АПЦ одного окру-
га г. Москвы — электронной медицинской документации 
пациентов детского возраста, прикрепленных к данным 
центрам, и их сравнение со сведениями статистической 
(годовой) отчетности по ФСН № 12 тех же АПЦ.

Для определения потенциала возможностей систе-
мы в отношении статистического учета аллергической 
патологии у детей и сравнительного анализа данных 
была изучена электронная медицинская документация 
пациентов детского возраста, включенных в реестры 
наблюдения аллергологов и педиатров двух участвую-
щих в исследовании центров.

Для сравнительного анализа из ФСН № 12 (тех же 
двух АПЦ) были агрегированы следующие сведения: коли-
чество прикрепленного населения к конкретному АПЦ, 
распределение по полу (графа 4 «всего» и графа 7 «юно-
ши» ФСН № 12) и возрасту (таблицы 1 и 4 ФСН № 12), 
год установки диагноза «бронхиальная астма» (графа 9 
ФСН № 12). Сведения о пациентах графы 4 («всего»), 

Таблица 3. Распределение детей с бронхиальной астмой разных возрастов по полу в двух АПЦ (данные ФСН № 12)

Table 3. Distribution of children with bronchial asthma of different ages by gender in two outpatient-polyclinic centers (FSO No. 12 data)

Показатель
Характеристика 

показателя
Все дети

Возраст, лет
P-value

0–4 5–9 10–14 15–18

n (%) 60 851 (100) 11 542 (19) 21 095 (34,7) 16 943 (27,8) 11 249 (18,5)

Пол, n (%)
Девочки 32 446 (53,3) 6696 (58,0) 10 922 (51,8) 8594 (50,7) 6225 (55,3)

< 0,001
Мальчики 28 405 (46,7) 4846 (42,0) 10 173 (48,2) 8349 (49,3) 5024 (44,7)

Учреждение, n (%)
АПЦ 1 32 446 (53,3) 4705 (40,8) 12 164 (57,7) 8090 (47,7) 7470 (66,4)

< 0,001
АПЦ 2 28 405 (46,7) 6837 (59,2) 8931 (42,3) 8853 (52,3) 3779 (33,6)

Астма, n (%)
наличие 619 (1,0) 43 (0,4) 217 (1,0) 271 (1,6) 88 (0,8)

< 0,001
отсутствие 60 232 (99,0) 11 521 (99,8) 20 878 (99,0) 16 672 (98,4) 11 161 (99,2)

Таблица 4. Средний возраст детей с бронхиальной астмой по данным ФСН № 12 за 2020–2022 гг.

Table 4. Middle age of children with bronchial asthma age according to FSО No. 12 for 2020–2022

Показатель Все дети 2020 2021 2022

Диагноз был 

выставлен

до 2020 г.

P-value

n 1111 128 145 397 440

Возраст, Median 
[Q1; Q3]

11,1 [8,0; 14,2] 9,9 [6,8; 12,4] 10,3 [7,1; 13,1] 12,0 [9,0; 14,9] 11,0 [7,9; 14,9] < 0,001

Пол, n (%)
девочки 317 (28,5) 41 (32,0) 42 (29,0) 103 (25,9) 131 (29,8)

0,491
мальчики 794 (71,5) 87 (68,0) 103 (71,0) 294 (74,1) 309 (70,2)
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граф 5 и 6 (возраст 0–4 и 5–9 лет соответственно) фор-
мируются из статистических талонов (форма № 025-2/у),
содержащих заключительный диагноз. Сведения 
для графы 6 ФСН № 12 (возраст 5–9 лет) формируются 
из контрольных карт диспансерного наблюдения (форма 
№ 030/у) о больных, находившихся под диспансерным 
наблюдением на конец года. Регистрация заболеваний 
осуществляется по дате рождения: если в отчетном году 
ребенку исполняется 15 лет (с 1 января по 31 декабря), 
то он считается подростком, 18 лет — взрослым. Переход 
пациента из одной возрастной группы в другую (а также 
перенесение сведений) производят по году рождения, вне 
зависимости от даты (дня и месяца) рождения подростка, 
в начале текущего года. При этом вся ранее известная 
заболеваемость пациента отражается в графе 4 ФСН 
№ 12 («всего»), и только вновь выявленная в текущем 
году — в первичной заболеваемости (графы 6 и 7 для под-
ростков в соответствующих таблицах ФСН № 12).

Для дополнительного анализа статистических данных 
по бронхиальной астме выборку сведений по ФСН № 12 
увеличили, включив данные еще двух АПЦ. Таким обра-
зом, по бронхиальной астме были изучены данные всех 
АПЦ одного округа г. Москвы (т.е. всего детского населе-
ния, прикрепленного к данным организациям).

Характеристика всей выборки исследования

Данные системы ЕМИАС двух АПЦ включали сведения 
о 60 851 ребенке (прикрепленном к указанным АПЦ); 
подробно была изучена электронная медицинская доку-
ментация пациентов с аллергическими заболеваниями, 
включенных в реестры наблюдения аллерголога и педи-
атра (1888 пациентов).

Выборка данных по ФСН № 12, сформированная 
по двум АПЦ, участвующим в исследовании, составила так-
же 60 851 ребенка, ее использовали для анализа сведе-
ний о заболеваемости детей аллергическими болезнями.

Дополнительно были изучены данные по ФСН № 12 
о заболеваемости бронхиальной астмой детей еще двух 

АПЦ (выборка составила 98 499 детей — все дети, при-
крепленные к четырем АПЦ).

Основной результат исследования

По данным ЕМИАС двух АПЦ, в реестр наблюдения 
аллерголога-иммунолога были включены 1442 ребенка 
с различными аллергическими болезнями (см. табл. 1).

При этом в реестр ЕМИАС профильного специалиста 
аллерголога-иммунолога не включена такая нозология, 
как бронхиальная астма; отсутствуют диагнозы, соответ-
ствующие пищевой аллергии.

Пациенты с диагнозом «бронхиальная астма» попада-
ют в реестр врача аллерголога-иммунолога, только если 
указанный диагноз — сопутствующий.

Количество детей с бронхиальной астмой, наблюда-
емых педиатром (по данным реестра этого специалиста 
в ЕМИАС), составило 537 (см. табл. 2).

В то же время по ФСН № 12, среди 60 851 ребенка, 
прикрепленного к двум АПЦ, количество детей с верифи-
цированным диагнозом «бронхиальная астма» составило 
619 (см. табл. 3).

Заболеваемость детей аллергическими болезнями в зави-
симости от возраста, по ФСН № 12 (от общего числа детей 
данного возраста), составила: бронхиальная астма до 4 лет — 
0,4%, 5–9 лет — 1%, 10–14 лет — 1,6%, 15–18 лет  — 0,8%; 
аллергический ринит до 4 лет — 0,1%, 5–9 лет — 1,7%, 
10–14 лет — 2,4%, 15–18 лет — 2%; атопический дерма-
тит до 4 лет — 0,3%, 5–9 лет — 0,3%, 10–14 лет — 0,2%, 
15–18 лет — 0,2%; крапивница до 4 лет — 0,7%, 5–9 лет — 
0,7%, 10–14 лет — 0,6%, 15–18 лет — 0,3%; ангиоотеки 
до 4 лет — 0%, 5–9 лет — 0%, 10–14 лет — 0%, 15–18 лет — 
0%; пищевая аллергия до 4 лет — 0,6%, 5–9 лет — 0,5%, 
10–14 лет — 0,2%, 15–18 лет — 0,2%.

Кроме того, нами проанализировано и распределе-
ние аллергических болезней по возрастам из ФСН № 12 
от общего числа выставленных диагнозов (рис. 1).

Однако сравнительный анализ данных годового отче-
та ФСН № 12 и сведений ЕМИАС выявил целый ряд рас-

Рис. 1. Распределение аллергических болезней по возрастам из ФСН № 12 (от общего числа выставленных диагнозов)

Fig. 1. Distribution of allergic diseases by age from FSO No. 12 (from the total number of diagnoses)
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хождений. Так, диагноз «бронхиальная астма», по рее-
страм наблюдения педиатра ЕМИАС, был установлен 
только 537 детям.

При сравнительном анализе данных ФСН № 12 и элек-
тронных карт пациентов в ЕМИАС (реестров наблюдения 
педиатров и аллергологов пациентов с аллергическими 
болезнями) выявлены следующие различия: число паци-
ентов с аллергическим ринитом составило 1001 и 1059; 
с атопическим дерматитом — 142 и 345; с крапивни-
цей — 363 и 33; с ангиоотеком — 4 и 16 соответственно. 
Пищевой аллергией страдали 233 ребенка, по сведени-
ям ФСН № 12, однако никто из них не числился в рее-
страх наблюдения специалистов в ЕМИАС (в том чис-
ле по причине неиспользования специалистами кодов 
МКБ-10 «L27.2 Дерматит, вызванный съеденной пищей» 
и «Т78.1 Другие проявления патологической реакции 
на пищу»).

При этом в системе ЕМИАС из 537 детей с диагнозом 
«бронхиальная астма» 91 ребенок все же числился в рее-
стре наблюдения аллерголога, но только по причине 
наличия коморбидной патологии (относящейся по ран-
жированию системы ЕМИАС к аллергологическому про-
филю) (см. табл. 1, 2).

Дополнительные результаты исследования

Для уточнения особенностей встречаемости бронхи-
альной астмы были дополнительно проанализированы 
данные ФСН № 12 еще двух АПЦ (общая выборка соста-
вила 98 499 детей): девочек — 51 076 (51,9%) и мальчи-
ков — 47 423 (48,1%).

Число детей с бронхиальной астмой в 2022 г. соста-
вило 1111 (1,1%) (см. табл. 4), при этом мальчиков ока-
залось в 2,73 раза больше (95% ДИ 2,39; 3,11) (рис. 2).

Медиана возраста детей с впервые выставленным 
(верифицированным) диагнозом «бронхиальная астма» 
в 2020 г. составила 9,9 года, в 2021 г. — 10,3 года, 
в 2022 г. — 12 лет (см. табл. 4); при этом во всех АПЦ 
количество выставленных диагнозов в разные годы зна-
чимо не отличалось.

ОБСУЖДЕНИЕ
Резюме основного результата исследования

Проведен анализ данных о заболеваемости детского 
населения нескольких АПЦ г. Москвы аллергическими 
болезнями, в том числе распределения по полу, возра-
сту, а также среднего возраста верификации диагноза 
«бронхиальная астма», на основании эпидемиологиче-

ских сведений доступных официальных источников — 
ЕМИАС и ФСН № 12.

В исследовании выявлены низкие официальные циф-
ры распространенности аллергических заболеваний 
у пациентов детского возраста — статистически фикси-
руемые по обращаемости в медицинские организации 
(независимо от инструмента — ФСН № 12, ЕМИАС).

Установлено расхождение данных распространен-
ности аллергических болезней у детей в официальных 
источниках (ЕМИАС, ФСН № 12).

Изучение возможностей статистического учета дан-
ных доступных источников эпидемиологической инфор-
мации позволяет сделать вывод, что потенциал воз-
можностей ЕМИАС, по сути представляющей собой 
полноценный многофункциональный регистр — инстру-
мент длительного динамического наблюдения пациен-
тов, используется недостаточно; реестры наблюдения 
врача не включают в полной объеме все нозологии, 
требующие наблюдения профильным специалистом.

Ограничения исследования

В исследовании использованы данные детей несколь-
ких АПЦ одного округа г. Москвы (общая выборка, в кото-
рой были изучены сведения, составила 98 499 детей — 
все дети, прикрепленные к четырем АПЦ). Рассчитанное 
прикрепление (охват) детского населения к поликлиниче-
ской медицинской организации (соотношение количества 
телефонограмм из роддомов в поликлинику по месту про-
писки и числа новорожденных, прикрепившихся к АПЦ), 
по данным за 2022 г., составило 87%; полученный пока-
затель (с учетом естественной миграции населения мега-
полиса в 10–15%) позволяет считать результаты реле-
вантными в отношении всего округа.

В то же время, несмотря на объем выборки иссле-
дования, низкие цифры распространенности могут быть 
обусловлены незафиксированными случаями обращений 
в другие медицинские организации (не предоставляющие 
статистических сведений ни в ЕМИАС, ни для ФСН № 12).

Характерная особенность фенотипа пациента 
с аллергическими болезнями — мультиморбидность — 
также может влиять на занижение показателей распро-
страненности.

Интерпретация результатов исследования

Выявленные в исследовании и сохраняющиеся 
стабильно низкими официальные цифры распростра-
ненности аллергических заболеваний — независимо 

Рис. 2. Распределение детей с бронхиальной астмой по половому признаку

Fig. 2. Distribution of children with bronchial asthma by gender
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от инструмента — значимо ниже как официальных зару-
бежных данных, так и результатов, которые были пока-
заны в зарубежных и отечественных исследованиях, 
выполненных по стандартному эпидемиологическому 
протоколу (включающих анкетирование и обследование 
респондентов для подтверждения диагноза).

В исследуемой нами когорте частота встречаемости 
(для ФНС № 12 — графа «заболеваемость», в которой 
фиксируются как вновь возникшие, так и ранее суще-
ствовавшие случаи по данной нозологии, по поводу 
которых были обращения в данном календарном году) 
бронхиальной астмы составила 1,1%. При этом увели-
чение среднего возраста детей с верифицированным 
диагнозом «бронхиальная астма» в 2022 г. по сравнению 
с 2020 г. (в условиях статистически неотличимого коли-
чества прикрепленного детского населения по годам 
наблюдения) может быть связано как с отсутствием 
или сниженной доступностью профильного специалиста, 
так и с несовершенством существующих алгоритмов 
маршрутизации детей с симптомами бронхиальной аст-
мы и, как следствие, с поздней диагностикой болезни 
(в том числе вследствие отсутствия доступности специ-
алиста в период пандемии коронавирусной инфекции 
нового типа).

При этом, по данным Национальных центров 
по контролю над заболеваниями и профилактике, в США 
в 2021 г. распространенность текущей бронхиальной 
астмы составила 1,9% среди детей от 0 до 4 лет, 7,5% 
среди 5–11-летних, 8% среди 12–15-летних и 9,5% среди 
15–17-летних детей; сезонными проявлениями аллер-
гии (аллергическим ринитом или риноконъюнктивитом) 
страдали 18,9%, атопическим дерматитом — 10,8%, 
пищевой аллергией — 5,8% детей [30, 31]. Исследование 
фазы I Глобальной сети по астме (GAN) с использова-
нием методологии ISAAC, включившее 101 777 детей 
(6–7 лет) в 44 центрах в 16 странах и 157 784 подростка 
(13–14 лет) в 63 центрах в 25 странах (кроме Российской 
Федерации), показало, что текущая заболеваемость сре-
ди детей 6–7 и 13–14 лет 9,1 и 11,0% для бронхиальной 
астмы, 7,7 и 13,3% для сезонного риноконъюнктивита, 
5,9 и 6,4% для атопического дерматита соответствен-
но [32].

Низкие цифры, полученные из официальных стати-
стических источников, учитывая ограничения исследо-
вания, могут быть обусловлены отсутствием диагноза 
у детей с рецидивирующими эпизодами бронхиальной 
обструкции и астмаподобными симптомами, что требует 
совершенствования подходов к диагностике и наблю-
дению пациентов, в том числе с применением возмож-
ностей современной информационной системы учета 
пациентов ЕМИАС.

Значительно отличающиеся данные о распространен-
ности аллергических заболеваний у детей из ФНС № 12 
и реестров наблюдения ЕМИАС (атопический дерма-
тит — 142 и 345; крапивница — 363 и 33; ангиоотек — 
4 и 16 соответственно; пищевая аллергия — у 233 детей 
(по ФСН № 12) и ни у одного из детей из реестров 
ЕМИАС), вероятно, связаны с несовершенством как ФСН 
№ 12, так и ЕМИАС.

В ЕМИАС дети с аллергической патологией нахо-
дятся на диспансерном учете у двух специалистов — 
у педиатра и у аллерголога-иммунолога. При этом 
с таким заболеванием, как бронхиальная астма, 
логичнее было бы предположить, что наблюдение осу-
ществляет специалист аллерголог-иммунолог, однако 
именно по данному заболеванию пациент находится 
на учете у педиатра.

При создании протокола осмотра в электронной 
медицинской карте в системе ЕМИАС при установ-
лении окончательного диагноза специалисту доступ-
на функция постановки пациента под наблюдение. 
Если педиатр или любой другой специалист принимает 
такое решение, в ЕМИАС указывается дата постанов-
ки под наблюдение по данному заболеванию, далее 
в системе выбирается специальность, по которой будет 
осуществляться дальнейшее наблюдение, и врач (из 
числа сотрудников центра). Таким образом, в рамках 
приема специалиста пациент попадает в реестр наблю-
дения, а в системе ЕМИАС автоматически создается 
учетная форма № 030/у. Только осуществив все шаги 
данного алгоритма в электронной карте пациента, 
можно сохранить сведения и завершить прием. Следует 
отметить, что в случае, если врач принимает решение 
о нецелесообразности постановки данного пациента 
в реестр, необходимо указать причину (например, ког-
да срок наблюдения по данному заболеванию истек; 
если пациент направлен на госпитализацию, указав 
стадию (степень) заболевания; когда не подлежит дис-
пансерному наблюдению; по причине смертельного 
исхода).

Сведения о пациентах после внесения информа-
ции об окончательном диагнозе (код МКБ-10) и авто-
матического внесения в реестр наблюдения доступ-
ны только врачу-специалисту, к которому «прикреплен» 
пациент по профилю заболевания, а также особым кате-
гориям пользователей (с уникальными правами доступа 
к системе — руководителю подразделения/организа-
ции). При этом в реестр наблюдения аллерголога-имму-
нолога попадают такие заболевания, как аллергический 
и вазомоторный ринит; синдром гипериммуноглобули-
на E; отдельные нарушения, вовлекающие иммунный 
механизм; иммунодефициты; неблагоприятные эффекты, 
не классифицируемые в других рубриках; мастоцитоз; 
крапивница и эритема; крапивница; дерматит и экзе-
ма; атопический дерматит; болезни кожи и подкожной 
клетчатки. Данные о пациентах с любым из перечис-
ленных диагнозов по профилю (специальности) сфор-
мированного реестра можно выделить и просмотреть 
отдельно, используя имеющиеся фильтры. В то же время, 
например, дети с диагнозом «бронхиальная астма» могут 
попасть в реестр аллерголога-иммунолога только в том 
случае, если, кроме астмы, у них есть один из вышеупо-
мянутых диагнозов. В результате аллерголог-иммуно-
лог не может по ключевому параметру «бронхиальная 
астма» автоматически сформировать реестр пациентов 
с данным диагнозом, так как такие пациенты автомати-
чески «попадают» в реестр наблюдения врача-педиатра. 
Подобная ситуация сложилась исторически — дети с диа-
гнозом «бронхиальная астма» традиционно находятся 
на диспансерном учете именно у педиатра из-за отсут-
ствия специальности «детский аллерголог-иммунолог» 
и небольшого количества специалистов данного про-
филя.

В ФСН № 12 учет производится по зафиксированным 
при обращаемости диагнозам, обезличенно, при этом 
переход пациента из одной возрастной группы в другую 
осуществляется на начало года — вне зависимости 
от того, когда у ребенка или подростка день рождения. 
ФСН № 12 — статичная (заполняется ежегодно на конец 
года), сложная для анализа форма, не обладающая воз-
можностью глубокого ретроспективного сравнения све-
дений в динамике.

Таким образом, назрела потребность в усовершен-
ствовании принципов статистического учета — унифи-
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кации форм и требований к их заполнению, полной 
цифровизации данного процесса с обязательным усло-
вием внесения данных в единую электронную систе-
му абсолютно всеми медицинскими организациями. 
Важным условием является разработка действенных 
инструментов, погруженных в систему, для поддержки 
принятия решений специалистом — по своевременному 
выявлению группы пациентов, у которых риск наличия 
заболевания высок, но непосредственно диагноз так 
и не установлен. В данной ситуации также крайне важно 
повышение информированности специалистов — раз-
работка информационных блоков для врачей-педиатров, 
аллергологов-иммунологов и пульмонологов для допол-
нительного контроля пациентов с симптомами брон-
хиальной обструкции, свидетельствующими о бронхи-
альной астме, но при этом «упущенными» в рутинной 
практике приемов.

Единая методология определения эпидемиологи-
ческих показателей, как в отношении аллергических 
болезней в целом, так для бронхиальной астмы, синхро-
низированная и погруженная в формы статистического 
учета, коррекция принципов формирования реестров 
групп наблюдения ЕМИАС у специалистов могут помочь 
получить достоверную информацию по истинной заболе-
ваемости по нозологиям, адекватно спланировать объ-
ем и выстроить процесс оказания медицинской помощи 
детям с аллергией, повысить качество жизни пациентов 
и их родителей.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
ФСН № 12 позволяет количественно оценить число 

заболеваний, зарегистрированных у пациентов, наблю-
дающихся в медицинской организации на конец отчет-
ного года.

Важным отличием ЕМИАС и реестров наблюде-
ния специалистов в системе является динамичность 
ежедневно обновляемых актуальных данных, а также 
возможность анализа большого пула данных — коли-
чественных и качественных — состояния здоровья паци-
ентов, проживающих в районе обслуживания медицин-
ского учреждения.

Выявленная низкая частота зафиксированных 
по обращаемости диагнозов аллергических заболеваний 
у детей, а также расхождение результатов по данным офи-
циальных источников (ФСН № 12 и ЕМИАС) подтверждают 
необходимость совершенствования системы статисти-
ческого учета данных в реальной клинической практике.

Разработка и погружение алгоритмов верификации 
диагноза, как для своевременной диагностики аллерги-
ческих заболеваний, так и для назначения адекватной 
терапии, сокращения временного периода до достижения 
контроля над заболеванием, оптимизация принципов 
ведения детей, учета статистических сведений и форми-
рование алгоритмов для специалистов первичного звена 
позволят решить выявленные в исследовании проблемы.
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Специализированная анкета системы 

опросников КОП-25 для оценки 

потенциальной приверженности 

лечению подростков 12–14 лет: 

надежность и внутренняя устойчивость

Н.А. Николаев, Ю.П. Скирденко, К.А. Андреев, А.В. Горбенко, Е.Б. Павлинова,

Г.М. Усов, М.М. Федорин

Омский государственный медицинский университет, Омск, Российская Федерация

Цель исследования — оценить надежность, внутреннюю устойчивость и эффективность адаптации отдельных 
вопросов анкеты комплексной оценки приверженности КОП-25 для оценки потенциальной приверженности лече-
нию лиц 12–14 лет в сравнении с аналогичной анкетой КОП-25 для лиц 15–17 лет. Материалы и методы. В описа-
тельном обсервационном исследовании с участием 314 учащихся общеобразовательных школ г. Омска с помощью 
опросника КОП-25 определяли уровень приверженности лечению с использованием традиционных и альтерна-
тивных формулировок отдельных вопросов. Результаты. Для подростков 12–14 лет показана хорошая диагности-
ческая ценность при значительно большем индивидуальном качестве тестирования (отсутствие незаполненных 
ответов на вопросы) тестируемого варианта анкеты по сравнению с альтернативным. 96,8% респондентов указа-
ли, что формулировки вопросов специализированной анкеты являются «более точными» и «более правильными». 
Тестируемый вариант анкеты продемонстрировал хорошую надежность (альфа Кронбаха общая 0,901, на основа-
нии стандартизированных пунктов αst 0,914) с высокой внутренней устойчивостью (последовательное исключение 
пунктов шкалы сохраняет валидность анкеты в диапазоне 0,886–0,909) при почти идеальном экспертном согласии 
(каппа Коэна 0,908). Заключение. Анкета характеризуется хорошей валидностью и обладает высокой внутрен-
ней устойчивостью, а содержание и формулировки всех вопросов анкеты адекватно воспринимаются аудиторией, 
на которую рассчитан опросник. Указанное делает целесообразным его использование для оценки потенциальной 
приверженности лечению подростков в возрасте 12–14 лет. 
Ключевые слова: анкета, опросник, приверженность лечению, подросток
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ВВЕДЕНИЕ
В 2022 г. опубликовано первое в России нацио-

нальное руководство «Приверженность лечению» [1], 
а в 2023 г. — его краткая редакция для практиче-
ских врачей [2], которым, в частности, рекомендовано 
в качестве основного инструментария оценки при-
верженности дееспособных лиц использовать разра-
ботанную в 2008 г. систему опросников комплексной 
количественной оценки приверженности — КОП-25. 
Комплексная количественная оценка привержен-
ности заключается в определении приверженности 
как непосредственно пациентов, то есть фактической 
(анкета обозначена «1»), так и потенциальной — здоро-
вых респондентов (закодирована «2») [3–6].

Система КОП-25 включает в себя 5 парных анкет, 
маркированных от А до Д и предназначенных для сле-
дующих категорий респондентов: 
• КОП-25 А — для лиц 18 лет и старше (базовая пара 

анкет);
• КОП-25 Б — для беременных женщин;

Оригинальная статья
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• КОП-25 В — для лиц 15–17 лет;
• КОП-25 Г — для лиц 12–14 лет;
• КОП-25 Д — для законных представителей пациен-

тов.
Анкета для беременных (КОП-25 Б) содержит изме-

ненные вопросы по фармакотерапии и рискам примене-
ния лекарственных средств. Анкета для законных пред-
ставителей пациентов переформулирована для оценки 
приверженности респондентов в отношении третьих лиц. 
Отличия анкет для подростков (КОП-25 В и КОП-25 Г) 
от базовой версии (КОП-25 А) заключаются в наличии 
адаптированных к данным возрастным группам фор-
мулировок вопросов, касающихся сексуальной жизни 
и веры.

Таким образом, каждая анкета включает 25 вопро-
сов с вариантами ответов (табл. 1), каждый из которых 
соответствует определенному количеству баллов.

Анкету респондент заполняет лично или с участи-
ем интервьюера, последовательно отвечая на вопро-
сы — выбирая наиболее подходящий, по его мнению, 
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Specialized Questionnaire of the QAA-25 Questionnaire 

System for Assessing the Potential Adherence 

to Treatment of Adolescents Aged 12–14 Years:

Reliability and Internal Stability

Nikolay A. Nikolaev, Yulia P. Skirdenko, Kirill A. Andreev, Alexandr V. Gorbenko, Elena B. Pavlinova,

Grigory M. Usov, Maxim M. Fedorin

Omsk State Medical University, Omsk, Russian Federation

The aim of the study is assess the reliability, internal stability and effectiveness of adaptation of individual questions of the 
QAA-25 questionnaire to assess the potential adherence to treatment of persons aged 12–14 years, in comparison with a similar 
QAA-25 questionnaire for persons aged 15–17 years. Material and Methods. In a descriptive observational study, including 
314 students of general schools in Omsk the level of treatment adherence was determined using the QAA-25 questionnaire, 
using traditional and alternative formulations of individual questions. Results. For adolescents aged 12–14 years a good 
diagnostic value was shown higher individual testing quality (absence of blank answers to questions) of the tested version of the 
questionnaire compared to the alternative one. 96.8% of respondents indicated that the wording of the specialized questionnaire 
was “more accurate” and “more correct”. The tested version of the questionnaire demonstrated good reliability (Cronbach’s alpha 
total 0.901, based on standardized items αst 0.914) with high internal consistency (consistent elimination of scale items maintains 
questionnaire validity in the 0.886–0.909 range), with near perfect expert agreement (Cohen’s kappa 0.908). Conclusion. The 
questionnaire is characterized by good validity and has a high internal stability, and the content and wording of all questions of the 
questionnaire are adequately perceived by the audience for which the questionnaire is designed. This makes it advisable to use it 
to assess the potential adherence to treatment of adolescents aged 12–14 years.
Key words: QAA-25, questionnaire, adherence, adolescent

For citation: Nikolaev Nikolay A., Skirdenko Yulia P., Andreev Kirill A., Gorbenko Aleksander V., Pavlinova Elena B., Usov Grigoriy M., 
Fedorin Maksim M. Specialized Questionnaire of the QAA-25 Questionnaire System for Assessing the Potential Adherence  to 
Treatment of Adolescents Aged 12–14 Years: Reliability and Internal Stability. Pediatricheskaya farmakologiya — Pediatric 
pharmacology. 2023;20(5):420–426. (In Russ). doi: https://doi.org/10.15690/pf.v20i5.2616

ответ из предложенного для каждого вопроса закры-
того перечня вариантов ответов. На каждый вопрос 
может быть выбран только один ответ; после заполнения 
результат обрабатывают по формулам расчета в руч-
ном режиме либо автоматизированно с использованием 
автономного калькулятора.

Технология КОП-25 основана на математическом рас-
чете результата исследования приверженности в номи-
нальной шкале с установленной точностью, в процентах 
от максимально возможного расчетного значения (тех-
нология количественной оценки приверженности), и уни-
версальна для всех вариантов анкет [3].

На первом этапе по сумме баллов вычисляют следу-
ющие технические показатели: «важность лекарствен-
ной терапии», «важность медицинского сопровождения», 
«важность модификации образа жизни» и «готовность 
к лекарственной терапии», «готовность к медицинскому 
сопровождению», «готовность к модификации образа 
жизни»; таким образом, минимально возможное зна-

чение каждого показателя составляет 5, а максималь-
ное — 30 баллов (табл. 2).

На втором этапе, используя формулы, рассчитывают 
показатели приверженности (в процентах от теорети-
чески возможной, то есть от 100%): «приверженность 
лекарственной терапии», «приверженность медицин-
скому сопровождению», «приверженность модификации 
образа жизни» и их интегральный показатель — «при-
верженность лечению» (табл. 3).

На основании выявленного уровня приверженно-
сти (рассчитанного в % значения) определяют прогноз 
эффективности вмешательств (в отношении как факти-
ческой приверженности, так и потенциальной): для всех 
показателей приверженности уровень значений в интер-
вале до 50% интерпретируют как «низкий», от 51 до 75% — 
как «средний», более 75% — как «высокий» (табл. 4).

С учетом выявленного уровня фактической/потенци-
альной приверженности пациента/респондента в даль-
нейшем для достижения наилучшего результата при-

Таблица 1. Балльная оценка ответов на вопросы анкет системы КОП-25

Table 1. Scoring of answers to questionnaire questions of the KOP-25 system

Баллы 
Ответы на вопросы

1, 6, 7, 10, 11, 12 2, 3, 4, 5, 8, 9, 13, 14, 15 16, 17, 18, 19, 20, 21, 22, 23, 24, 25

1 Совершенно не важно Очень сложно Ни за что не буду

2 Почти не важно Достаточно сложно Вероятнее всего, не буду

3 Скорее не важно, чем важно Скорее сложно, чем несложно Скорее не буду, чем буду

4 Скорее важно, чем не важно Скорее несложно, чем сложно Скорее буду, чем не буду

5 Достаточно важно Почти несложно Вероятнее всего, буду

6 Очень важно Совершенно несложно Обязательно буду
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менения медицинских вмешательств / рекомендаций 
по модификации образа жизни (максимально возмож-
ного для каждого такого уровня приверженности) может 
быть осуществлен выбор конкретной стратегии лечения/
ведения [4].

С учетом изменения социальных понятийных аспек-
тов, произошедшего с 2008 г. в российском обществе, 
в 2021 г. ряд вопросов базовой анкеты КОП-25 были 
актуализированы с расчетом конструктной и факторной 
валидности и меры согласия обновленного варианта 
анкеты [7], а в 2022 г. выполнена оценка надежности 
специализированной анкеты для старших подростков 
15–17 лет [8].

При этом не менее важной группой для оценки привер-
женности являются младшие подростки — дети 12–14 лет. 

В этом возрасте, как и у старших подростков, инди-
видуальный личностный рост происходит неравномерно, 
так как еще отсутствуют сформированные «взрослые» 
формы и стандарты поведения, а потребность в обще-
ственном признании резко возрастает [9]. При этом 
объем зависимости от родительского попечения и фор-
мат социальной жизни остаются неизменно высокими, 
а любые медицинские вмешательства, включая оценку 
приверженности, все еще могут проводиться только 
с согласия законных представителей (родителей, попе-
чителей и т.д.).

Наиболее проблематичными для анкетирования, 
как и у подростков 15–17 лет, для этой возрастной груп-
пы являются вопросы, потенциально диссонирующие 
с индивидуальным пониманием приемлемого или фор-

Таблица 2. Расчет технических показателей

Table 2. Calculation of technical indicators

Показатель Обозначение
Номера вопросов

(сумма баллов ответов)

Важность лекарственной терапии Md 2, 3, 4, 6, 14

Важность медицинского сопровождения Mm 1, 5, 10, 11, 13

Важность модификации образа жизни
Mc

7, 8, 9, 12, 15

Готовность к лекарственной терапии 
Gd

16, 17, 18, 20, 21

Готовность к медицинскому сопровождению Gm 16, 19, 20, 24, 25

Готовность к модификации образа жизни Gc 19, 22, 23, 24, 25

Таблица 4. Интерпретация результатов оценки фактической/потенциальной приверженности

Table 4. Interpretation of actual/potential adherence assessment results

Уровень приверженности Значение показателя Прогноз эффективности вмешательств

Высокий 76% и более
Медицинские рекомендации и основанные на них действия 

пациентами выполняться будут или скорее будут

Средний 51–75%
Медицинские рекомендации и основанные на них действия 

пациентами выполняться скорее будут, чем не будут

Низкий 50% и менее
Медицинские рекомендации и основанные на них действия 

пациентами выполняться не будут или скорее не будут
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Таблица 3. Расчет показателей приверженности

Table 3. Calculation of adherence indicators

Показатель Расчет показателя

Приверженность 
лекарственной терапии

где Cd — приверженность лекарственной терапии, %; Md — важность лекарственной терапии, 
баллы; Gd — готовность к лекарственной терапии, баллы

Приверженность 
медицинскому 
сопровождению

 
где Cm — приверженность медицинскому сопровождению, %; Mm — важность медицинского 
сопровождения, баллы; Gm — готовность к медицинскому сопровождению, баллы

Приверженность 
модификации образа жизни

где Cc — приверженность модификации образа жизни, %; Mc — важность модификации образа 
жизни, баллы; Gc — готовность к модификации образа жизни, баллы

Интегральная
приверженность
лечению

где С — интегральная приверженность лечению, %; Cm — приверженность медицинскому 
сопровождению, %; Cc — приверженность изменению образа жизни, %; Cd — приверженность 
лекарственной терапии, %

Cd = 1 ÷ 
(30 ÷ Md) × (60 ÷ Gd)

2
× 100,

Cm = 1 ÷ 
(30 ÷ Mm) × (60 ÷ Gm)

2
× 100,

Cc = 1 ÷ 
(30 ÷ Mc) × (60 ÷ Gc)

2
× 100,

C = 
Cm + 2Сс + 3Сd

6
,
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мирующимися ценностными характеристиками. В пер-
вую очередь это касается межличностных отношений 
(включая отношение к любви, дружбе, сексуальным свя-
зям и т.д.).

Наличие в анкетах психологически «отторгаемых» 
вопросов (в том числе за счет нежелания делиться с посто-
ронними или близкими лицами своим отношением к ним) 
привело к необходимости модификации анкеты с измене-
нием ряда формулировок, адаптированных к уровню раз-
вития психики подростков 12–14 лет, что и было сделано 
в 2022 г. междисциплинарной рабочей группой изучения 
приверженности (вопросы № 7 и № 12) [1, 2]. При этом 
надежность и внутренняя устойчивость анкеты, содер-
жащей модифицированные вопросы и предназначенной 
для респондентов возрастной группы 12–14 лет, до насто-
ящего времени описана не была.

Цель исследования

Цель данного исследования — оценить надежность, 
внутреннюю устойчивость и эффективность адаптации 
отдельных вопросов анкеты КОП-25 для оценки потен-
циальной приверженности лечению детей 12–14 лет 
в сравнении с аналогичной анкетой КОП-25 для детей 
15–17 лет.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Проведено описательное обсервационное исследо-

вание, объектом которого являлись дети в возрасте 
12–14 лет, предметом — сравнительная оценка анкет 
приверженности лечению системы КОП-25 для  детей 
12–14 и 15–17 лет.

Исследование выполнялось с 20 ноября 2022 г. 
по 30 апреля 2023 г. в рамках государственного задания 
Минздрава России № 056-00031-21 «Внедрение техно-
логии пациентоориентированного лечения больных хро-
ническими неинфекционными заболеваниями на основе 
управления приверженностью»; одобрено Локальным 
этическим комитетом ОмГМУ (протокол № 6).

Необходимый размер выборки рассчитывали 
по R. Lehr [10] (целевой диапазон составил 310–320 
при уровне значимости (a) 0,05, мощности исследования 
95%, доверительном коэффициенте (t) 5, предельно допу-
стимой ошибке (d) 2, минимальной значимой разнице 
показателей (s) 6, значении стандартизированной раз-
ницы 0,86, случайном методе формирования выборки 
и ожидаемом размере генеральной совокупности (N) 
100 000).

В исследовательскую выборку, сформированную 
на базах трех бюджетных образовательных учрежде-
ний (средних общеобразовательных школ Центрального 
административного округа г. Омска), были включены 
314 школьников (153 мальчика, 161 девочка) 12–14 лет 
(общая характеристика участников исследования пред-
ставлена в табл. 5).

В исследование включали только условно здоро-
вых респондентов, родители или законные предста-
вители которых подписали информированное добро-
вольное согласие (в соответствии со статьями 20 и 54 
Федерального закона от 21 ноября 2011 г. № 323-ФЗ 
«Об основах охраны здоровья граждан в Российской 
Федерации»). В исследование не включали респонден-
тов, получающих любое лечение, связанное с наличием 
хронических или острых заболеваний.

Процедуру исследования осуществляли в три этапа.
На первом этапе из исследовательской выборки 

методом лотерейной рандомизации (генерация псев-
дослучайных чисел) была сформирована фокус-группа 
в количестве 50 человек (по 25 лиц мужского и женского 
пола), с каждым респондентом которой привлеченными 
экспертами (группа специалистов в составе врача-педи-
атра, врача-психиатра, медицинского психолога) были 
детально обсуждены варианты тестируемых формули-
ровок вопросов для выяснения понимания их смысло-
вого содержания. После контекстного анализа (с учетом 
рекомендаций привлеченных независимых экспертов — 
специалистов в области психиатрии, медицинской пси-
хотерапии, когнитивной и медицинской психологии) 
были выделены для тестирования следующие варианты 
вопросов: «Насколько важно для вас находиться с кем-
либо в личных отношениях?» (модифицированный вопрос 
№ 7 анкеты КОП-25 В2 для анкеты КОП-25 Г2 «Насколько 
важно для вас находиться с кем-либо в личных отношени-
ях, включая эмоциональную или физическую близость?») 
и «Все люди во что-либо верят или не верят. Насколько 
важно для вас во что-либо верить?» (модифицированный 
вопрос № 12 анкеты КОП-25 В2 для анкеты КОП-25 Г2 
«Все люди верят или не верят в Бога. Насколько важно 
для вас верить в Бога?»).

На втором этапе у всех респондентов (включая 50 чело-
век из фокус-группы) методом анкетирования оценивали 
потенциальную приверженность лечению. Все дети, вклю-
ченные в исследование, самостоятельно заполнили две 
анкеты (известную — КОП-25 В2 — для респондентов, 
достигших возраста 15 лет, но не достигших возраста 
18 лет, и тестируемую — КОП-25 Г2 — для респондентов, 
достигших возраста 12 лет, но не достигших возраста 
15 лет), предназначенные для оценки приверженности 
разных возрастных групп [1, 2]. Результаты анкетирова-
ния — приверженность лечению — рассчитывали с исполь-
зованием электронного продукта «СКОПА» (свидетельство 
РФ о регистрации программы для ЭВМ № 2017615773).

На третьем этапе эксперты (врач-педиатр, врач-
психиатр) интервьюировали каждого респондента 
для оценки субъективного впечатления о предпочтитель-
ности выбора анкеты КОП-25 В2 или КОП-25 Г2. Задавался 
вопрос: какую из анкет респондент выбрал бы для ответа, 
если бы была такая возможность (с точки зрения легкости 
восприятия и интерпретации вопросов анкеты).

Таблица 5. Общая характеристика респондентов, принявших участие в исследовании

Table 5. General characteristics of respondents who took part in the study

Параметр Пол М Ме Min Max 25% 75%

Возраст, лет 
М 13,3 13 12 14 12 14

Ж 13,2 13 12 14 12 14

Рост, см
М 161,5 161 151 174 159 164

Ж 156,8 157 151 171 154 166

Масса тела, кг
М 46,3 46 39 69 46 51

Ж 48,9 48 41 56 47 52
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К ограничениям исследования можно отнести потен-
циальное уменьшение надежности и качества предостав-
ляемых сведений в связи с невозможностью получения 
объективной системной информации о мнениях, мотивах 
и ценностях респондентов; возможное смещение выбор-
ки, связанное с образовательным уровнем, социальным 
статусом и убеждениями респондентов (жители мега-
полиса — крупного индустриального центра Западной 
Сибири); потенциальный риск искажения информации, 
представляемой респондентами при заполнении анкеты 
и в личном интервью, связанный с невозможностью диф-
ференцировать совокупность их личных представлений, 
сформировавшихся под влиянием индивидуальной сре-
ды и личного опыта, от совокупности личных представле-
ний, сформировавшихся под влиянием социума.

Статистический анализ

Меру степени неслучайного согласия вычисляли 
на основе экспертной оценки, используя коэффициент 
Коэна каппа. Надежность модернизированного (путем 
адаптации формулировок вопросов для выбранной воз-
растной группы) варианта анкеты оценивали на основе 
определения внутренней устойчивости, вычисляя коэф-
фициент Кронбаха альфа. Коэффициенты рассчитывали 
в программном пакете Microsoft 2010 (Python; библиоте-
ки анализа данных Sklearn, NumPy, Pandas).

Значения количественных признаков приведены 
в тексте как медиана (Me), среднее (М), минимальные 
и максимальные значения (min, max) и интерквартильный 
интервал Me (Q1; Q3). Статистическую обработку матери-
ала, описание и представление результатов выполняли 
с помощью сертифицированных программных пакетов 
Stat Soft Statistica 6.13 for Windows и Microsoft 2010 
Python.

РЕЗУЛЬТАТЫ
При осуществлении первого этапа исследования 

после контекстного анализа (с учетом рекомендаций 
привлеченных независимых экспертов — специалистов 
в области психиатрии, медицинской психотерапии, ког-
нитивной и медицинской психологии) выделенные тести-
руемые варианты вопросов «Насколько важно для вас 
находиться с кем-либо в личных отношениях?» (модифи-
цированный вопрос № 7 анкеты КОП-25 В2 для анкеты 
КОП-25 Г2 «Насколько важно для вас находиться с кем-
либо в личных отношениях, включая эмоциональную 
или физическую близость?») и «Все люди во что-либо 

верят или не верят. Насколько важно для вас во что-
либо верить?» (модифицированный вопрос № 12 анке-
ты КОП-25 В2 для анкеты КОП-25 Г2 «Все люди верят 
или не верят в Бога. Насколько важно для вас верить 
в Бога?») были обсуждены в фокус-группе респондентов, 
сформированной из общей исследовательской выборки, 
и подтверждена однозначность восприятия предложен-
ных формулировок данных вопросов. 

В бинарной системе экспертной оценки тестируемых 
вариантов по степени удовлетворительности формули-
ровок было получено почти идеальное согласие — каппа 
Коэна 0,908 (результаты представлены в табл. 6).

На втором этапе все включенные в исследование 
респонденты одномоментно заполнили две анкеты — 
КОП-25 В2 и КОП-25 Г2.

На третьем этапе после завершения анкетирова-
ния интервьюеры детально выясняли у всех участни-
ков исследования их мнение в отношении того, какая 
из тестируемых анкет была наиболее приемлема 
для респондента, с обоснованием ответов. 

В интервью после заполнения анкет большинство 
респондентов — 301/314 (95,9%) — отметили, что аль-
тернативные формулировки «потребовали меньше вре-
мени на обдумывание ответа» и «оказались более про-
стыми для понимания». При этом 304/314 (96,8%) 
респондентов указали, что модифицированный вариант 
анкеты является «более точным» и «более правильным».

Результаты исследования использовали для оценки 
внутренней устойчивости анкеты КОП-25 Г2 (результаты 
представлены в табл. 7). Оказалось, что тестируемый 
вариант анкеты продемонстрировал хорошую внутрен-
нюю устойчивость (α — 0,901, αst — 0,914) и внутреннюю 
согласованность теста (последовательное исключение 
пунктов шкалы сохраняет стабильность значений анкеты 
в диапазоне 0,886–0,909).

ОБСУЖДЕНИЕ
Оценка как фактической, так и потенциальной 

приверженности лечению детей 12–14 лет весьма 
проблематична, поскольку, с одной стороны, требует 
согласия не только респондента, но и его законного 
представителя [8], с другой — в связи с крайней огра-
ниченностью выбора инструментов, предназначенных 
для данной возрастной группы респондентов [11, 12]. 
Инструменты оценки потенциальной приверженности, 
как и комплексной оценки приверженности (вклю-
чающей, помимо лекарственной, приверженность 

Таблица 6. Показатель меры согласия опросника КОП-25 Г2

Table 6. Measure of consent indicator of the QAA-25 G2 questionnaire

Мера согласия Значение
Асимптотическая 

среднеквадратичная ошибка
Приблизительная T

Приблизительная 

значимость

Каппа Коэна 0,908 0,057 15,889 0,000

Интерпретация:  < 0 — плохое согласие; 0–0,20 — незначительное согласие; 0,21–0,40 — относительное согласие; 0,41–0,60 — 
умеренное согласие; 0,61–0,80 — существенное согласие; 0,81–1 — почти идеальное согласие

Таблица 7. Конструктная валидность опросника КОП-25 Г2

Table 7. Constructive validity of the QAA-25 G2 questionnaire

Альфа Кронбаха Альфа Кронбаха на основе стандартизированных пунктов

0,901 0,914

Интерпретация: α ≤ 0,5 — недостаточная валидность; 0,5–0,6 — плохая валидность; 0,6–0,7 — сомнительная валидность; 0,7–
0,8 — достаточная валидность; 0,8–0,9 — хорошая валидность; > 0,9 — очень хорошая валидность
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медицинскому сопровождению и модификации обра-
за жизни), кроме КОП-25, пока и в России, и в мире 
отсутствуют. Как следствие — отсутствуют и работы, 
посвященные комплексной оценке потенциальной при-
верженности лечению подростков. Указанное делает 
выполненную работу уникальной, однако не позволяет 
сопоставить полученные данные с другими независи-
мыми источниками.

Исследование позволило получить новые данные 
о мере экспертного согласия и надежности анкеты 
для возрастной категории 12–14 лет (детей младше-
го подросткового возраста), объективно характери-
зующие опросник КОП-25 Г2 в качестве валидного 
исследовательского инструментария. Конструктная 
валидность, характеризующая способность методики 
к фактическому измерению теоретически обоснован-
ного признака, внутренняя согласованность, отража-
ющая, насколько вопросы, составляющие материал 
теста, подчинены основному направлению измеряе-
мого как целого и ориентированы на изучение одного 
и того же явления, продемонстрировали высокое каче-
ство анкеты. Значения альфа Кронбаха свидетельству-
ют о хорошей конструктной и факторной валидности, 
а результаты экспертной оценки — о почти идеальной 
мере согласия.

Указанное вполне согласуется с ранее опубликован-
ными результатами оценки валидности и надежности 
анкеты КОП-25 В2, разработанной для подростков стар-
шего возраста и тестированной в сравнении с основной 
анкетой системы КОП-25 [8].

Исследование подтвердило обоснованность исполь-
зования для оценки потенциальной приверженности 
детей в возрасте 12–14 лет специализированной анкеты 
КОП-25 Г2, о чем, в частности, свидетельствует абсо-
лютное преобладание доли респондентов, отметивших 
в интервью, проведенном после анкетирования, воз-
росшую точность, важность и правильность как пред-
ложенных формулировок, так и самой анкеты (во всех 
случаях отсутствовали пропуски ответов на тестируемые 
вопросы, а в интервью — замечания о сложности, непо-
нятности либо неоднозначности трактовок формулиро-
вок тестируемых вопросов).

Целесообразность использования для указанной 
возрастной выборки специализированной анкеты 
КОП-25 Г2 подтверждает и то, что при сравнительном 
анализе результатов не было выявлено статистически 
значимых различий по всем показателям системы 
КОП-25 — потенциальной приверженности лекарствен-
ной терапии, медицинскому сопровождению, модифика-
ции образа жизни и интегральной приверженности лече-
нию. Однако качество заполнения анкет респондентами 
существенно различалось — 314/314 (100%) для КОП-25 
Г2 и 288/314 (91,7%) для КОП-25 В2. При этом абсолют-
ное большинство некачественных (заполненных с про-
пусками) анкет варианта КОП-25 В2 оказалось у респон-
дентов женского пола — 24/26 (92,3%).

С учетом ранее опубликованных сведений о чувстви-
тельности (93%), специфичности (78%) и надежности 
(94%) основных анкет [1, 7] КОП-25 в настоящее время 
можно отнести к наиболее выверенным отечественным 
инструментам оценки приверженности.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Анкета КОП-25 Г2 характеризуется хорошей валид-

ностью и обладает высокой внутренней устойчивостью, 
а содержание и формулировки всех вопросов анкеты 
адекватно воспринимаются аудиторией, на которую рас-
считан опросник. Указанное делает целесообразным его 
использование для оценки потенциальной привержен-
ности лечению подростков в возрасте 12–14 лет.

ВКЛАД АВТОРОВ
Н.А. Николаев — разработка дизайна, интерпретация 

полученных данных.
Ю.П. Скирденко — подготовка рукописи, интерпрета-

ция полученных данных.
К.А. Андреев — набор и обработка материала.
А.В. Горбенко — математический анализ данных.
Е.Б. Павлинова — методическое сопровождение 

модификации вопросов.
Г.М. Усов — методическое сопровождение модифика-

ции вопросов.
М.М. Федорин — набор и обработка материала.
AUTHORS’ CONTRIBUTION
Nikolay A. Nikolaev — design development, interpreta-

tion of the received data.
Yulia P. Skirdenko — preparation of the manuscript, 

interpretation of the received data.
Kirill A. Andreev — collection and processing of the material.
Aleksander V. Gorbenko — mathematical analysis of data.
Elena B. Pavlinova — methodological support of modifi-

cation of questions.
Grigoriy M. Usov — methodological support of modifica-

tion of questions.
Maksim M. Fedorin — recruitment and processing of the 

material.

ИСТОЧНИК ФИНАНСИРОВАНИЯ
Отсутствует.
FINANCING SOURCE
Not specified.

РАСКРЫТИЕ ИНТЕРЕСОВ
Авторы статьи подтвердили отсутствие конфликта 

интересов, о котором необходимо сообщить.
DISCLOSURE OF INTEREST
Not declared.

ORCID
Н.А. Николаев

https://orcid.org/0000-0002-3758-4930
Ю.П. Скирденко

https://orcid.org/0000-0002-6225-2444
К.А. Андреев

https://orcid.org/0000-0001-9976-573X
А.В. Горбенко

https://orcid.org/0000-0002-7610-6659
Е.Б. Павлинова

https://orcid.org/0000-0002-6444-1871
Г.М. Усов

https://orcid.org/0000-0002-7619-1179
М.М. Федорин 

https://orcid.org/0000-0002-0238-4664

1. Николаев Н.А., Мартынов А.И., Скирденко Ю.П. и др. 
Приверженность лечению. Российское национальное руко-
водство / под общ. ред. Н.А. Николаев, А.И. Мартынов, 
Ю.П. Скирденко. — М.: Издательский дом Академии 
Естествознания; 2022. — 224 с. — doi: https://doi.

org/10.17513/np.541 [Nikolaev NA, Martynov AI, Skirdenko YuP, 
et al. Priverzhennost’ lecheniyu. Rossiiskoe natsional’noe ruko-
vodstvo. Nikolaev NA, Martynov AI, Skirdenko YuP, eds. Moscow: 
Publishing House of the Academy of Natural Sciences; 2022. 224 
p. (In Russ). doi: https://doi.org/10.17513/np.541]

СПИСОК ЛИТЕРАТУРЫ / REFERENCES



426

2. Николаев Н.А., Мартынов А.И., Скирденко Ю.П. и др. 
Приверженность лечению. Российское национальное руковод-
ство. Краткое издание для практических врачей // Терапия. — 
2023. — № 1(S). — С. 1–108. — doi: https://doi.org/10.18565/
therapy.2023.1suppl.1-108 [Nikolayev NA, Martynov AI, 
Skirdenko YuP, et al. Adherence to treatment. Russian national leader-
ship. A short edition for practitioners. Therapy. 2023;1(S):1–108. (In 
Russ). doi: https://doi.org/10.18565/therapy.2023.1suppl.1-108]
3. Николаев Н.А., Скирденко Ю.П. Российский универсаль-
ный опросник количественной оценки приверженности к 
лечению (КОП-25) // Клиническая фармакология и тера-
пия. — 2018. — Т. 27. — № 1. — С. 74–78. [Nikolayev NA, 
Skirdenko YuP. Russian generic questionnaire for evaluation of 
compliance to drug therapy. Clinical Pharmacology and Therapy. 
2018;27(1):74–78. (In Russ).]
4. Николаев Н.А., Мартынов А.И., Драпкина О.М. и др. Первый 
российский консенсус по количественной оценке привер-
женности лечению (одобрен XII Национальным конгрессом 
терапевтов — Москва, 22–24 ноября 2017 г.) // Терапия. — 
2018. — № 5. — С. 11–32. — doi: https://doi.org/10.18565/
therapy.2018.5.11-32 [Nikolaev NA, Martynov AI, Drapkina OM, 
et al. The first Russian consensus on the quantitative assessment 
of the adherence to treatment (approved by the XII National con-
gress of physicians — Moscow, 22–24 November 2017). Therapy. 
2018;(5):11–32. (In Russ). doi: https://doi.org/10.18565/
therapy.2018.5.11-32]
5. Николаев Н.А., Мартынов А.И., Скирденко Ю.П. и др. 
Управление лечением на основе приверженности // Consilium 
Medicum. — 2020. — Т. 22. — № 5. — С. 9–18. — doi: https://
doi.org/10.26442/20751753.2020.5.200078 [Nikolaev NA, 
Martynov AI, Skirdenko YuP, et al. Management of treatment on 
the basis of adherence. Consilium Medicum. 2020;22(5):9–18. (In 
Russ). doi: https://doi.org/10.26442/20751753.2020.5.200078]
6. Николаев Н.А., Мартынов А.И., Скирденко Ю.П. и др. 
Управление лечением на основе приверженности: алгоритмы 
рекомендаций для пациентов. Междисциплинарные рекомен-
дации // Медицинский вестник Северного Кавказа. — 2020. — 
Т. 15. — № 4. — С. 461–468. — doi: https://doi.org/10.14300/
mnnc.2020.15109 [Nikolaev NA, Martynov AI, Skirdenko YuP, et al. 
Treatment management based on adherence: patient recommen-
dation algorithms. Cross-disciplinary guidelines. Medical News of 
North Caucasus. 2020;15(4):461–468. (In Russ). doi: https://doi.
org/10.14300/mnnc.2020.15109]
7. Николаев Н.А., Скирденко Ю.П., Балабанова А.А. и др. Шкала 
количественной оценки приверженности лечению «КОП-25»: 

актуализация формулировок, конструктная и факторная валид-
ность и мера согласия // Рациональная фармакотерапия в 
кардиологии. — 2021. — Т. 17. — № 6. — С. 845–852. — doi: 
https://doi.org/10.20996/1819-6446-2021-12-12 [Nikolaev NA, 
Skirdenko YuP, Balabanova AA, et al. The Scale of Quantitative 
Assessment Adherence to Treatment «QAA-25»: Updating of 
Formulations, Constructive and Factor Validity and a Measure of 
Consent. Rational Pharmacotherapy in Cardiology. 2021;17(6):845–
852. (In Russ). doi: https://doi.org/10.20996/1819-6446-2021-
12-12]
8. Николаев Н.А., Скирденко Ю.П., Павлинова Е.Б. и др. 
Опросник количественной оценки приверженности лечению: 
модификация для подростков 15–17 лет, валидизация и оценка 
надежности // Российский вестник перинатологии и педиа-
трии. — 2022. — Т. 67. — № 5. — С. 72–77. — doi: https://
doi.org/10.21508/1027-4065-2022-67-5-72-77 [Nikolaev NA, 
Skirdenko YuP, Pavlinova EB, et al. Questionnaire for quantitative 
assessment of treatment adherence: modification for adolescents 
15–17 years, validation and reliability assessment. Russian Bulletin 
of Perinatology and Pediatrics. 2022;67(5):72–77. (In Russ). doi: 
https://doi.org/10.21508/1027-4065-2022-67-5-72-77]
9. Бариляк И.А., Хрисанхова Е.А. Применимость психосеман-
тических методов в оценке отношения женщины к беремен-
ности // Международный научно-исследовательский журнал. — 
2022. — № 1-2. — С. 140–142. — doi: https://doi.org/10.23670/
IRJ.2022.115.1.065 [Barilyak IA, Khrisankhova EA. Applicability of 
psychosemantic methods in assessing women’s attitude towards 
pregnancy. International Research Journal. 2022;(1-2):140–142. 
(In Russ). doi: https://doi.org/10.23670/IRJ.2022.115.1.065]
10. Lehr R. Sixteen s squared over d squared: a relation for crude 
sample size estimates. Stat Med. 1992;11(8):1099–1102. doi: 
https://doi.org/10.1002/sim.4780110811
11. Горланов И.А., Микиртичан Г.Л., Заславский Д.В. и др. Клинико-
социологические проблемы комплаентности в детской дерма-
тологии // Вестник дерматологии и венерологии. — 2011. — 
№ 1. — С. 36–40. [Gorlanov IA, Mikirtichan GL, Zaslavskij DV, et al. 
Clinical and social problems of compliance in pediatric dermatology. 
Vestnik dermatologii i venerologii. 2011;(1):36–40.(In Russ).]
12. Чемеков В.П., Шашелева А.В. Пациент в педиатрии: 
ребенок, взрослый или оба? // Вопросы современной 
педиатрии. — 2018. — Т. 17. — № 5. — С. 408–412. — doi: 
https://doi.org/10.15690/vsp.v17i5.1958 [Chemekov VP, 
Shasheleva AV. Paediatric Patient: Child, Adult, or Both? Voprosy 
sovremennoi pediatrii — Current Pediatrics. 2018;17(5):408–412. 
(In Russ). doi: https://doi.org/10.15690/vsp.v17i5.1958]

Статья поступила: 02.08.2023, принята к печати: 10.10.2023

The article was submitted 02.08.2023, accepted for publication 10.10.2023

ИНФОРМАЦИЯ ОБ АВТОРАХ / ABOUT THE AUTHORS

Николаев Николай Анатольевич, д.м.н., доцент [Nikolay A. Nikolaev, MD, PhD, Associate Professor];
адрес: 644099, г. Омск, ул. Ленина, 12 [address: 12 Lenina Str., Omsk, 644099, Russian Federation];
телефон: +7 (913) 678-25-66; e-mail: niknik.67@mail.ru; eLibrary SPIN: 8807-9519

Скирденко Юлия Петровна, к.м.н., доцент [Yulia P. Skirdenko, MD, PhD, Associate Professor]; 
e-mail: julija-loseva1@yandex.ru; eLibrary SPIN: 6719-2581

Андреев Кирилл Андреевич [Kirill A. Andreev, MD]; e-mail: andreyev.md@gmail.com; eLibrary SPIN: 6119-9945

Горбенко Александр Васильевич [Alexandr V. Gorbenko, MD]; e-mail: prime.dr.alex@gmail.com;
eLibrary SPIN: 4224-5951

Павлинова Елена Борисовна, д.м.н., профессор [Elena B. Pavlinova, MD, PhD, Professor]; e-mail: 123elena@mail.ru; 
eLibrary SPIN: 3129-9420

Усов Григорий Михайлович, д.м.н., доцент [Grigory M. Usov, MD, PhD, Associate Professor];
e-mail: usovgm@gmail.com; eLibrary SPIN: 4027-9379

Федорин Максим Михайлович [Maksim M. Fedorin, MD]; e-mail: mail.maxim.f@gmail.com; eLibrary SPIN: 4393-5095

О
Р

И
Г

И
Н

А
Л

Ь
Н

А
Я

 С
Т

А
Т

Ь
Я

O
R

IG
IN

A
L

 A
R

T
IC

L
E

S



427

П
Е

Д
И

А
Т

Р
И

Ч
Е

С
К

А
Я

 Ф
А

Р
М

А
К

О
Л

О
Г

И
Я

 /
 2

0
2

3
 /

 Т
О

М
 2

0
 /

 №
 5

P
E

D
IA

T
R

IC
 P

H
A

R
M

A
C

O
L

O
G

Y
. 2

0
2

3
;2

0
(5

)

Мышечная дистрофия Дюшенна: 

современные подходы к ведению 

и лечению пациентов
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Мышечная дистрофия Дюшенна — одна из наиболее частых форм мышечных дистрофий детского возраста. По раз-
ным источникам, заболеваемость миодистрофией Дюшенна оценивается как 1 на 3,5–6 тыс. новорожденных маль-
чиков. В основе заболевания лежит мутация гена DMD, кодирующего белок дистрофин, приводящая к отсутствию 
или недостаточной функции дистрофина. Заболевание характеризуется слабостью проксимальных и псевдогипер-
трофией икроножных мышц, и в среднем к 11 годам пациенты теряют возможность самостоятельно передвигаться 
и становятся неамбулаторными больными. Авторами представлены современные эпидемиологические данные 
и особенности этиопатогенеза мышечной дистрофии Дюшенна, описаны клинические характеристики разных 
стадий болезни. Подробно представлен алгоритм и указаны ключевые этапы дифференциально-диагностического 
поиска. Особое внимание уделено вопросам лечения пациентов, в том числе патогенетическому лечению, реаби-
литации пациентов детского возраста. 
Ключевые слова: миодистрофия Дюшенна, наследственные заболевания, кардиомиопатии, патогенетическая 
терапия, реабилитация, дети
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Duchenne Muscular Dystrophy: 

Modern Approaches in Patient Management

Inga V. Anisimova1, Svetlana B. Artemyeva2, Elena D. Belousova2, Nato D. Vashakmadze3, 4, 

Dmitriy V. Vlodavets2, Tatiana A. Gremyakova5, 6, Olga S. Groznova2, Valentina I. Guzeva7, Elena V. 

Gusakova8, Lyudmila M. Kuzenkova9, Alexey L. Kurenkov9, Sergey I. Kutsev1, Svetlana V. Mikhaylova10, 
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Duchenne muscular dystrophy is one of the most common forms of childhood muscular dystrophies. Its incidence is 1 in 3.5–6 
thousand newborn boys according to various sources. The disease is caused by the mutation in the DMD gene coding the 
dystrophin protein, it leads to the dystrophin absence or malfunction. The disease is characterized by proximal muscle weakness 
and gastrocnemius muscles pseudohypertrophy. In average, patients lose the ability to walk by themselves by the age of 11 and 
become nonambulatory. The authors have present modern epidemiological data and etiopathogenesis features of Duchenne 
muscular dystrophy, and have described clinical signs of different disease stages. The algorithm and key points of differential 
diagnosis are indicated. Special attention was given to the patients’ management: pathogenetic treatment and rehabilitation of 
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ОПРЕДЕЛЕНИЕ
Прогрессирующая мышечная дистрофия (миодистро-

фия) Дюшенна (OMIM #310200) — это наследственное 
Х-сцепленное нервно-мышечное заболевание, вызван-
ное мутацией гена DMD, кодирующего белок дистрофин, 
приводящее к отсутствию или недостаточной функции 
дистрофина. Обычно поражает мальчиков в детском воз-
расте. Оно характеризуется слабостью проксимальных 
и псевдогипертрофией икроножных мышц. В среднем 
к 11 годам пациенты теряют возможность самостоятель-
но передвигаться и становятся неамбулаторными боль-

ными. Смерть обычно наступает к 20 годам вследствие 
кардиореспираторных осложнений [1–3].

Клинически выделяют 2 формы: прогрессирующую 
миодистрофию Дюшенна (МДД) и прогрессирующую мио-
дистрофию Беккера (МДБ). МДД — наиболее тяжелая 
форма с манифестацией в возрасте 2–5 лет и про-
грессирующим злокачественным течением (формиро-
ванием вялых парезов, параличей и контрактур мышц, 
обездвиженности). МДБ — доброкачественная форма 
заболевания с поздним дебютом в 10–20 лет и медлен-
ным прогрессированием симптомов мышечной слабости 
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с сохранением способности к самостоятельной ходьбе 
в течение 15–20 лет от начала заболевания [4].

ЭТИОЛОГИЯ И ПАТОГЕНЕЗ 
В основе МДД и МДБ лежит мутация в гене дистрофи-

на DMD, приводящая к развитию дефицита и/или нару-
шению функции одноименного белка. Обычно мутация 
является наследственной, в трети случаев — спонтанной 
(de novo). Ген дистрофина — один из самых больших генов 
человека — содержит 79 экзонов. Среди мутаций в при-
мерно 65% случаев встречаются крупные делеции; около 
10% мутаций представлено дупликациями, а остальные 
случаи — точечными и малыми мутациями, из которых 
10–15% — нонсенс-мутации (стоп-мутации) [5].

Белок дистрофин участвует в работе скелетных мышц, 
дыхательной и сердечно-сосудистой систем — связыва-
ет внутренний цитоскелет с сарко- и дистрогликанами 
в мембране и внеклеточном матриксе, обеспечивает 
механическую и структурную стабильность мембраны 
мышечных волокон при их сокращении. Дистрофин так-
же является амортизатором, обеспечивающим возвра-
щение мышцы в исходное состояние после сокращения. 
При прогрессировании заболевания мышечные волокна 
замещаются фиброзной и жировой тканью. Изоформы 
белка дистрофина с меньшей молекулярной массой уча-
ствуют в работе различных органов и систем, задейство-
ваны в работе клеток мозга [6, 7].

ЭПИДЕМИОЛОГИЯ
По разным источникам, заболеваемость МДД оце-

нивается как 1 на 3,5–6 тыс. новорожденных мальчи-
ков [8]. По наиболее актуальным научным данным, обще-
мировая заболеваемость МДД составляет 1 на 5 тыс. 
новорожденных мальчиков [9–11]. Заболеваемость 
МДБ оценивается как 1 на 20 тыс. новорожденных маль-
чиков [9–11]. Данные по заболеваемости в Российской 
Федерации на данный момент отсутствуют.

ОСОБЕННОСТИ КОДИРОВАНИЯ 
ПО МЕЖДУНАРОДНОЙ СТАТИСТИЧЕСКОЙ 
КЛАССИФИКАЦИИ БОЛЕЗНЕЙ И ПРОБЛЕМ, 
СВЯЗАННЫХ СО ЗДОРОВЬЕМ
Согласно МКБ-10, заболевание относится к классу VI, 

болезням нервной системы, «G71.0 Первичное пораже-
ние мышц (мышечная дистрофия)».

КЛАССИФИКАЦИЯ
МДД относится к группе поясно-конечностных мышеч-

ных дистрофий, характеризующихся преимущественным 
поражением проксимальных отделов верхних и нижних 
конечностей. В зависимости от прогрессирования сим-
птоматики выделяют 5 стадий МДД.

1-я стадия — бессимптомная (доклиническая). 
На этой стадии диагноз может быть заподозрен в слу-
чае определения повышенной активности креатинфос-
фокиназы (КФК) в крови, необъяснимого повышения 
уровня трансаминаз (аланинаминотрансферазы (АЛТ), 
аспартатаминотрансферазы (АСТ)) или наличия случаев 
заболевания в семейном анамнезе и установлен после 
проведения молекулярно-генетического исследования.

2-я стадия (ранняя амбулаторная) — сохранена спо-
собность к самостоятельному передвижению. Для этой 
стадии характерны следующие симптомы: нарастаю-
щая мышечная слабость, быстрая утомляемость, частые 
падения, использование приема Говерса при подъеме 
из положений сидя и лежа, изменение походки по типу 
«утиной», хождение на носках, псевдогипертрофия мышц 
голеней. Способность подъема по ступеням сохранена.

3-я стадия (поздняя амбулаторная) — сохраняет-
ся способность к самостоятельному передвижению, 
но отмечается нарастание всех симптомов 2-й стадии 
(нарастают трудности при ходьбе, утрачивается способ-
ность подъема по ступеням и с пола).

4-я стадия (ранняя неамбулаторная) — утрачивается 
способность самостоятельно передвигаться, для пере-
движения требуются специальные средства, развива-
ется сколиоз, сохраняется двигательная активность рук.

5-я стадия (поздняя неамбулаторная) — функции 
верхних конечностей ограниченны, трудно удерживать 
положение тела, нарастают сердечная и дыхательная 
недостаточность [1, 2, 12].

КЛИНИЧЕСКАЯ КАРТИНА
Большинству мальчиков диагноз МДД устанавлива-

ется только при появлении первых признаков болезни 
после периода относительного моторного благополучия. 
В этот период (до 2–3 лет жизни) происходит интенсив-
ное естественное развитие скелетных мышц, преоблада-
ющее над дистрофическими процессами, в связи с чем 
симптомы болезни обычно выражены незначительно 
или их обнаружение требует углубленного и тщатель-
ного поиска. Однако при тщательном осмотре и сборе 
анамнеза на этой стадии болезни часто выявляется 
задержка речевого и моторного развития. Ребенок поз-
же начинает держать голову, самостоятельно сидеть 
и ходить. При МДД дети зачастую начинают ходить в воз-
расте 18 мес и старше. Также случайной находкой может 
быть бессимптомное повышение КФК и трансаминаз. 
Повышение КФК (в десятки и даже сотни раз) наблюда-
ется сразу после рождения мальчика и на амбулаторных 
стадиях заболевания и должно рассматриваться вра-
чом как однозначный повод заподозрить МДД и про-
вести дальнейшие исследования для подтверждения 
или исключения болезни. Повышение АЛТ и АСТ (так-
же часто в десятки раз) и лактатдегидрогеназы (ЛДГ) 
(в несколько раз) имеет при МДД мышечное, а не пече-
ночное происхождение.

На ранней амбулаторной стадии (обычно с 3–5 лет) 
наблюдаются следующие классические признаки МДД: 
нарастающая мышечная слабость (больше в прокси-
мальных отделах рук и ног), снижение толерантно-
сти к нагрузкам, быстрая утомляемость, неуклюжесть, 
частые падения, затруднения при подъеме по лестнице. 
При подъеме из положения сидя на полу или на корточ-
ках пациент использует прием Говерса («подъем лесен-
кой» — опирается руками на собственные бедра, помо-
гая себе подняться в вертикальное положение), походка 
становится переваливающейся (так называемая «ути-
ная походка»). Характерно хождение на носках или поду-
шечках пальцев ног. При осмотре могут обнаруживать-
ся псевдогипертрофия мышц голеней, «крыловидные» 
лопатки, гиперлордоз поясничного отдела позвоночни-
ка, снижение сухожильных рефлексов и тонуса мышц. 
На этой стадии (в 3–5 лет) уже в 5% случаев можно 
обнаружить поражение сердечной мышцы (кардиомио-
патия) в виде систолической миокардиальной дисфунк-
ции (снижение фракции выброса левого желудочка 
менее 55% в исследовании по Тейхгольцу) [13]. При этом 
размер левого желудочка, как правило, не увеличен. 
На электрокардиограмме (ЭКГ) выявляются тахикардия 
в дневное и ночное время, укорочение интервала PQ, 
признаки повышения электрической активности право-
го желудочка (зубец R > S в отведениях V1–V2), а также 
увеличение амплитуды зубца Q в отведениях III, aVF, 
V5–V6 [14–25].
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На поздней амбулаторной стадии слабость мышц 
неуклонно прогрессирует. Ходьба существенно затрудня-
ется, увеличивается гиперлордоз позвоночника, форми-
руются контрактуры (одними из первых появляются кон-
трактуры голеностопных суставов). В возрасте 6–9 лет 
кардиомиопатия в виде систолической миокардиальной 
дисфункции выявляется уже в 18% случаев. Согласно 
рекомендациям, необходимы ежегодная оценка состоя-
ния сердца, назначение ингибиторов ангиотензинпрев-
ращающего фермента (АПФ) или антагонистов рецепто-
ров ангиотензина II к моменту достижения пациентом 
возраста 10 лет [14, 15, 25].

Ранняя неамбулаторная стадия характеризуется 
утратой способности самостоятельно передвигаться, 
ребенок вынужден пользоваться креслом-коляской, 
которым может управлять самостоятельно, пока сохра-
нена двигательная активность рук. Прогрессирование 
болезни приводит к формированию сгибательных кон-
трактур коленных, тазобедренных и локтевых суста-
вов. Формируется выраженный S-образный сколиоз. 
Начинают развиваться сердечная и легочная недостаточ-
ность. В возрасте 10–13 лет из-за снижения физической 
нагрузки (в первую очередь из-за утраты способности 
к самостоятельной ходьбе) снижается физиологическая 
нагрузка на миокард. Кардиомиопатия в виде систо-
лической миокардиальной дисфункции на этой стадии 
болезни выявляется в 18% случаев [14–25].

На поздней неамбулаторной стадии функция верхних 
конечностей постепенно утрачивается [3, 8, 26]. Еще 
больше нарастают сердечная и легочная недостаточность.

Фиброз сердца приводит к развитию дилатационной 
кардиомиопатии, нарушению ритма и проводимости мио-
карда. Частота выявления кардиомиопатии увеличивает-
ся до 38% в возрасте 14 лет, до 57% — в 15 лет, а у лиц 
старше 18 лет — уже больше чем в 61% случаев [27, 28].

Сердечная патология может долго протекать суб-
клинически (без явных симптомов сердечной недоста-
точности), поскольку признаки хронической сердечной 
недостаточности стадии IIА заметны только при физи-
ческой нагрузке, но на неамбулаторной стадии боль-
ной не может себе позволить физическую нагрузку, 
необходимую для проявления сердечной недостаточ-
ности. По мере прогрессирования болезни у пациента 
появляется выраженная тахикардия, далее могут при-
соединяться отеки, диспноэ (время появления которого 
зависит от состояния дыхательных мышц). При критиче-
ском снижении фракции выброса (ФВ << 35%), а также 
на фоне фиброза левого желудочка развиваются ана-
сарка, асцит, выраженная слабость и тахикардия [14–
25]. В этих случаях на любом этапе могут присоединяться 
нарушения сердечного ритма различного характера [14].

Поражение легких приводит к хроническим респира-
торным инфекциям у всех пациентов. С потерей амбу-
латорности жизненная емкость легких (ЖЕЛ) неуклонно 
уменьшается — на 8–12% в год. У большинства больных 
обнаруживается обструктивное апноэ сна [29].

У 30% пациентов наблюдаются интеллектуальные 
нарушения, особенности нейроразвития, оперативной 
памяти и поведения [30, 31].

Остеопороз встречается у всех детей с МДД и выяв-
ляется тогда, когда мальчики еще способны к самостоя-
тельному передвижению. С возрастом плотность костей 
продолжает снижаться. Переломы трубчатых костей, свя-
занные с остеопорозом и частыми падениями, встреча-
ются часто, приблизительно у 21–44% пациентов [32, 33].

У больных с МДД часто бывают осложнения со сторо-
ны желудочно-кишечного тракта и проблемы с питанием, 

которые приводят к дисбалансу питательных веществ 
и жидкости, потере или, наоборот, набору массы тела. 
На поздней стадии заболевания появляются дисфагия 
и контрактура нижней челюсти.

В связи с регулярным приемом кортикостероидов 
системного действия у многих пациентов развиваются 
такие нежелательные явления, как нарушения роста 
и полового созревания, надпочечниковая недостаточ-
ность, нарушение толерантности к глюкозе и сахарный 
диабет 2-го типа, артериальная гипертензия, усиление 
остеопороза, формирование катаракты. Все перечис-
ленные нарушения требуют обязательной коррекции 
и наблюдения у профильных специалистов.

В большинстве случаев смерть пациентов с МДД 
наступает от сердечной и дыхательной недостаточно-
сти в конце второго — середине третьего десятилетия 
жизни. Тем не менее, своевременное назначение корти-
костероидов системного действия, проведение регуляр-
ных реабилитационных мероприятий, своевременный 
контроль работы сердечно-сосудистой и дыхательной 
систем, появление патогенетических методов терапии 
позволяют сегодня значительно увеличить продолжи-
тельность и качество жизни пациентов с МДД.

МДБ является более доброкачественной формой 
болезни. Дебют наблюдается значительно позже, в воз-
расте 10–20 лет. Заболевание прогрессирует медленно 
и редко приводит к инвалидизации до 40 лет. Интеллект 
при МДБ обычно сохранен. При МДБ характерно пораже-
ние миокарда и развитие гипертрофической или дилата-
ционной кардиомиопатии (до 50% случаев) [4].

Приблизительно в 8% проявления МДД могут наблю-
даться у женщин — носителей дефектного гена. Это может 
происходить в результате таких нарушений, как лайониза-
ция (инактивация) хромосомы X, при полной или мозаичной 
формах синдрома Шерешевского – Тернера. Клинические 
проявления обычно дебютируют в период гормональных 
перестроек, таких как беременность, начало менструа-
ций, климакс. Заболевание у женщин обычно протекает 
в значительно более мягкой форме, чем у мужчин. Помимо 
мышечной слабости, достаточно часто могут наблюдать-
ся нарушения со стороны сердечно-сосудистой системы, 
такие как нарушения сердечного ритма, развитие дила-
тационной кардиомиопатии [34]. Основные симптомы 
миодистрофии Дюшенна представлены в табл. 1.

Дифференциальная диагностика МДД/МДБ прово-
дится со всеми болезнями, основным клиническим про-
явлением которых является мышечная слабость [19, 35]. 
Перечень основных заболеваний, представляющих 
собой дифференциальный диагноз при МДД/МДБ, пред-
ставлен в табл. 2.

ДИАГНОСТИКА
Обращаем внимание, что, согласно требованиям 

к разработке клинических рекомендаций, к каждо-
му тезису-рекомендации необходимо указывать силу 
рекомендаций и доказательную базу в соответствии со 
шкалами оценки уровня достоверности доказательств 
(УДД) и уровня убедительности рекомендаций (УУР). 
Для многих тезисов УУР и УДД будут низкими по причине 
отсутствия посвященных им клинических исследований 
высокого дизайна. Невзирая на это, они являются необ-
ходимыми элементами обследования пациента для уста-
новления диагноза и выбора тактики лечения.

Диагноз МДД/МДБ устанавливается на основании 
совокупности данных:
• анамнестических;
• клинических;
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• результатов лабораторного исследования (биохими-
ческого и молекулярно-генетического анализа).
К вопросам дифференциальной диагностики следует 

подходить особо внимательно (см. табл. 2).

Критерии установления диагноза и состояния

Диагноз устанавливается на основании результа-
тов молекулярно-генетического обследования в случае 
выявления патогенных вариантов в гене DMD.

Жалобы и анамнез

При сборе анамнеза и жалоб следует обратить вни-
мание на:
• бессимптомное повышение активности трансаминаз 

(АЛТ, АСТ) и КФК, ЛДГ в сыворотке крови;
• задержку моторного и речевого развития;
• псевдогипертрофию мышц голени;
• повышенную утомляемость (снижение выносливости);
• частые падения или неуклюжесть;
• изменение паттерна походки;
• трудности при подъеме по лестнице;
• сложности выполнения обычных моторных заданий 

(приседания, бег или преодоление препятствий), 
неспособность прыгать;

• использование вспомогательных приемов Говерса 
при подъеме с пола;

Таблица 1. Основные симптомы миодистрофии Дюшенна

Table 1. Core symptoms of Duchenne myodystrophy

                                                                                                          Признак Частота, %

Прогрессирующая мышечная слабость 
с преимущественным поражением 
проксимальных отделов, снижение 
моторной активности, слабость в ногах 
больше, чем в руках, псевдогипертрофия 
икроножных мышц, снижение сухожильных 
рефлексов, положительные приемы Говерса, 
миопатическая походка

100

Повышение уровня КФК 100

Нормальное психоречевое развитие, 
сохранный интеллект

96

Нарушения дыхания, частые респираторные 
инфекции, дыхательная недостаточность, 
диспноэ при физической нагрузке, 
обструктивное апноэ во время сна, ортопноэ

25–40

Лордоз, кифоз и/или сколиоз 9–25

Умеренная гепатомегалия до 16

Сонливость, утомляемость до 8

Примечание. КФК — креатинфосфокиназа.

Note. CPK (КФК) — creatine phosphokinase.

Таблица 2. Основные заболевания для дифференциального диагноза миодистрофии Дюшенна

Table 2. Major diseases for Duchenne myodystrophy differential diagnosis

Тип нарушения Диагноз Основные схожие симптомы

Воспалительная миопатия
Полимиозит
Миозит

Постепенно развивающаяся слабость мышц, 
повышение КФК

Врожденные структурные 
миопатии

Немалиновая миопатия
Болезнь центрального стержня 
и мультистержневая миопатия
Центронуклеарная миопатия
Миопатия с гиалиновыми тельцами
Прочие врожденные миопатии

Мышечная слабость, гипотония при нормальном или 
умеренно повышенном уровне КФК, наличии скелетных 
нарушений

Врожденные мышечные 
дистрофии

Мерозин-дефицитная
Болезнь Ульриха
Болезнь Бетлема
Вторичные дистрогликанопатии

Мышечная слабость, выраженная гипотония, 
повышенный уровень КФК — иногда высокий, наличие 
скелетных нарушений

Конечностно-поясные 
мышечные дистрофии

Формы с аутосомно-доминантным типом 
наследования (LGMD1A-Н)
Формы с аутосомно-рецессивным типом 
наследования (LGMD2A-Y)

Преимущественно проксимальная слабость 
мышц конечностей, высокие цифры КФК, часто 
развитие псевдогипертрофий, потеря возможности 
самостоятельного передвижения на втором десятилетии 
жизни, развитие кардиомиопатии

Метаболическая миопатия
Гликогеноз II типа, поздняя форма (дебют 
после 1 года)

Часто дебют в дошкольном возрасте, преимущественно 
проксимальная слабость мышц конечностей, развитие 
дыхательных нарушений, высокие цифры КФК

Метаболические миопатии 
(другие)

Гликогенозы IIIа, IV, V и VII типов
Митохондриальные миопатии
Жировые миопатии

Гипотония, гепатомегалия у детей, слабость мышц, 
утомляемость, снижение устойчивости к нагрузкам, 
повышение КФК

Болезни мотонейрона

Спинальные мышечные атрофии, тип II и III
Бульбоспинальная амиотрофия (болезнь 
Кеннеди)
Боковой амиотрофический склероз

Слабость мышц, нарушение дыхания, атрофия мышц, 
возможно небольшое повышение КФК

Болезни нервно-
мышечной передачи

Миастения гравис
Врожденные миастенические синдромы
Синдром Ламберта – Итона

Нарушения дыхания, слабость мышц, утомляемость

Асимптомное повышение 
КФК

Вторичная миопатия, включая 
лекарственную

Повышение КФК

Примечание. КФК — креатинфосфокиназа.

Note. CPK (КФК) — creatine phosphokinase.
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• ходьбу на пальцах;
• снижение мышечного тонуса;
• снижение или отсутствие сухожильных рефлексов;
• боли в мышцах;
• боли в спине;
• эквинусную установку стоп;
• утрату навыка самостоятельной ходьбы;
• поведенческие нарушения;
• задержку речевого развития или нарушения артику-

ляции;
• трудности с обучением и вниманием;
• общую мышечную слабость и быструю физическую 

утомляемость [1–3, 8, 36, 37].
Анамнестические события, на которые необхо-

димо обратить внимание у пациентов с подозрением 
на МДД/ МДБ:
• пол пациента — мужской;
• установленный диагноз «прогрессирующая миоди-

строфия» у родственников мужского пола по мате-
ринской линии или неуточненное нервно-мышечное 
заболевание;

• установленный факт наличия в семье женщин — носи-
тельниц патогенного варианта мутации в гене DMD;

• позднее формирование навыка самостоятельной 
ходьбы;

• задержка становления речи;
• значительное повышение КФК в анамнезе;
• дебют клинических проявлений в большинстве случа-

ев в возрасте 2–5 лет для МДД и 10–11 лет для МДБ 
[1, 2, 38, 39].
Жалобы и анамнез также описаны в разделе 

«Клиническая картина».

Физикальное обследование

Физикальное обследование пациентов при подозре-
нии на МДД/МДБ включает:
• измерение роста;
• измерение веса;
• визуальную оценку походки: миопатическая, перева-

ливающаяся (по типу «утиной»);
• визуальный осмотр мышц: псевдогипертрофия 

икроножных мышц; проксимальное распределение 
мышечных гипо-/атрофий и парезов;

• исследование мышечного тонуса: снижение мышеч-
ного тонуса, больше в проксимальных отделах;

• исследование мышечной силы: слабость проксималь-
ных мышц конечностей, мышц тазового и плечевого 
пояса;

• исследование сухожильных рефлексов: снижение 
или утрата сухожильных рефлексов;

• положительный симптом Говерса: использование 
вспомогательных приемов при подъеме с пола;

• использование вспомогательных приемов при слабо-
сти мышц шеи при поднимании головы при вставании 
из положения лежа на спине;

• осмотр костно-суставной системы: поясничный гипер-
лордоз, тугоподвижность или контрактуры крупных 
суставов, сколиоз, «крыловидные» лопатки, деформа-
ция грудной клетки, уплощение и деформация стоп;

• наличие поведенческих расстройств: синдром дефи-
цита внимания и гиперактивности (СДВГ), аутистиче-
ские проявления, обсессивно-компульсивные рас-
стройства;

• непрогрессирующие отклонения в когнитивных 
функциях: нарушение кратковременной словесной 
памяти, дислексия, специфические расстройства 
обучения;

• наличие эмоциональных расстройств: депрессия, 
тревожность, аффективность;

• исследование сердечно-сосудистой системы: увели-
чение частоты сердечных сокращений, повышение 
артериального давления;

• исследование дыхательной системы: увеличение 
частоты дыхательных движений, ослабленное дыха-
ние при аускультации [1, 2, 38].
Подробно данные физикального обследования опи-

саны в разделе «Клиническая картина».

Лабораторные диагностические исследования

Ранняя диагностика МДД и МДБ — залог правильно-
го ведения пациентов, своевременного использования 
доступных схем терапии и реабилитации для профилак-
тики осложнений, сохранения качества и увеличения 
продолжительности жизни пациентов.

Всем пациентам с клиническими симптомами, харак-
терными для МДД/МДБ, с целью ранней диагности-
ки болезни рекомендуется определение активности 
КФК крови [2]. Уровень убедительности рекоменда-

ций — С, уровень достоверности доказательств — 5.

Повышение уровня КФК — облигатный, ранний 
доклинический признак. Характерным для МДД является 
повышение КФК в 10–100 раз. В обязательном порядке 
уровень КФК должен определяться у пациентов в следу-
ющих ситуациях:

1) ребенок не ходит в 16–18 мес, применяет прием 
Говерса при вставании или ходит на пальцах;

2) имеются отягощенный анамнез по МДД или нали-
чие у близких родственников неуточненного нервно-
мышечного заболевания;

3) у пациента выявлено повышение трансаминаз 
(АЛТ, АСТ) неясного генеза на доклинической стадии 
(клиническая ситуация чаще встречается у детей в воз-
расте до 3 лет) [1, 2, 39].

Необходимо проведение молекулярно-генетического 
исследования в гене DMD всем пациентам с симпто-
мами, характерными для МДД/МДБ, или пациентам 
без симптомов, но с повышенным уровнем КФК (более 
2000 Ед/л) с целью подтверждения диагноза и прове-
дения медико-генетического консультирования семьи 
[1–3, 5, 37, 40]. Уровень убедительности рекоменда-

ций — С, уровень достоверности доказательств — 4.

Первый этап: определение крупных делеций и дупли-
каций в гене DMD методом мультиплексной амплифика-
ции лигированных зондов (MLPA). Второй этап: при отсут-
ствии экзонных делеций или дупликаций в гене DMD 
следует провести секвенирование гена для обнаружения 
малых и точечных мутаций. Возможными методами явля-
ются секвенирование нового поколения (NGS) или метод 
секвенирования по Сенгеру. Предложенный алгоритм 
выявляет 98% мутаций в гене DMD. В случае выявления 
точечных мутаций методом NGS необходимо проводить 
их подтверждение методом прямого секвенирования 
по Сенгеру.

Пациентам с симптомами, характерными для МДД/ МДБ, 
или пациентам без симптомов, но с повышенным уров-
нем КФК (более 2000 Ед/л) показана биопсия мышцы 
и патолого-анатомическое исследование биопсийного 
(операционного) материала мышечной ткани с приме-
нением иммуногистохимических методов на наличие 
дистрофина в случаях сомнительных результатов гене-
тического обследования или невозможности его прове-
дения с целью подтверждения диагноза [1, 2]. Уровень 

убедительности рекомендаций — С, уровень досто-

верности доказательств — 5.
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В большинстве случаев генетических методов иссле-
дования достаточно для подтверждения диагноза. 

Всем пациентам с клиническими признаками 
МДД/ МДБ рекомендуется проведение общетерапевти-
ческого биохимического анализа крови (исследование 
уровня общего белка, креатинина, мочевины в крови, 
определение активности АЛТ, АСТ, гамма-глютамилтранс-
феразы (ГГТ) в крови) с целью оценки состояния печени 
и почек [41–45]. Уровень убедительности рекоменда-

ций — С, уровень достоверности доказательств — 4.
Также при необходимости проводят исследование 

уровня глюкозы, билирубина связанного (конъюгиро-
ванного), билирубина свободного (неконъюгированного) 
в крови, общего кальция, ионизированного кальция, 
неорганического фосфора в крови с целью оценки каль-
циево-фосфорного обмена.

Всем пациентам с клиническими признаками 
МДД/ МДБ рекомендуется общий (клинический) ана-
лиз мочи с целью оценки состояния мочевыводящих 
путей и почек [46]. Уровень убедительности реко-

мендаций — С, уровень достоверности доказа-

тельств — 4.

Инструментальные диагностические 

исследования

Перечисленные клинико-инструментальные методы 
исследования необходимы для первичной и дифферен-
циальной диагностики болезни.

Пациентам с МДД/МДБ при наличии показаний реко-
мендуется проводить исследование спровоцированных 
дыхательных объемов, неспровоцированных дыхатель-
ных объемов и потоков с целью своевременной диа-
гностики нарушений функции дыхания [13, 29, 47–52]. 
Уровень убедительности рекомендаций — С, уро-

вень достоверности доказательств — 4.

Оценка функции внешнего дыхания (ФВД) прово-
дится методом спирометрии ежегодно (или при необ-
ходимости — дважды в год) с 5 лет при возможности 
проведения.

С целью оценки степени поражения мышечной тка-
ни пациентам с МДД/МДБ при постановке диагноза 
и в динамике по показаниям рекомендуется проведе-
ние магнитно-резонансной томографии (МРТ) мышечной 
системы (целевых мышц) [38, 53]. Уровень убедитель-

ности рекомендаций — С, уровень достоверности 

доказательств — 4.

Данный метод обследования является дополнитель-
ным, проводится по показаниям (с целью дифференци-
альной диагностики, как дополнительный метод под-
тверждения диагноза в сомнительных случаях и анализа 
развития заболевания в динамике). МРТ мышц позво-
ляет визуализировать степень дистрофии и фиброза 
мышечной ткани. Визуализируются характерные паттер-
ны — поражения мышц бедра (максимальное поражение 
приводящих мышц бедра при сохранности тонкой и порт-
няжной мышц) и голени (жировая инфильтрация в кам-
баловидных и малоберцовых мышцах и относительная 
сохранность большеберцовой мышцы) [54].

Пациентам с МДД/МДБ со сколиозом, жалобами 
на боль в пояснице, а также всем пациентам, потеряв-
шим способность ходить, необходимо проведение рентге-
нографии грудного и поясничного отделов позвоночника 
(или компьютерной томография (КТ) позвоночника (один 
отдел)) в боковой проекции с целью оценки степени раз-
вития сколиоза, выявления переломов позвоночника, 
а также с целью определения необходимости лечения 
остеопороза бисфосфонатами, определения необходи-

мости, возможности и объема хирургического вмеша-
тельства [55–59]. Уровень убедительности рекоменда-

ций — B, уровень достоверности доказательств — 3.

Рентгенография грудного и поясничного отделов 
позвоночника в боковой проекции проводится каждые 
1–2 года у пациентов, принимающих кортикостероиды 
системного действия, и каждые 2–3 года у пациентов, 
не принимающих кортикостероидов системного дей-
ствия [1], а также дважды в год пациентам, потерявшим 
способность ходить, с жалобами на боль в спине, со ско-
лиозом и гиперлордозом.

С целью выявления остеопороза и переломов позво-
ночника, а также при подготовке к терапии бисфосфоната-
ми или ортопедическому хирургическому вмешательству 
пациентам с МДД/МДБ рекомендуется рентгеноденсито-
метрия поясничного отдела позвоночника в боковой про-
екции [55–61]. Уровень убедительности рекоменда-

ций — B, уровень достоверности доказательств — 3.

Рентгеноденситометрия регулярно проводится детям, 
начиная со второй стадии (ранняя амбулаторная) про-
грессирования заболевания. Для пациентов с МДД/ МДБ 
характерна высокая частота остеопении и переломов 
позвонков и длинных трубчатых костей. Данные риски 
обусловлены мышечной слабостью, приемом кортикосте-
роидов системного действия и низкой подвижностью [1].

Всем пациентам с МДД/МДБ с целью выявления 
специфического поражения сердца рекомендуется реги-
страция ЭКГ и проведение эхокардиографии (ЭхоКГ) [14, 
28, 36, 55, 57]. Уровень убедительности рекоменда-

ций — С, уровень достоверности доказательств — 5.

Данные методы исследования позволяют выявить 
нарушения частоты сердечных сокращений, ритма и про-
водимости сердца, признаки систолической дисфунк-
ции, дилатационных нарушений, гипертрофии миокарда, 
митральной регургитации. При необходимости возмож-
но проведение МРТ сердца [57] с контрастированием 
для оценки структурных изменений правого и левого 
желудочков, магистральных и периферических сосудов.

Всем пациентам с МДД/МДБ при снижении ЖЕЛ 
менее 50% с целью выявления синдрома обструктивного 
апноэ сна показано проведение пульсоксиметрии во сне 
[36]. Уровень убедительности рекомендаций — C, 

уровень достоверности доказательств — 5.

На амбулаторной стадии может возникнуть необходи-
мость в проведении исследований сна с капнографией, 
особенно при повышении массы тела вследствие тера-
пии кортикостероидами системного действия и при нали-
чии симптомов нарушения дыхания во сне (апноэ сна). 
Исследования сна также могут использоваться как аль-
тернативный метод для мониторинга показателей внеш-
него дыхания у тех пациентов, которым невозможно про-
вести исследование ФВД. Если возможно, пациентам, 
не способным самостоятельно ходить, имеющим симпто-
мы нарушения дыхания во сне, исследования сна следует 
проводить не реже одного раза в год.

Проведение кардиореспираторного мониторинга 
(дистанционное наблюдение за показателями частоты 
сердечных сокращений и дистанционное наблюдение 
за функциональными показателями внешнего дыхания) 
в стационаре необходимо всем пациентам с МДД/МДБ 
при наличии жалоб, соответствующих гипоксемии (днев-
ная сонливость, головные боли, утомляемость, ночные 
кошмары, необъяснимое снижение массы тела при адек-
ватном питании), и/или данных о снижении форсиро-
ванной жизненной емкости легких (ФЖЕЛ) менее 50%, 
и/ или выявлении снижения сатурации по данным ночной 
пульсоксиметрии менее 94% с целью выявления синдро-
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ма обструктивного апноэ сна [36]. Уровень убедитель-

ности рекомендаций — C, уровень достоверности 

доказательств — 5.

Кардиореспираторное мониторирование проводится 
для оценки ритма сердца, уровня сатурации (насыщения 
крови кислородом), числа остановок дыхания в ночное 
время. Данное исследование важно для фиксации факта 
хронической дыхательной недостаточности и для реше-
ния вопроса о необходимости дополнительной респира-
торной поддержки.

Иные диагностические исследования

При наличии показаний для определения объема 
необходимой паллиативной помощи рекомендуются 
первичные консультации врачей и иных специалистов 
из медицинской организации или ее структурного под-
разделения, оказывающего специализированную пал-
лиативную медицинскую помощь детям с МДД/МДБ 
[36, 50, 62, 63]. Уровень убедительности рекоменда-

ций — С, уровень достоверности доказательств — 5.

Консультация относительно паллиативной медицин-
ской помощи может оказываться на всех этапах веде-
ния пациента с МДД/МДБ: при постановке диагноза, 
во время принятия ключевых терапевтических решений, 
при возникновении жизнеугрожающих состояний, а так-
же в терминальной фазе заболевания.

При наличии показаний для определения объема 
необходимой паллиативной помощи и оценки ее эффек-
тивности рекомендуются повторные консультации вра-
чей и иных специалистов из медицинской организации 
или ее структурного подразделения, оказывающего спе-
циализированную паллиативную медицинскую помощь 
детям с МДД/МДБ [36, 50, 62, 63]. Уровень убедитель-

ности рекомендаций — С, уровень достоверности 

доказательств — 5.

Всем детям с прогрессирующей МДД и прогрес-
сирующей МДБ рекомендуется включение плановой 
оценки боли согласно шкалам, соответствующим воз-
расту и уровню нервно-психического развития ребенка, 
для подбора обезболивания [64]. Уровень убедитель-

ности рекомендаций — С, уровень достоверности 

доказательств — 4.

Выбор методов оценки боли (в том числе шкалы 
оценки боли) осуществляет лечащий врач в зависимости 
от возраста и клинического статуса ребенка.

С целью оценки моторных функций, выносливости, 
динамики и прогнозирования течения заболевания всем 
амбулаторным пациентам с МДД/МДБ рекомендует-
ся проведение теста 6-минутной ходьбы [12, 65–69]. 
Уровень убедительности рекомендаций — В, уро-

вень достоверности доказательств — 3.

Всем амбулаторным пациентам с МДД/МДБ с целью 
оценки моторных функций и прогнозирования течения 
заболевания показано проведение функциональных 
тестов на время: подъем из положения сидя/лежа, подъ-
ем/спуск на 4 ступени, ходьба/бег на 10 метров [66]. 
Уровень убедительности рекомендаций — С, уро-

вень достоверности доказательств — 5.

С целью определения максимального объема дви-
жений в суставах и выявления наличия развивающихся 
контрактур всем пациентам с МДД/МДБ рекомендует-
ся измерение подвижности сустава (углометрия), опре-
деление объема пассивного движения одного сустава 
в одной плоскости, определение объема активного дви-
жения одного сустава в одной плоскости [2, 70]. Уровень 

убедительности рекомендаций — С, уровень досто-

верности доказательств — 4.

Всем пациентам с клиническими признаками 
МДД/ МДБ при постановке диагноза необходимо при-
менять мультидисциплинарный подход с целью совмест-
ного ведения пациента специалистами разных профи-
лей, так как заболевание характеризуется поражением 
многих органов и систем и требует комплексной терапии 
[1, 71]. Уровень убедительности рекомендаций — С, 

уровень достоверности доказательств — 5. Кроме 
того, необходима разработка индивидуальной програм-
мы логопедической реабилитации.

ЛЕЧЕНИЕ
Лечение МДД/МДБ включает как патогенетическое 

лечение, так и проведение симптоматической терапии. 
Ведение пациентов с МДД предполагает мультидис-
циплинарный подход с обязательным участием врача-
педиатра / врача общей практики (семейного врача) / 
врача-терапевта, врача-генетика, врача-невролога, 
врача-пульмонолога, врача-кардиолога детского, вра-
ча-кардиолога, врача-гастроэнтеролога, врача-эндо-
кринолога детского, врача-эндокринолога, врача трав-
матолога-ортопеда, врача-диетолога, врача-психиатра, 
врача-офтальмолога, врача анестезиолога-реанимато-
лога, медицинского психолога, врача по лечебной физ-
культуре (или врача-физиотерапевта, врача физической 
и реабилитационной медицины), врача по паллиативной 
медицинской помощи, специалиста по медицинской реа-
билитации и врачей других специальностей, имеющих 
опыт в лечении этого редкого заболевания. При наличии 
симптомов поражения органов-мишеней необходима 
консультация профильного специалиста.

Медикаментозная терапия

Патогенетическое лечение

Амбулаторным пациентам с МДД старше 2 лет, у кото-
рых молекулярно-генетическое исследование выявило 
нонсенс-мутацию (замена кодона, кодирующего ами-
нокислоту, на стоп-кодон), рекомендуется применение 
лекарственного препарата аталурен с целью проведе-
ния патогенетической терапии [2, 60, 72–74]. Уровень 

убедительности рекомендаций — А, уровень досто-

верности доказательств — 2.

Амбулаторный пациент — это пациент, способный 
к самостоятельной ходьбе. Предлагается в реальной кли-
нической практике трактовать «амбулаторность» больных 
МДД как способность ходить без использования вспо-
могательных средств и без указания дистанции и вре-
мени, а «потерей амбулаторности» считать состояние, 
при котором пациент вынужден постоянно использовать 
инвалидное кресло для передвижения — как вне дома, 
так и в домашних условиях. Нонсенс-мутация ДНК про-
является образованием преждевременного стоп-кодона 
в матричной РНК (мРНК). В результате нарушается синтез 
полноразмерного белка дистрофина. Нонсенс-мутация 
выявляется у 18–20% российских пациентов с МДД. 
Аталурен действует на этапе трансляции белка в рибо-
соме, позволяет считывать информацию с мРНК, несмо-
тря на наличие в ней преждевременного стоп-кодона, 
и синтезировать полноразмерный белок. Аталурен пред-
назначен для лечения амбулаторных пациентов с МДД, 
вызванной нонсенс-мутацией в гене дистрофина, от 2 лет 
и старше. Принимается перорально. Рекомендуемая 
дозировка составляет 40 мг/ кг/ сут (10 мг/кг утром, 
10 мг/кг днем, 20 мг/ кг вечером) [75]. Интервал между 
утренней, дневной и вечерней дозой должен составлять 
6 ч. Интервал между вечерней и утренней дозой должен 
составлять 12 ч. При потере амбулаторности коррек-

К
Л

И
Н

И
Ч

Е
С

К
И

Е
 Р

Е
К

О
М

Е
Н

Д
А

Ц
И

И
C

L
IN

IC
A

L
 R

E
C

O
M

M
E

N
D

A
T

IO
N

S



435

П
Е

Д
И

А
Т

Р
И

Ч
Е

С
К

А
Я

 Ф
А

Р
М

А
К

О
Л

О
Г

И
Я

 /
 2

0
2

3
 /

 Т
О

М
 2

0
 /

 №
 5

P
E

D
IA

T
R

IC
 P

H
A

R
M

A
C

O
L

O
G

Y
. 2

0
2

3
;2

0
(5

)

ция дозировки не требуется. Последние опубликован-
ные данные, отражающие опыт применения аталурена 
в реальной клинической практике, продемонстрировали, 
что применение препарата приводит к увеличению про-
должительности самостоятельной ходьбы у пациентов 
в среднем на 5,4 года по сравнению с пациентами, полу-
чающими только стандартную терапию (p < 0,0001) [12, 
76]. Кроме того, в группе, получающей аталурен, только 
20% пациентов утратили способность самостоятельно 
передвигаться по сравнению с 62% в группе, получав-
шей только стандартную терапию. Также только у 3,3% 
пациентов, получавших аталурен, показатель ФЖЕЛ был 
менее 60%, в то время как в группе получавших только 
стандартную терапию показатель ФЖЕЛ менее 60% был 
у 36,5% пациентов (p <0,0001), что говорит о способно-
сти аталурена длительно сохранять дыхательную функ-
цию у пациентов с МДД [72].

Терапия кортикостероидами

системного действия

Всем пациентам с МДД/МДБ с целью снижения вос-
палительных процессов, замедления утраты мышечной 
силы и функций, уменьшения риска развития орто-
педических осложнений, стабилизации функциональ-
ного состояния дыхательной и сердечно-сосудистой 
систем рекомендуется назначение терапии препаратом 
преднизолон в дозе 0,75 мг/кг/сут перорально после 
завершения формирования двигательных навыков, 
но до начала угасания моторных функций (на стадии 
плато) [2, 12, 36, 38, 77, 78]. Уровень убедительности 

рекомендаций — А, уровень достоверности доказа-

тельств — 1.

Кортикостероиды системного действия являются 
по-прежнему «золотым стандартом» лечения пациен-
тов с МДД и изменили естественное течение забо-
левания за счет замедления прогрессирования ухуд-
шения двигательных и легочных функций, уменьшения 
количества ортопедических осложнений и операций 
на позвоночнике, а также увеличения продолжительно-
сти жизни. Положительные эффекты кортикостероидов 
системного действия объясняются их противовоспали-
тельной активностью, особенно в мышцах с низким уров-
нем дистрофина, что помогает сохранить способность 
к передвижению за счет задержки развития разрушения 
мышц [79]. Глюкокортикоиды уменьшают некроз мышц 
и воспаление за счет модулирования клеточного отве-
та на воспаление, усиливают пролиферацию миоген-
ных стволовых клеток-предшественников (миобластов) 
и таким образом повышают регенерацию и рост мышц, 
снижают скорость распада мышечных клеток, модифи-
цируют транскрипцию, повышая экспрессию дистрофина 
в пораженных мышечных волокнах или увеличивая син-
тез синергических молекул, таких как мышечные гли-
копротеины, которые дополняют действие дистрофина, 
обладают иммунодепрессивной функцией, снижая коли-
чество Т-клеток [80]. Масштабные исследования про-
демонстрировали, что применение кортикостероидов 
системного действия продлевает амбулаторное состоя-
ние пациентов с МДД в среднем на 3–5 лет [72].

Начало гормональной терапии зависит от фазы раз-
вития двигательной функции ребенка, первоначального 
физического статуса, наличия ранних осложнений, фор-
мы и течения заболевания. Терапия кортикостероидами 
системного действия не показана ребенку, у которо-
го продолжают формироваться двигательные навыки, 
особенно если он младше 2 лет. В типичном случае 
у мальчика с МДД двигательные навыки продолжают 

развиваться до возраста 4–6 лет, хотя и более медлен-
ными темпами, чем у его ровесников. Начало приема 
кортикостероидов системного действия до 7 лет ока-
зывает наиболее выраженный эффект на способность 
и продолжительность самостоятельного передвижения 
[68]. Эффективность гормональной терапии зависит 
от физиологических особенностей детского организма, 
индивидуальной переносимости, адекватного подбора 
суточной дозы и режима, мониторинга и контроля побоч-
ных эффектов. При непереносимости преднизолона воз-
можно применение других кортикостероидов системного 
действия [12, 77, 78].

При непереносимости регулярной терапии предни-
золоном пациентам с МДД/МДБ рекомендуется про-
водить терапию по интермиттирующим схемам (через 
день, по выходным, 10 дней прием, 10 дней перерыв) 
с целью снижения частоты развития побочных эффектов 
и повышения приверженности лечению [2, 77]. Показан 
следующий режим дозирования: доза глюкокортикоидов 
увеличивается до набора пациентом веса в 40 кг, то есть 
максимальная доза составляет 30 мг в день. Если наблю-
даются непереносимые побочные эффекты, дозировку 
следует постепенно уменьшить на 20–25% [1]. Уровень 

убедительности рекомендаций — С, уровень досто-

верности доказательств — 5.

Терапия кортикостероидами системного действия 
должна проводиться на регулярной основе. Наиболее 
исследованным и рекомендуемым является регулярный 
ежедневный прием преднизолона. 

При переходе на неамбулаторную стадию заболева-
ния всем пациентам с МДД/МДБ рекомендуется продол-
жить применение глюкокортикоидов, но в уменьшенной 
дозировке с целью снижения вероятности развития 
побочного действия гормонов [1, 2, 12, 77]. Уровень 

убедительности рекомендаций — С, уровень досто-

верности доказательств — 5.

Начало терапии глюкокортикоидами на неамбула-
торном этапе также является обоснованным [2]. В кли-
нической практике наиболее часто дозы преднизолона 
снижаются до 0,3 мг/кг/сут.

В случаях, не поддающихся контролю, или в случаях 
непереносимости побочных эффектов глюкокортикои-
дов пациентам с МДД/МДБ рекомендуются снижение 
дозировки на 25–30% либо переход на интермиттирую-
щую терапию с целью уменьшения побочных эффектов 
действия гормонов [1, 2, 75]. Уровень убедительности 

рекомендаций — С, уровень достоверности доказа-

тельств — 3.

Пациентам с МДД/МДБ на неполной дозе кортикосте-
роидов системного действия в случае ухудшения функци-
онального состояния показано повышение дозы корти-
костероидов системного действия до рекомендованной 
ежедневной дозы на массу тела с целью улучшения/ста-
билизации состояния [2, 12, 75, 77, 78]. Уровень убеди-

тельности рекомендаций — С, уровень достоверности 

доказательств — 5. Ежедневная доза для преднизоло-
на — 0,75 мг/кг [2, 12, 36, 38, 77, 78].

Не рекомендуется резкое прерывание терапии 
глюкокортикоидами во избежание возможного разви-
тия острой надпочечниковой недостаточности [2, 75]. 
Уровень убедительности рекомендаций — С, уро-

вень достоверности доказательств — 5.

Снижение дозировки глюкокортикоидов должно про-
исходить в соответствии со стандартным протоколом 
отмены кортикостероидов системного действия [75]. 
С родителями должна быть проведена разъяснительная 
беседа о невозможности резкой отмены кортикосте-
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роида системного действия. Необходимо постепенное 
снижение дозы препарата на 20–25% каждые 2 нед 
до полной его отмены.

В случае развития синдрома острой надпочечниковой 
недостаточности в результате резкой отмены глюкокор-
тикоидов с целью купирования данного состояния паци-
ентам с МДД/МДБ рекомендуется экстренное введение 
гидрокортизона внутримышечно [2, 12, 78]. Уровень 

убедительности рекомендаций — С, уровень досто-

верности доказательств — 5. Детям до 2 лет гидрокор-
тизон вводится в дозе 50 мг. Детям после 2 лет — в дозе 
100 мг. Стресс-дозы гидрокортизона 50–100 мг/ м2/ сут 
могут потребоваться пациентам, получавшим более 
12 мг/м2 преднизолона в сутки.

Симптоматическое лечение

Всем пациентам с МДД с возраста 6 лет (ранее — 
при наличии показаний) независимо от наличия сердеч-
но-сосудистых нарушений с целью профилактики разви-
тия кардиомиопатии показано назначение препаратов 
группы «Ингибиторы АПФ» [14–25]. Уровень убедитель-

ности рекомендаций — C, уровень достоверности 

доказательств — 5. 
Для пациентов с МДБ данные препараты назнача-

ются при выявлении патологических изменений на ЭКГ 
или ЭхоКГ. На сегодняшний день мнения о начале при-
менения ингибиторов АПФ и антагонистов рецепторов 
ангиотензина II у пациентов с МДД без патологических 
нарушений сердечно-сосудистой системы разнятся. Тем 
не менее, было продемонстрировано, что раннее нача-
ло терапии ингибиторами АПФ даже при отсутствии 
видимой сердечной патологии приводит к замедлению 
развития сердечно-сосудистых нарушений у этой группы 
пациентов. Для подбора терапии требуется консультация 
врача-кардиолога / врача-кардиолога детского [19, 27, 
28, 36, 81].

Назначение препаратов группы «Бета-
адреноблокаторы» (предпочтение отдается препаратам 
24-часового действия для увеличения приверженности 
терапии) показано пациентам с МДД/МДБ, имеющим 
жалобы на постоянно учащенное сердцебиение, и/или 
имеющим по данным исследования синусовую тахикар-
дию в течение суток, и/или систолическую миокардиаль-
ную дисфункцию, и/или дилатационное ремоделирова-
ние миокарда, и/или клинические признаки сердечной 
недостаточности, с целью коррекции данных нарушений 
[2, 14–25, 34]. Уровень убедительности рекоменда-

ций — B, уровень достоверности доказательств — 3.

Указанная терапия должна проводиться в соответ-
ствии с разработанными клиническими рекомендациями. 
На сегодняшний день не существует специфических кли-
нических рекомендаций для лечения сердечно-сосуди-
стой патологии у пациентов с МДД, ввиду чего коррекция 
данных нарушений проводится в соответствии с общими 
рекомендациями по лечению сердечно-сосудистых нару-
шений. Так, например, при признаках желудочковой дис-
функции показано назначение бета-адреноблокаторов, 
при явных признаках сердечной недостаточности может 
быть рассмотрено применение препаратов из группы 
диуретиков, антагонистов альдостерона [19, 34, 36, 55, 
81]. Для подбора терапии необходима консультация вра-
ча-кардиолога / врача-кардиолога детского.

Пациентам с МДД/МДБ, имеющим нарушения ритма 
сердца, рекомендуется проводить подбор антиаритмиче-
ской терапии согласно действующим кардиологическим 
клиническим рекомендациям по конкретным наруше-
ниям ритма сердца с целью коррекции указанных нару-

шений [14–25]. Уровень убедительности рекоменда-

ций — С, уровень достоверности доказательств — 5. 
Для подбора терапии необходима консультация врача-
кардиолога / врача-кардиолога детского.

Пациентам с МДД/МДБ, имеющим систолическую 
миокардиальную дисфункцию с клиническими проявле-
ниями сердечной недостаточности, показано проведе-
ние терапии препаратами группы «Антагонисты альдо-
стерона» с целью коррекции данного состояния [14–25]. 
Уровень убедительности рекомендаций — C, уро-

вень достоверности доказательств — 5. Для подбо-
ра терапии необходима консультация врача-кардиоло-
га / врача-кардиолога детского.

Пациентам с МДД/МДБ, имеющим систолическую 
миокардиальную дисфункцию с клиническими проявле-
ниями сердечной недостаточности, с целью коррекции 
данного состояния рекомендуется проводить терапию 
препаратами из группы диуретиков [14–25]. Уровень 

убедительности рекомендаций — С, уровень досто-

верности доказательств — 5. Для подбора терапии 
необходима консультация врача-кардиолога / врача-
кардиолога детского.

Сразу после установления диагноза заболевания 
с целью профилактики остеопении всем пациентам 
с МДД/МДБ рекомендуется проведение исследования 
уровня 1,25-OH витамина D в крови и при его снижении 
назначение препаратов группы «Витамин D и его анало-
ги» по схемам, разработанным для коррекции дефицита 
витамина D2 или дефицита витамина D3 при МДД [2, 17]. 
Уровень убедительности рекомендаций — С, уро-

вень достоверности доказательств — 5.

Поддержание оптимального уровня витамина D 
(30–50 нг/мл / 75–125 нмоль/л) на протяжении всего 
жизненного цикла МДД положительно влияет на тече-
ние заболевания и качество жизни больных. Основные 
клинические результаты устранения дефицита витами-
на D — предупреждение развития остеопороза (особен-
но после начала приема глюкокортикоидов), переломов 
трубчатых костей и позвонков, продление способно-
сти ходить, большая эффективность терапии бисфосфо-
натами, включая уменьшение количества осложнений 
при первичном применении и некрозов нижней челюсти, 
положительное влияние на выраженность симптомов 
аутистического спектра. Для больных с многолетней 
терапией глюкокортикоидами, нарушением метаболиз-
ма и вовлечением печени в патологический процесс 
возможен пересмотр терапии для более эффективного 
восполнения дефицита витамина D [82].

При возникновении признаков остеопении и ком-
прессионных переломов позвонков (зачастую бессим-
птомных или не связанных с тяжелой травмой) либо 
переломов длинных костей с целью коррекции данных 
состояний пациентам с МДД/МДБ рекомендуется про-
ведение терапии препаратами из группы бисфосфонатов 
[56, 83]. Уровень убедительности рекомендаций — С, 

уровень достоверности доказательств — 4.

Переломы позвонков, не вызванные тяжелой трав-
мой, и переломы длинных костей являются клинически-
ми проявлениями повышенной хрупкости костной ткани 
[56, 83]. Для рассмотрения вопросов о необходимости 
назначения терапии и о целесообразном способе при-
ема препаратов необходима консультация врача-эндо-
кринолога / врача-эндокринолога детского.

Пациентам с МДД и подтвержденным гипогонадиз-
мом с возраста 14 лет с целью нормализации гор-
монального статуса рекомендуется проведение вра-
чом-эндокринологом заместительной гормональной 
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терапии тестостероном (группа препаратов «Производные 
3-оксоандрост-4-ена») [2, 84–87]. Уровень убедитель-

ности рекомендаций — С, уровень достоверности 

доказательств — 5.

Лечение должно быть согласовано с врачом-эндокри-
нологом / врачом-эндокринологом детским. При выра-
женной задержке полового созревания у пациентов, 
получающих терапию глюкокортикоидами, терапия тесто-
стероном может быть рассмотрена с 12 лет. Недавний 
систематический анализ продемонстрировал, что тера-
пия тестостероном в целом хорошо переносится паци-
ентами с МДД, а преимущества данного лечения превос-
ходят возможные риски развития побочных эффектов. 
Заместительная терапия тестостероном должна быть 
начата с небольших доз с медленным повышением 
до стандартной дозировки [84].

Немедикаментозное лечение

При появлении сложностей с глотанием пациентам 
с МДД рекомендуется зондовое кормление (кормление 
тяжелобольного пациента через интестинальный зонд) 
или совмещение перорального и зондового питания (при 
сохранении адекватного глотания и отсутствии поперхи-
вания) с целью нормализации режима и процесса пита-
ния [2]. Уровень убедительности рекомендаций — C, 

уровень достоверности доказательств — 5.

При сохранении рефлюкса и высоком риске аспира-
ции пациентам с МДД рекомендуется назодуоденаль-
ное зондовое кормление (установка назогастрального 
зонда, кормление тяжелобольного пациента через рот 
и/или назогастральный зонд) с целью нормализации 
режима и процесса питания [2]. Уровень убедитель-

ности рекомендаций — C, уровень достоверности 

доказательств — 5.

В случае признаков выраженной дисфагии, аспира-
ции, выраженного снижения массы тела или истощения 
пациентам с МДД рекомендуется установка гастростомы 
(гастростомия) с целью нормализации режима и процесса 
питания [2, 88]. Уровень убедительности рекоменда-

ций — С, уровень достоверности доказательств — 4.

Пациентам с МДД рекомендуется регулярная и уме-
ренная физическая активность под контролем роди-
телей / законных представителей, врача физической 
и реабилитационной медицины или врача, выполняюще-
го его функцию (специалиста по медицинской реабили-
тации: врача по лечебной физкультуре и др.), адекватная 
состоянию и стадии заболевания с целью обеспечения 
надлежащей физической активности и предупреждения 
возникновения контрактур [2]. Уровень убедитель-

ности рекомендаций — С, уровень достоверности 

доказательств — 5. Необходима консультация врача 
физической и реабилитационной медицины или врача, 
выполняющего его функцию (специалиста по медицин-
ской реабилитации: врача по лечебной физкультуре 
и др.).

При выявленном снижении ФВД ≤ 60% пациентам 
с МДД/МБД с целью нормализации респираторной 
функции рекомендуется использование специальных 
средств (мешок для дыхательного контура многоразово-
го использования — мешок Амбу), устройств для механи-
ческой инсуфляции-эксуфляции (инсуфлятор-аспиратор) 
[36, 52, 89–91]. Уровень убедительности рекоменда-

ций — С, уровень достоверности доказательств — 4. 
Данное лечение обычно начинают на ранней неамбула-
торной стадии.

При ФЖЕЛ ≤ 50%, пиковой объемной скорости выдо-
ха (ПОСвыд) < 270 л/мин или максимальном экспира-

торном давлении < 60 см H2O с целью нормализации 
респираторной функции пациентам с МДД рекомендует-
ся использование ручных или механических приборов, 
облегчающих откашливание (инсуфлятора-аспиратора), 
и ручных компрессий грудной клетки или дыхательных 
упражнений, обеспечивающих дренирование, в комби-
нации с медицинским электрическим аспиратором (аспи-
ратор назальный с электропитанием) [36, 52, 89–91]. 
Уровень убедительности рекомендаций — С, уро-

вень достоверности доказательств — 5.

Использование откашливателей является крайне 
важным, так как слабость дыхательной мускулатуры 
приводит к невозможности нормально откашляться 
и повышенному риску развития ателектазов, пневмо-
нии, нарушению диффузионно-перфузионного соот-
ношения и прогрессии дыхательной недостаточности. 
Откашливатель обычно начинают применять в конце 
ранней неамбулаторной — начале поздней неамбулатор-
ной стадии болезни.

В случае возникновения симптомов ночной гиповен-
тиляции или других дыхательных нарушений во время 
сна и при ФЖЕЛ ≤ 50%, максимальном инспираторном 
давлении < 60 см H2O, сатурации О2 на момент пробуж-
дения < 95% или парциальном давлении СО2 > 45 мм рт. 
ст. пациентам с МДД/МДБ в ночное время рекоменду-
ется проведение вспомогательной искусственной вен-
тиляции легких с целью нормализации респираторной 
функции [36, 52]. Уровень убедительности рекоменда-

ций — С, уровень достоверности доказательств — 5. 
Данные мероприятия обычно необходимы на поздней 
неамбулаторной стадии заболевания.

Неинвазивная вентиляция с двухуровневым положи-
тельным давлением (BiPAP) пациентам с МДД/МДБ реко-
мендуется в случае, если, несмотря на ночную вспомога-
тельную искусственную вентиляцию легких, сохраняется 
сатурация О2 < 95% или парциальное давление СО2 > 
45 мм рт. ст. в дневное время, с целью профилактики 
гипотрофии грудной клетки, облегчения одышки и борь-
бы с гиповентиляцией [36]. Уровень убедительности 

рекомендаций — С, уровень достоверности доказа-

тельств — 5. Данные мероприятия обычно необходимы 
на поздней неамбулаторной стадии заболевания.

Хирургическое лечение

С целью коррекции ортопедических нарушений паци-
ентам с МДД/МДБ на амбулаторной стадии заболевания 
рекомендуется проведение пластики ахиллова сухожи-
лия [36]. Уровень убедительности рекомендаций — C, 

уровень достоверности доказательств — 5.

Операции на стопе и ахилловом сухожилии 
для коррекции эквиноварусной деформации направле-
ны на увеличение объема движений в голеностопном 
суставе и улучшение ходьбы пациентов. Эти операции 
показаны при сохранной силе четырехглавой мышцы 
бедра. Вмешательства на тазобедренном и коленном 
суставах обычно не рекомендуются.

Не рекомендуется проведение оперативного лечения 
эквиноварусной деформации (артродез стопы и голе-
ностопного сустава) пациентам с МДД/МДБ с целью 
улучшения позиционирования стоп в инвалидном кресле 
и для ношения обуви на ранней неамбулаторной стадии 
в связи с невозможностью самостоятельной ходьбы 
[36]. Уровень убедительности рекомендаций — C, 

(уровень достоверности доказательств — 5. Данное 
вмешательство может быть сделано исключительно 
при индивидуальных потенциальных возможностях вер-
тикализации пациента после операции.
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Проведение оперативного лечения (артродез позво-
ночника (спондилодез) с использованием видеоэндо-
скопических технологий) пациентам с МДД/МДБ реко-
мендуется в случае наличия искривления позвоночного 
столба более 20° с целью коррекции сколиоза и улуч-
шения качества жизни [36, 92, 93]. Уровень убедитель-

ности рекомендаций — С, уровень достоверности 

доказательств — 4.

Проведение артродеза позвоночника (спондилоде-
за) с использованием видеоэндоскопических технологий 
рекомендуется пациентам с МДД/МДБ на неамбулатор-
ной стадии, имеющим искривление позвоночного столба 
20–30°, не достигшим пубертата и не получавшим тера-
пию глюкокортикоидами, с целью улучшения качества 
жизни [36, 93, 94]. Уровень убедительности рекоменда-

ций — С, уровень достоверности доказательств — 4.

У данной группы пациентов указанная операция явля-
ется целесообразной в связи с высоким риском прогрес-
сирования сколиоза. Передний спондилодез, как прави-
ло, не требуется, так как спондилодез обычно проводят 
во второй декаде, когда ожидается незначительный 
дополнительный продольный рост позвоночника.

У пациентов с МДД/МДБ на поздней амбулатор-
ной стадии рекомендуется избегать хирургических вме-
шательств, направленных на коррекцию контрактур. 
Исключение составляют наличие выраженного болевого 
синдрома, нарушения целостности кожных покровов, 
выраженного дискомфорта в связи с неправильным 
позиционированием. В перечисленных случаях хирур-
гическое вмешательство допустимо с целью профилак-
тики осложнений и ухудшения состояния опорно-двига-
тельного аппарата [36, 94]. Уровень убедительности 

рекомендаций — С, уровень достоверности доказа-

тельств — 5.

С целью лечения конечных стадий сердечной недо-
статочности, улучшения прогноза и качества жизни 
рекомендуется определять показания к процедуре 
искусственного кровообращения и/или трансплантации 
сердца пациентам с МДД/МДБ с быстро прогрессирую-
щей сердечной недостаточностью до III–IV функциональ-
ного класса и резистентностью к проводимой терапии 
[14–25, 95]. Уровень убедительности рекоменда-

ций — С, уровень достоверности доказательств — 5.

При проведении хирургического вмешательства 
пациентам с МДД/МДБ рекомендуется применение 
тотальной внутривенной анестезии с целью профилак-
тики возникновения осложнений во время наркоза [36]. 
Уровень убедительности рекомендаций — С, уро-

вень достоверности доказательств — 5.

Применение комбинированного эндотрахеального 
наркоза повышает риск развития рабдомиолиза и гипер-
калиемии. Применение суксаметония хлорида данным 
пациентам строго противопоказано (возможно развитие 
рабдомиолиза и гиперкалиемии) [96]. Проведение реги-
онарных методов анестезии (эпидуральная анестезия, 
спинальная анестезия, спинально-эпидуральная ане-
стезия) может быть затруднено вследствие искривления 
позвоночника. Перед любым хирургическим вмешатель-
ством необходима консультация врача-пульмонолога 
и врача-кардиолога / врача-кардиолога детского. Кроме 
того, необходимо обратить внимание, что у пациентов 
с МДД/МДБ повышен риск развития сердечной и дыха-
тельной недостаточности во время и после операции.

Паллиативная медицинская помощь

Паллиативная помощь — подход, целью которого 
является улучшение качества жизни пациентов и членов 

их семей, оказавшихся перед лицом жизнеугрожающего 
заболевания. Эта цель достигается путем предупрежде-
ния и облегчения страданий благодаря раннему выяв-
лению, тщательной оценке и купированию боли и других 
тягостных физических симптомов, а также оказанию 
психосоциальной и духовной поддержки [97]. Главная 
задача паллиативной помощи — достижение, поддерж-
ка, сохранение и повышение, насколько это возможно, 
качества жизни пациента. Однако определить, что такое 
«качество жизни», может только сам пациент, нуждаю-
щийся в паллиативной помощи [98]. Важно не противо-
поставлять паллиативную помощь и активное (интервен-
ционное) лечение, а взаимно их дополнять.

Оказание доступной паллиативной медицинской 
помощи детям с МДД/МДБ, комплексно осуществляе-
мой сотрудниками медицинских организаций и их под-
разделений, оказывающих специализированную пал-
лиативную медицинскую помощь детям, рекомендуется 
в регулярном взаимодействии с семьей для обеспечения 
потребностей пациента и его законных представителей 
на различных этапах заболевания [50, 63, 64]. Уровень 

убедительности рекомендаций — C, уровень досто-

верности доказательств — 5.

Пациентам с прогрессирующей МДД и прогресси-
рующей МДБ, нуждающимся в оказании паллиативной 
медицинской помощи, необходимо проводить патронаж 
выездной патронажной бригадой отделения выездной 
патронажной паллиативной медицинской помощи детям 
с целью оказания паллиативной специализированной 
медицинской помощи [99–101]. Уровень убедитель-

ности рекомендаций — С, уровень достоверности 

доказательств — 4.

МЕДИЦИНСКАЯ РЕАБИЛИТАЦИЯ
В настоящее время доказано, что регулярная умерен-

ная физическая нагрузка, физическая терапия и реаби-
литация пациентов способны изменить траекторию есте-
ственного течения МДД/МДБ: продлить способность 
к самостоятельному передвижению, предотвратить раз-
витие тяжелых инвалидизирующих контрактур и ослож-
нений, повысить продолжительность и качество жизни 
пациентов, улучшить их функциональный и социальный 
статус. Реализация этой концепции возможна только 
в формате персонализированной физической терапии 
и реабилитации.

Цели необходимо определять как при повседневной 
работе с ребенком — более долгосрочные цели, так 
и с каждым приходом ребенка на курс реабилитации 
в реабилитационный центр — краткосрочные и отсро-
ченные цели.

Реабилитация пациентов с МДД/МДБ — каждоднев-
ная многолетняя работа семьи. Медики могут оценить 
состояние, задать вектор движения, составить список 
процедур и обучить, но обязательна ежедневная рабо-
та семьи. Необходимо всемерно поддерживать семьи, 
с тем чтобы они понимали необходимость каждодневной 
работы с ребенком и делали назначенные процедуры 
без ошибок.

Для оказания данного вида помощи требуется уча-
стие врача физической и реабилитационной медицины, 
врача по медицинской реабилитации или другого врача, 
выполняющего функцию специалиста по медицинской 
реабилитации (врача по лечебной физкультуре, врача-
физиотерапевта, врача-рефлексотерапевта, врача трав-
матолога-ортопеда, врача-невролога и др.). Врач физиче-
ской и реабилитационной медицины, врач по медицинской 
реабилитации или врач, выполняющий его функцию, 
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осуществляют мониторинг и применение программ реа-
билитации, адаптацию/настройку под индивидуальные 
потребности пациента в соответствии с Международной 
классификацией функционирования, ограничений жизне-
деятельности и здоровья (МКФ) в зависимости от стадии 
заболевания, уровня мобильности и наличия/отсутствия 
сопутствующих заболеваний [102].

При необходимости к консультированию и реабилита-
ционной помощи подключаются врач-нейрохирург, врач 
сурдолог-оториноларинголог, а также логопед, дефекто-
лог и другие специалисты.

Пациентам с МДД/МДБ необходима максималь-
ная поддержка функций скелетно-мышечного аппарата 
для предупреждения и минимизации вторичных ослож-
нений (развитие контрактур, мышечных атрофий, ком-
пенсаторной деформации скелета, остеопении, остео-
пороза). Показаны регулярные умеренные физические 
нагрузки. При проведении реабилитационных мероприя-
тий следует избегать чрезмерных (максимальных) нагру-
зок, эксцентрических упражнений с высоким сопротив-
лением [103].

Методы реабилитации МДД/МДБ делятся на нетех-
нические (к ним относятся физическая терапия — лечеб-
ная физкультура, ходьба, плавание, велосипед и др.) 
и технические (ортезирование конечностей), а также 
механические и роботизированные методы (механоте-
рапия, вертикализация, применение реабилитационных 
тренажеров).

При проведении реабилитационных мероприятий 
необходимо:
• стараться встроить физическую терапию и регуляр-

ную физическую активность в повседневную актив-
ность ребенка, сформировать на их основе образ его 
жизни;

• учитывать, что доминирующим симптомом у детей 
является усталость, а значит — распределять физи-
ческую нагрузку на весь день («понемногу, но часто»);

• действовать упреждающим образом — ставить цели 
реабилитации на ближайшие несколько месяцев 
с учетом текущего скелетно-мышечного статуса паци-
ента и прогнозируемых ухудшений.

Реабилитационные программы

В зависимости от ведущих клинических симптомов 
пациентам с МДД/МДБ могут быть назначены различ-
ные реабилитационные программы.
1. Методы физической реабилитации:
• активное и пассивное растягивание (самостоятель-

ное и с посторонней помощью) 5–6 раз в неделю 
не менее 60 с на каждую мышечную группу;

• длительное вытяжение с использованием позицио-
нирования, шинирования;

• ортезирование и тейпирование;
• приспособления для вертикализации (вертикализа-

тор, кровать-вертикализатор, параподиум-вертика-
лизатор), ходьбы и ортопедическая обувь;

• кинезиотерапия, в том числе гидрокинезиотера-
пия (лечебная физкультура в бассейне; проводится 
при температуре воды 30–33 °С, что является опти-
мальными температурными рамками для наилучше-
го метаболизма мышц) при заболеваниях сердца 
и перикарда, гидрокинезиотерапия с использовани-
ем подводных тренажеров при заболеваниях сердца 
и перикарда;

• механотерапия, безнагрузочные мотометоды (меха-
нотерапия, роботизированная механотерапия, аппа-
ратные стато-кинетические нагрузки, лечебная физ-

культура с использованием тренажера, лечебная 
механотерапия в воде), тренировки с биологической 
обратной связью по координации движений (ста-
билоплатформа) для поддержания функциональных 
возможностей мышц и улучшения координации дви-
жений, тренировки с биологической обратной связью 
по опорной реакции, упражнения лечебной физкуль-
туры с использованием подвесных систем, имитация 
ходьбы со стабилизацией, балансотерапия.

2. Физические нагрузки: для предотвращения атро-
фии и вторичных осложнений пациенты с сохранной 
способностью к самостоятельному передвижению 
и пациенты на ранней стадии потери способности 
к самостоятельному передвижению должны регуляр-
но заниматься укреплением мышц в субмаксималь-
ном (легком) режиме под наблюдением инструкторов, 
медицинского персонала или обученных родителей.

3. Лечебная физкультура: 
• при заболеваниях сердца и перикарда: индивиду-

альные занятия лечебной физкультурой, групповые 
занятия лечебной физкультурой, лечебная физкуль-
тура с биологической обратной связью, лечебная 
физкультура с использованием тренажеров, трени-
ровка с биологической обратной связью по спирогра-
фическим показателям, тренировка с биологической 
обратной связью по гемодинамическим показателям 
(артериальное давление);

• при заболеваниях бронхолегочной системы: инди-
видуальное занятие лечебной физкультурой, группо-
вое занятие лечебной физкультурой, механотерапия, 
механотерапия на простейших механотерапевтиче-
ских аппаратах, механотерапия на блоковых механо-
терапевтических аппаратах, лечебная физкультура 
с биологической обратной связью, тренировка с био-
логической обратной связью по динамографическим 
показателям (по силе), тренировка с биологической 
обратной связью по опорной реакции, тренировка 
с биологической обратной связью по подографи-
ческим показателям, тренировка с биологической 
обратной связью по кинезиологическому образцу, 
тренировка с биологической обратной связью по спи-
рографическим показателям, тренировка с биоло-
гической обратной связью по гемодинамическим 
показателям (артериальное давление), лечебная 
физкультура с использованием аппаратов и трена-
жеров;

• при афазии, дизартрии: индивидуальное занятие 
лечебной физкультурой, тренировка с биологической 
обратной связью по электромиографии, тренировка 
с биологической обратной связью по электроэнцефа-
лографии, тренировка с биологической обратной свя-
зью по спирографическим показателям, тренировка 
с биологической обратной связью по гемодинамиче-
ским показателям (артериальное давление);

• при дисфагии: тренировка с биологической обратной 
связью по электромиографии [104];

• восстанавливающие упражнения рекреационной 
направленности.

4. Логопедические занятия при наличии нарушений 
речи, глотания, жевания, саливации.

5. Сурдологическое сопровождение при нарушении 
слуха.

6. Дефектологические занятия при наличии когнитив-
ных нарушений.

7. Физиотерапевтические методы реабилитации:
• локальные тепловые процедуры: аппликации озе-

керита, парафина, бальнеопроцедуры, термальные 
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ванночки (например, парафино-озокеритовая аппли-
кация), воздействие парафином на кисти или стопы 
(парафиновая ванночка), ванны минеральные лечеб-
ные;

• иглорефлексотерапия.
8. Хирургическое вмешательство при наличии скелет-

ных деформаций (согласно соответствующим клини-
ческим рекомендациям) — см. раздел «Хирургическое 
лечение».

9. Вспомогательные приспособления для компенсации 
функций и адаптации:

• кресла-коляски, управляемые пациентом, кресла-
коляски, управляемые пациентом / сопровождаю-
щим лицом (ручные кресла-коляски);

• кресла-коляски с электродвигателем, управляемые 
пациентом / сопровождающим лицом (моторизиро-
ванные кресла-коляски);

• кровати с электроприводом адаптационные, кро-
вати адаптационные с ручным управлением, крова-
ти больничные механические, кровати больничные 
с гидравлическим приводом, кровати больничные 
стандартные с электроприводом (автоматически 
регулируемые кровати) [105].
При формулировании реабилитационного диагноза 

по МКФ и разработке индивидуальной реабилитацион-
ной программы важно ранжировать пациентов по степе-
ни мобильности:
• ходячие (амбулаторная стадия);
• сидячие (ранняя неамбулаторная стадия);
• лежачие (поздняя неамбулаторная стадия).

Данная функциональная классификация позволяет 
конкретизировать задачи реабилитации для опреде-
ленного пациента с учетом его возможностей и потреб-
ностей.

Регулярно проводятся физиотерапевтические про-
цедуры, медицинский массаж, лечебная физкультура, 
логопедия, респираторная терапия (дыхательная гимна-
стика), обучение самообслуживанию и использованию 
вспомогательных приспособлений (зависит от возраста 
ребенка). По показаниям — занятия с логопедом, вра-
чом сурдологом-оториноларингологом.

Неинвазивная респираторная поддержка (создание 
положительного давления на выдохе) — при развитии 
гипоксемии. Следует обучить родителей работе с откаш-
ливателем или мешком Амбу.

Большое значение имеет правильный образ жиз-
ни с адекватным распределением нагрузок, занятия-
ми лечебной физкультурой под контролем инструктора 
по лечебной физкультуре.

Ночные шины (голеностопные туторы или ортезы) 
предотвращают развитие контрактур в голеностопном 
суставе.

После потери способности передвигаться можно 
использовать дневные шины, но только не для пациен-
тов, которые еще могут ходить.

Длинные шины для ног (коленно-голеностопные 
ортезы (ортезы для нижней конечности)) используются 
в период, когда очень сложно или невозможно ходить. 
Применение таких ортезов может предотвратить дефор-
мацию суставов.

Устройства для создания стоячего положения (вер-
тикализаторы, кресла с электрическим приводом, при-
способления для помощи при вставании) рекомендуются 
в случае, когда пациент уже не может ходить.

При появлении сгибательных установок и тугопод-
вижности в пальцах рук применяются поддерживающие 
шины для кисти (ортезы для верхней конечности).

Регулярное наблюдение за осанкой — предупреж-
дение формирования симметричных контрактур у паци-
ентов, которые способны передвигаться, правильная 
поза сидения в кресле-коляске, которая поддерживает 
позвоночную и тазовую симметрию, а также вытяги-
вание позвоночника. Использование фиксации позво-
ночника (применение корсетов) не является альтерна-
тивой для проведения и откладывания хирургического 
вмешательства, но может применяться в случаях, ког-
да хирургическое вмешательство невозможно или еще 
не выбран оптимальный метод его проведения.

Всем пациентам с МДД/МДБ с целью составления 
плана реабилитации рекомендуется прием врача физи-
ческой и реабилитационной медицины или врача, выпол-
няющего его функцию (специалиста по медицинской 
реабилитации: врача по лечебной физкультуре и др.), — 
первичный и повторный [106]. Уровень убедительности 

рекомендаций — C, уровень достоверности доказа-

тельств — 5. В зависимости от показаний могут приме-
няться методы, перечисленные в начале раздела.

Мероприятия по адаптации к условиям макросреды 
рекомендуются пациентам с МДД/МДБ, имеющим дви-
гательные нарушения, с целью повышения качества жиз-
ни [106–108]. Уровень убедительности рекоменда-

ций — С, уровень достоверности доказательств — 4.

Необходимы мероприятия по адаптации домашней 
(и другой окружающей) обстановки для обеспечения 
максимальной независимости пациентов за счет безо-
пасности и доступности всех необходимых им средств.

Всем пациентам с МДД/МДБ рекомендуется прово-
дить профилактику развития контрактур с целью улуч-
шения качества жизни [1, 2, 106]. Уровень убедитель-

ности рекомендаций — С, уровень достоверности 

доказательств — 5.

Необходимо проведение регулярных (4–6 раз в неде-
лю) профилактических растяжений в области лодыжек, 
колен и бедер, запястий, рук и шеи. Обучение родите-
лей и пациентов правильному выполнению растяжений 
должно проводиться врачом физической и реабили-
тационной медицины или врачом, выполняющим его 
функцию (специалист по медицинской реабилитации: 
врач по лечебной физкультуре и др.), после чего данные 
упражнения делаются на регулярной основе. Регулярное 
и правильное выполнение растяжений является важней-
шим условием профилактики развития контрактур.

Для поддержания правильного положения суста-
вов и правильного позиционирования с целью преду-
преждения формирования контрактур всем пациентам 
с МДД/ МДБ рекомендуется использование ортезов 
для верхних и нижних конечностей (ортез для локтя/ запя-
стья / кисти руки и ортез для бедра/колена / голено-
стопного сустава / стопы) и/или шин (шина с подложкой 
многоразового использования) [1, 2, 109, 110]. Уровень 

убедительности рекомендаций — С, уровень досто-

верности доказательств — 4.

Ортезы представляют собой технические средства 
реабилитации, используемые для изменения структур-
ных и функциональных характеристик нервно-мышечной 
и скелетной систем и обеспечивающие, в зависимости 
от медицинских показаний, ортопедическую коррекцию, 
разгрузку, фиксацию, активизацию двигательных функ-
ций. Суммарное время нахождения в ортезах для амбу-
латорных пациентов — 5 раз в неделю до 8–12 ч в день.

Ортезы должны изготавливаться индивидуально 
для каждого пациента под контролем врача физиче-
ской и реабилитационной медицины или врача, выпол-
няющего его функцию (специалиста по медицинской 
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реабилитации: врача по лечебной физкультуре и др.). 
У амбулаторных пациентов применяются для растяжения 
в ночное время.

Применение голеностопных ортезов в дневное время 
может использоваться для растяжения или позициони-
рования на неамбулаторной стадии заболевания.

Применение коленно-голеностопных ортезов воз-
можно на поздней амбулаторной и неамбулаторной 
стадии. Во время неамбулаторной стадии могут быть 
использованы шины на запястье или руку для растя-
жения длинных и запястных сгибателей/разгибателей 
пальцев. Серийное гипсование может применяться 
как на амбулаторной, так и на неамбулаторной стадии.

Пациентам с МДД/МДБ рекомендуется рассмотреть 
оказание услуг по медицинской реабилитации детей 
с нейроортопедической патологией методами лечебного 
тейпирования с целью уменьшения нагрузки на мышцы 
[111]. Уровень убедительности рекомендаций — С, 

уровень достоверности доказательств — 4. Данная 
методика может использоваться у детей с МДД/МДБ. 
Тейп (лента адгезивная для кинезиотейпирования) спо-
собен принимать на себя часть нагрузки мышцы, тем 
самым давая пациенту почувствовать работу этой мыш-
цы.

В зависимости от степени мобильности пациентам 
с МДД/МДБ рекомендуется применение реабилитаци-
онных и адаптированных для инвалидов медицинских 
изделий (вертикализатор, кровать-вертикализатор, 
параподиум-вертикализатор) с целью максимального 
сохранения возможности вертикализации [1, 2]. Уровень 

убедительности рекомендаций — С, уровень досто-

верности доказательств — 5. 
При заболеваниях бронхолегочной системы, серд-

ца и перикада пациентам с МДД/МДБ рекомендует-
ся лечебная физкультура (дренирующие дыхательные 
упражнения) с целью улучшения функции дыхания и сер-
дечно-сосудистой системы, а также общего физического 
состояния [1, 2, 112–115]. Уровень убедительности 

рекомендаций — А, уровень достоверности доказа-

тельств — 2.

Необходимо избегать упражнений с высоким сопро-
тивлением, обязательно следить за выполнением 
упражнений во избежание перенапряжения. Крайне 
важно иметь достаточный отдых между упражнениями, 
а также соблюдать осторожность в отношении потен-
циально сниженной кардиореспираторной способности 
и риска повреждения мышц даже при хорошем кли-
ническом функционировании. Возможны такие виды 
активности, как плавание, езда на велосипеде [106, 
114, 116]. Занятия плаванием полезны и приятны паци-
ентам с МДД/МДБ. Вода нейтрализует действие силы 
гравитации, что позволяет ребенку по-другому почув-
ствовать свое тело. Плавание — хорошая аэробная 
тренировка. Это вариант активной лечебной физкуль-
туры для ребенка с МДД/МДБ. Кроме того, плавание 
повышает эмоциональный фон детей. Метод не имеет 
абсолютных противопоказаний при МДД/МДБ. Первые 
несколько занятий должны проходить не только с роди-
телями, но и с инструктором, который обучит родителей. 
Перед каждым занятием необходимо оценить соматиче-
ское благополучие ребенка.

При наличии речевых нарушений пациентам 
с МДД/ МДБ рекомендуются регулярные занятия с лого-
педом, при необходимости — прием (осмотр, консульта-
ция) врача сурдолога-оториноларинголога первичный 
и повторный с целью диагностики и коррекции симпто-
мов первичной и вторичной задержки речевого разви-

тия, таких как дизартрия, на фоне заболевания [2, 46]. 
Уровень убедительности рекомендаций — C, уро-

вень достоверности доказательств — 5.

Пациентам с МДД/МДБ могут проводиться:
• медико-логопедическое исследование при дисфагии, 

афазии, дизартрии;
• медико-логопедическая процедура при дисфагии, 

афазии, дизартрии;
• медико-логопедическая тонально-ритмическая про-

цедура;
• медико-логопедическая процедура с использовани-

ем интерактивных информационных технологий.
Всем пациентам с МДД/МДБ рекомендованы 

при необходимости регулярные занятия с медицинским 
психологом с целью коррекции психологического состо-
яния [1, 50, 117]. Уровень убедительности рекоменда-

ций — C, уровень достоверности доказательств — 5.

Психологическая поддержка является важным эле-
ментом успешной социализации пациентов с МДД/МДБ. 
Кроме того, она может потребоваться и родственникам 
пациента. Следует регулярно проводить оценку психоло-
гического статуса пациента и его близких, вовремя ока-
зывать психологическую помощь. При необходимости 
медикаментозной коррекции психических расстройств 
должен привлекаться врач-психиатр.

Реабилитация амбулаторных пациентов

Для амбулаторных пациентов сохраняется приори-
тетность принципов регулярной умеренной физической 
нагрузки и внедрения физической терапии в повседнев-
ную жизнь ребенка с целью увеличения продолжитель-
ности амбулаторного периода и профилактики вторич-
ных осложнений заболевания. Реабилитационные цели 
для амбулаторных пациентов:
• повышение выносливости / толерантности к физиче-

ским нагрузкам;
• повышение мобильности;
• замедление прогрессирования мышечной слабости, 

потери функции и формирования атрофий бездей-
ствия;

• улучшение функционирования рук и ног;
• создание условий для развития и нормального функ-

ционирования внутренних органов и предупрежде-
ние сколиотической деформации позвоночника;

• разработка суставов и профилактика образования 
контрактур;

• формирование и поддержание симметричности позы;
• профилактика и коррекция когнитивных и речевых 

нарушений;
• обучение бытовым навыкам и навыкам самообслу-

живания в среде.
Амбулаторным пациентам с МДД/МДБ с целью облег-

чения двигательной активности рекомендовано ноше-
ние легкой и удобной либо ортопедической обуви [106, 
118]. Уровень убедительности рекомендаций — С, 

уровень достоверности доказательств — 5.

В ночное время рекомендуется использовать орте-
зы для голеностопных суставов с целью облегчения 
и сохранения ходьбы [106, 119]. Уровень убедитель-

ности рекомендаций — С, уровень достоверности 

доказательств — 5.

При ограниченной выносливости или при необходи-
мости передвижения на большие расстояния с целью уве-
личения мобильности рекомендуется применение адап-
тированных средств передвижения — кресел-колясок 
активного типа (кресла-коляски, управляемые пациен-
том, кресла-коляски, управляемые пациентом / сопрово-
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ждающим лицом (ручные кресла-коляски); кресла-коля-
ски с ручным приводом; кресла-коляски для инвалидов 
с ручным приводом; кресла-коляски с электродвигате-
лем, управляемые пациентом / сопровождающим лицом, 
и др.) [105, 106]. Уровень убедительности рекоменда-

ций — С, уровень достоверности доказательств — 5.

С целью профилактики развития контрактур голено-
стопного сустава рекомендуется использование реаби-
литационных и адаптированных для инвалидов медицин-
ских изделий — опор для спины (опоры функциональные 
для сидения для детей-инвалидов), отвечающих всем тре-
бованиям правильного позиционирования, с подставкой 
для стоп и механизмом регулирования угла наклона [105, 
106]. Уровень убедительности рекомендаций — С, 

уровень достоверности доказательств — 5.

Реабилитация неамбулаторных

сидячих пациентов

Для сидячих пациентов важно соблюдение как принци-
па дозирования физической нагрузки, так и принципа вне-
дрения физической терапии в образ жизни ребенка. Одно 
из ведущих и любимых положений таких пациентов — 
положение сидя, которое в силу основного симптома 
заболевания (слабости скелетных мышц, неспособности 
к самостоятельному изменению положения тела / позы 
(перемещаться в положении сидя) и погрешностей посту-
рального контроля) способно формировать несимметрич-
ный паттерн посадки с неравномерным распределением 
опоры на кости таза (справа/ слева) с перекосом таза 
(надтазового генеза за счет сколиоза) и быстро провоци-
ровать развитие сколиотической деформации позвоноч-
ника. В связи с этим особое внимание должно уделяться 
симметричному развитию телосложения пациентов и пра-
вильному позиционированию.

Реабилитационные задачи для сидячих пациентов:
• повышение мобильности;
• замедление прогрессирования мышечной слабости, 

потери функции и формирования атрофий бездей-
ствия;

• улучшение функционирования рук;
• создание условий для развития и нормального функ-

ционирования внутренних органов;
• разработка суставов и профилактика образования 

контрактур;
• формирование и поддержание симметричности позы;
• предупреждение сколиотической деформации позво-

ночника и перекоса таза;
• профилактика и коррекция речевых нарушений, 

нарушений саливации, жевания и глотания;
• обучение бытовым навыкам и навыкам самообслу-

живания в среде.
С целью минимизации развития деформаций сидячим 

пациентам с МДД/МДБ рекомендуется использование 
ортезов для голеностопных и коленных суставов [106, 
119]. Уровень убедительности рекомендаций — С, 

уровень достоверности доказательств — 5. 

Минимальная частота пребывания в ортезах — 5 раз 
в неделю.

С целью обеспечения общей мобильности сидячим 
пациентам с МДД/МДБ рекомендуются средства пере-
движения адаптированные (кресла-коляски, управляе-
мые пациентом, кресла-коляски, управляемые пациен-
том / сопровождающим лицом (ручные кресла-коляски); 
кресла-коляски с ручным приводом; кресла-коляски 
для инвалидов с ручным приводом; кресла-коляски с руч-
ным приводом с дополнительной фиксацией (поддерж-
кой) головы и тела для инвалидов и детей-инвалидов, 

в том числе для больных ДЦП (индивидуализированные 
кресла-коляски с ручным приводом с дополнительной 
фиксацией (поддержкой) головы, рук, ног и тела, ком-
натные и прогулочные) и изготовленные индивидуаль-
но по объемной трехмерной модели задней поверхно-
сти тела ложементы, установленные на колесную базу 
кресла-коляски) [106, 120]. Уровень убедительности 

рекомендаций — С, уровень достоверности доказа-

тельств — 4.

При подборе колясок следует руководствоваться 
максимальной функциональной независимостью и ком-
фортностью пребывания пациента в кресле; предпочте-
ние следует отдавать коляскам активного типа и коля-
скам с электроприводом.

Эрготерапия сидячим пациентам с МДД/МДБ реко-
мендуется для оказания помощи ребенку в повседнев-
ной жизни, развития и поддержания ежедневно исполь-
зуемых им навыков [2, 106]. Уровень убедительности 

рекомендаций — С, уровень достоверности доказа-

тельств — 5.

Следует привлекать специалиста по эрготера-
пии (врача физической и реабилитационной медици-
ны, врача по медицинской реабилитации или другого 
врача, выполняющего его функцию) как при подборе 
программы физических упражнений и растяжения, так 
и для рекомендаций относительно социальных взаи-
модействий, таких как посещение учебных заведений, 
выбор профессии и участие в социальных активностях.

Реабилитация лежачих пациентов

Основное положение этих пациентов в домашних усло-
виях — положение лежа, которое опасно формированием 
привычных (запоминающихся) порочных установок конеч-
ностей и их сегментов ввиду действия сил гравитации 
на конечности и отсутствия способности пациента к анти-
гравитационным движениям, а также возникновением 
осложнений. Так, характерная для таких детей (в силу 
слабости мышц-аддукторов бедер) поза лежа на спине 
с повернутыми наружу бедрами способствует не толь-
ко формированию паралитических вывихов тазобедрен-
ных суставов, но и возникновению тяжелых пролежней 
на больших вертелах бедер. Очень важно в этом контек-
сте, чтобы положение больного в постели и на любой дру-
гой поверхности было функционально выгодным и предот-
вращало возможность реализации порочных установок 
и их осложнений. С этой целью рекомендуются частые 
смены положения тела в постели; использование подруч-
ных средств, которые могут легко изменять свою форму 
и принимать вес конечности на себя, тем самым имитируя 
антигравитационное действие.

Реабилитационные задачи для лежачих пациентов:
• увеличение объема и амплитуды активных/пассив-

ных движений в любом сегменте тела и конечностей;
• улучшение движений в положении лежа на спине;
• улучшение движений рук;
• создание условий для развития и нормального функ-

ционирования внутренних органов;
• замедление развития атрофий бездействия;
• разработка суставов и профилактика образования 

контрактур;
• профилактика и коррекция речевых нарушений, 

нарушения саливации, жевания и глотания.

Нетехнические методы реабилитации

лежачих пациентов

Лежачим пациентам с МДД с целью увеличения объ-
ема и амплитуды движений и профилактики развития 
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контрактур и вторичных инфекционных осложнений 
рекомендуется выполнять упражнения лечебной физ-
культуры с использованием подвесных систем [106]. 
Уровень убедительности рекомендаций — С, уро-

вень достоверности доказательств — 5.

Во время занятий физической терапией с лежачими 
пациентами удобно подвешивать сегменты конечностей. 
Такой способ подходит для применения как на верх-
них (плечи), так и на нижних конечностях (бедро-коле-
но-голень). Например, для сохранения функциональной 
активности верхних конечностей можно использовать 
метод устранения сил гравитации путем подвешивания 
проксимальных сегментов верхних конечностей на лен-
тах, тем самым обеспечив возможность движений всей 
верхней конечности.

Технические методы/средства реабилитации 

(ТСР) лежачих пациентов

Постуральный менеджмент включает в себя пра-
вильное позиционирование (в положении стоя — вер-
тикализация (суммарно не менее 1 ч в день), пребы-
вание в течение дня в правильном положении сидя), 
ортезирование конечностей и использование специ-
ализированных и адаптированных приспособлений 
для позиционирования (системы для ортостатической 
поддержки, включающие в себя валики, формованные 
подушки различной жесткости и конфигурации) с целью 
придания необходимого функционального положения 
с необходимой фиксацией туловища, поддержкой голо-
вы и верхних конечностей. Суммарное время нахожде-
ния в ортезах — до 8–12 ч в день. Минимальная частота 
применения ортезов для лежачих пациентов — 5 раз 
в неделю [121].

Сидячим пациентам с МДД/МДБ с целью обеспече-
ния общей мобильности рекомендуется использование 
прогулочных кресел-колясок с электрическим приводом 
с дополнительной фиксацией (поддержкой) головы, рук, 
ног и тела (для инвалидов и детей-инвалидов) [106]. 
Уровень убедительности рекомендаций — С, уро-

вень достоверности доказательств — 5.
Для пребывания в положении сидя используются опо-

ры для сидения или кресла-коляски комнатные с допол-
нительной фиксацией (поддержкой) головы, ног, рук 
и тела. Сидение в техническом средстве должно прово-
диться в туторах на голеностопные суставы. Пребывание 
в правильном положении сидя рекомендовано суммарно 
до 6 ч в день. В качестве дополнительных функций в сред-
стве для сидения должны выступать функциональный 
подголовник, обеспечивающий боковую и переднезад-
нюю стабилизацию головы и не ограничивающий воз-
можности движения головой, сиденье с регулируемыми 
глубиной, шириной и углом наклона. Конструктивно сиде-
нье разделено на тазовую и бедренные части, что позво-
ляет максимально полно решать имеющиеся у пациента 
проблемы с балансом и симметрией, вызванные вторич-
ными ортопедическими осложнениями. Дополнительную 
фиксацию обеспечивают регулируемая по высоте и углу 
наклона спинка, фиксатор туловища (жилет), предохра-
нительный тазовый пояс, регулируемые подлокотники, 
раздельные регулируемые подножки с фиксаторами 
стоп. Также целесообразно использование приставного 
столика, противопролежневой подушки.

Пребывание в положении сидя рекомендуется лежа-
чим пациента с МДД/МДБ с целью профилактики орто-
педических осложнений основного заболевания и созда-
ния физиологических условий для нормального развития 
и функционирования внутренних органов [106]. Уровень 

убедительности рекомендаций — С, уровень досто-

верности доказательств — 5.

Амбулаторным пациентам с МДД/МДБ для предот-
вращения и замедления процесса образования контрак-
тур суставов конечностей рекомендуется ежедневное 
использование ортезов на нижние конечности (орте-
зы для бедра/колена / голеностопного сустава / сто-
пы), изготовленных индивидуально (например, туторы 
на голеностопные суставы — для сидения) [106]. Уровень 

убедительности рекомендаций — С, уровень досто-

верности доказательств — 5.

ПРОФИЛАКТИКА И ДИСПАНСЕРНОЕ 
НАБЛЮДЕНИЕ
Профилактика

Всем пациентам с МДД/МДБ рекомендуется при-
ем (осмотр, консультация) врача-генетика первичный 
и повторный (при необходимости), при наличии пока-
заний — членам их семей или их официальным пред-
ставителям с целью разъяснений генетического риска, 
обсуждения возможностей пренатальной и преимплан-
тационной диагностики при планировании беременно-
сти [2]. Уровень убедительности рекомендаций — C, 

уровень достоверности доказательств — 5.

Семьям с детьми, больными МДД/МДБ, показа-
но медико-генетическое консультирование с целью 
определения генетического риска. Как и при других 
Х-сцепленных заболеваниях, при МДД/МДБ для каж-
дой беременности риск рождения больного ребенка 
составляет 25% — при условии, что мать первого боль-
ного является гетерозиготной носительницей болезни. 
В семьях, где есть ребенок, больной МДД/МДБ, воз-
можно проведение пренатальной и преимплантацион-
ной диагностики. Проведение дородовой диагностики 
показано и в случае, если мать больного не является 
носительницей заболевания, что обусловлено воз-
можностью наличия у нее герминального мозаицизма 
(15% риск, если в семье есть ребенок с МДД). Для это-
го родителям необходимо обратиться в специализиро-
ванные диагностические лаборатории и медицинские 
центры.

Пренатальная диагностика проводится молекулярно-
генетическими или биохимическими методами путем 
исследования ДНК, выделенной из биоптата ворсин 
хориона на 9–11-й нед беременности и/или клеток амни-
отической жидкости, пуповинной крови на 20–22-й нед 
беременности. Оптимальным является исследование 
биоптата хориона: при неблагоприятном прогнозе бере-
менность может быть прервана в сроки обычного меди-
цинского аборта. Преимплантационная генетическая 
диагностика эмбриона (с использованием экстракорпо-
рального оплодотворения) проводится матери пациента 
с МДД/МДБ, а также женщинам с подтвержденным 
гетерозиготным носительством мутации в гене DMD 
с целью предотвращения повторного рождения ребенка 
с МДД/ МДБ.

Проведение молекулярно-генетической диагностики 
необходимо матерям пациентов и сибсам, в том числе 
женского пола.

Рекомендуется всем пациентам с МДД/МДБ прово-
дить вакцинацию против гриппа и пневмококка с целью 
профилактики соответствующих инфекций [36, 50, 122, 
123]. Уровень убедительности рекомендаций — C, 

уровень достоверности доказательств — 5.

Вакцинация проводится детям с МДД/МДБ согласно 
национальному календарю профилактических прививок. 
Вакцинацию живыми вакцинами целесообразно завер-
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шить до начала приема кортикостероидов системного 
действия [1, 2, 3].

Рекомендуется всем пациентам с МДД/МДБ, незави-
симо от степени обездвиженности, проводить обучение 
всем мерам предосторожности с целью профилактики 
падения и переломов [36]. Уровень убедительности 

рекомендаций — C, уровень достоверности доказа-

тельств — 5.

Снижение минеральной плотности костей является 
частым проявлением у пациентов с МДД. Неустойчивость 
при ходьбе, сложность поддержания равновесия 
в результате мышечной слабости в сочетании с остео-
порозом угрожают возникновением переломов костей 
и позвоночника. Проводить обучение может как леча-
щий врач-невролог, так и врач физической и реабилита-
ционной медицины или врач, выполняющего его функ-
цию (специалист по медицинской реабилитации: врач 
по лечебной физкультуре и др.).

Диспансерное наблюдение

Регулярное наблюдение и обследование специали-
стами мультидисциплинарной команды является важ-
ным аспектом введения пациентов с МДД/МДБ.

С целью оценки основных параметров кроветворе-
ния и наличия воспалительных процессов всем паци-
ентам с МДД/МДБ показан клинический анализ крови 
(исследование уровня общего гемоглобина, эритроци-
тов, лейкоцитов, тромбоцитов в крови, дифференциро-
ванный подсчет лейкоцитов (лейкоцитарная формула), 
определение среднего содержания и средней концен-
трации гемоглобина в эритроцитах, исследование скоро-
сти оседания эритроцитов) [42, 45]. Уровень убедитель-

ности рекомендаций — C, уровень достоверности 

доказательств — 4. Частота — не реже 1 раза в 6 мес.
Пациентам с установленным диагнозом МДД/МДБ 

при подозрении на наличие дыхательных нарушений 
показано проведение исследования кислотно-основ-
ного состояния и газов крови с целью оценки степени 
компенсации дыхательных нарушений и определения 
тактики респираторной поддержки [124, 125]. Уровень 

убедительности рекомендаций — С, уровень досто-

верности доказательств — 4.

Изменения в кислотно-щелочном равновесии воз-
никают на далеко зашедших стадиях дыхательной 
недостаточности. Для своевременной диагностики 
желательно использовать более информативные инстру-
ментальные методы исследования (капнометрию и др.). 
Декомпенсация дыхательных нарушений констатируется 
при наличии гиперкапнии и ацидоза.

Всем пациентам с МДД/МДБ необходим первичный 
и повторный прием врача физической и реабилитаци-
онной медицины или врача, выполняющего его функ-
цию (специалиста по медицинской реабилитации: врача 
по лечебной физкультуре и др.), с целью мониторинга 
состояния и проведения реабилитационных мероприя-
тий [2]. Уровень убедительности рекомендаций — C, 

уровень достоверности доказательств — 5. (См. раз-
дел «Медицинская реабилитация».)

Всем пациентам с МДД/МДБ до момента завер-
шения полового созревания и завершения роста про-
водится оценка роста (антропометрические исследо-
вания) каждые 6 мес с целью профилактики развития 
его задержки [2, 88, 126] Уровень убедительности 

рекомендаций — С, уровень достоверности доказа-

тельств — 4.

Оценку роста могут проводить врач-невролог 
или врач-педиатр, регулярно наблюдающие пациен-

та. В качестве задержки роста следует расценивать 
любой из следующих признаков: скорость роста менее 
4 см/ год, показатель роста < 3-го перцентиля, измене-
ние в направлении сверху вниз перцентиля роста [127]. 
В случае выявления задержки роста пациента следует 
направить на консультацию врача-эндокринолога.

Всем пациентам с МДД/МДБ начиная с 9 лет про-
водится оценка полового созревания каждые 6 мес 
с целью своевременного диагностирования отставания 
полового развития [2, 86, 87] и с целью контроля лабо-
раторных показателей [46]. Уровень убедительности 

рекомендаций — С, уровень достоверности доказа-

тельств — 5.

Оценку полового созревания могут проводить врач-
невролог или врач-педиатр, регулярно наблюдающие 
пациента. Объем яичек < 4 см3 в возрасте 14 лет и стар-
ше следует расценивать как четкий признак задержки 
полового созревания [127]. В случае выявления задерж-
ки полового созревания необходим прием (осмотр, кон-
сультация) врача-эндокринолога.

Всем пациентам с МДД/МДБ рекомендуется прием 
(осмотр, консультация) врача-эндокринолога / врача-
эндокринолога детского (первичный и повторный — 
при необходимости) с целью своевременной диагно-
стики эндокринных нарушений [2, 86, 87, 126]. Уровень 

убедительности рекомендаций — С, уровень досто-

верности доказательств — 5. Частота — не менее 
1 раза в 6 мес.

Всем пациентам с МДД/МДБ рекомендуется прове-
дение анализа крови биохимического общетерапевтиче-
ского (исследование уровня общего белка, креатинина, 
мочевины в крови, определение активности АЛТ, АСТ, 
ГГТ в крови) с целью оценки состояния печени и почек 
[41–45]. Уровень убедительности рекомендаций — С, 

уровень достоверности доказательств — 5.

Также при необходимости проводят исследование 
уровня глюкозы, билирубина связанного (конъюгиро-
ванного), билирубина свободного (неконъюгированного) 
в крови, общего кальция, ионизированного кальция, 
неорганического фосфора в крови с целью оценки каль-
циево-фосфорного обмена. Частота — 1 раз в 12 мес 
для ходячих пациентов, 1 раз в 6 мес для неходячих паци-
ентов. Чаще — по необходимости.

Всем пациентам с МДД/МДБ рекомендуется иссле-
дование уровня 1,25-ОН витамина D в крови с целью 
мониторинга и своевременной коррекции при необхо-
димости [2, 55]. Уровень убедительности рекоменда-

ций — С, уровень достоверности доказательств — 5. 
Ежегодно, чаще — по необходимости.

При выявлении изменения данных показателей необ-
ходимо направить пациента на консультацию врача-
эндокринолога и проводить соответствующую медика-
ментозную коррекцию. Пациенты с МДД/МДБ, особенно 
получающие терапию кортикостероидами системного 
действия, должны регулярно обследоваться на наличие 
гипокальциемии и дефицита витамина D. Назначение 
препаратов группы «Витамин D и его аналоги» также 
может применяться в профилактических целях, в осо-
бенности в осенне-зимний период.

Пациентам с клиническими проявлениями сердечной 
недостаточности (отеки/пастозность подкожной жиро-
вой клетчатки, одышка, тахикардия (последняя — только 
в сочетании с другими перечисленными симптомами), 
увеличение печени) рекомендуется исследование уров-
ня N-терминального фрагмента мозгового натрийурети-
ческого пропептида (NT-proBNP) в крови с целью свое-
временной диагностики сердечной недостаточности, 
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дифференциальной диагностики с одышкой, вызванной 
респираторными нарушениями, для решения вопросов 
о старте/коррекции кардиотропной терапии [16, 128, 
129]. Уровень убедительности рекомендаций — С, 

уровень достоверности доказательств — 4.

Пациентам с МДД/МДБ с подозрением на наруше-
ние функции почек рекомендуется проведение общего 
(клинического) анализа мочи с целью контроля функции 
почек [46]. Уровень убедительности рекомендаций — 

С, уровень достоверности доказательств — 4. Объем 
исследований и дальнейшая тактика диагностики опре-
деляются врачом-нефрологом.

Инструментальные исследования

Всем пациентам с МДД/МДБ рекомендуется регуляр-
ное проведение ЭКГ и ЭхоКГ с целью выявления наруше-
ний работы сердца [8, 27, 36]. Уровень убедительности 

рекомендаций — С, уровень достоверности доказа-

тельств — 4. Не реже 1 раза в год. При возможности 
и необходимости ЭхоКГ может быть заменена на МРТ 
сердца и магистральных сосудов. По назначению врача-
кардиолога также должно применяться холтеровское 
мониторирование сердечного ритма.

Пациентам с МДД/МДБ, имеющим признаки сер-
дечной недостаточности, которым вследствие узкого 
ультразвукового окна невозможно проведение транс-
торакальной ЭхоКГ, рекомендуется проведение МРТ 
сердца и магистральных сосудов с целью мониторинга 
и своевременной коррекции прогрессирования сердеч-
ной недостаточности [14–25]. Уровень убедительности 

рекомендаций — С, уровень достоверности доказа-

тельств — 4.

Пациентам с МДД/МДБ, у которых по данным рутин-
ной ЭКГ выявлены нарушения ритма и/или проводи-
мости сердца либо имеются жалобы на неритмичное 
сердцебиение, пресинкопальные/синкопальные состо-
яния, а также всем пациентам с МДД/МДБ старше 17 
лет (последним — вне зависимости от наличия жалоб 
или изменений на ЭКГ) рекомендуется проведение 
холтеровского мониторирования сердечного ритма 
в течение 24 ч с целью своевременной диагностики 
указанных состояний [14–25]. Уровень убедительности 

рекомендаций — С, уровень достоверности доказа-

тельств — 5.

Пациентам с МДД/МДБ, имеющим признаки выра-
женного миокардиального фиброза, рекомендуется 
проведение МРТ сердца с контрастированием с целью 
своевременной диагностики и мониторинга прогресси-
рования указанного состояния [14–25]. Уровень убе-

дительности рекомендаций — С, уровень достовер-

ности доказательств — 5.

Пациентам с МДД/МДБ с клиническими симптомами 
нарушения осанки рекомендуется проведение рентгено-
графии грудного и поясничного отделов позвоночника 
(или КТ позвоночника (один отдел)) с целью мониторинга 
прогрессирования деформаций позвоночника и оценки 
их степени, а также определения возможности и степе-
ни хирургического вмешательства при необходимости 
[56–59]. Уровень убедительности рекомендаций — С, 

уровень достоверности доказательств — 3.

Как правило, сколиотическая деформация позво-
ночника у пациентов с МДД/МДБ проявляется после 
того, как пациент становится неамбулаторным. 
Исследование проводится пациентам с нарушением 
осанки 1 раз в год после того, как пациент становится 
неамбулаторным, и далее 1 раз в 6 мес при прогресси-
ровании сколиоза.

Всем пациентам с МДД/МДБ рекомендуется про-
ведение рентгеноденситометрии поясничного отдела 
позвоночника с целью исключения остеопороза и опре-
деления его степени, а также при подготовке к ортопе-
дическому хирургическому вмешательству [32, 33, 36, 
61, 130, 131]. Уровень убедительности рекоменда-

ций — С, уровень достоверности доказательств — 4. 
Проводится детям старше 6 лет с частотой 1 раз в год.

Всем пациентам с МДД/МДБ рекомендуется прове-
дение исследования неспровоцированных дыхательных 
объемов и потоков, при необходимости — исследование 
дыхательных объемов с применением лекарственных 
препаратов, пульсоксиметрии, определение парциаль-
ного давления кислорода в мягких тканях (оксиметрия), 
начиная с ранней неамбулаторной стадии, с целью свое-
временной диагностики нарушений функции дыхания 
[13, 36, 47–49]. Уровень убедительности рекоменда-

ций — С, уровень достоверности доказательств — 3.

Определение ФВД проводится методом спирометрии 
с измерением всех основных показателей (ЖЕЛ, ФЖЕЛ, 
ОФВ1, СОС25–75, МОС25–75, ПОСвыд) 1 раз в год, при сни-
жении показателей ФЖЕЛ менее 60% — 1 раз в 6 мес.

Пациентам с МДД/МДБ при наличии жалоб, соот-
ветствующих гипоксемии (дневная сонливость, головные 
боли, утомляемость, ночные кошмары, необъяснимое 
снижение массы тела при адекватном питании), и/или 
данных о снижении ФЖЕЛ менее 50%, и/или выявлении 
снижения сатурации по данным ночной пульсоксиметрии 
менее 94% с целью выявления синдрома обструктивного 
апноэ сна, выявления ранней дыхательной недоста-
точности и решения вопроса о применении вспомога-
тельных методов респираторной поддержки рекоменду-
ется проведение кардиореспираторного мониторинга 
(дистанционное наблюдение за показателями частоты 
сердечных сокращений и дистанционное наблюдение 
за функциональными показателями внешнего дыхания) 
в стационаре [32, 33, 36]. Уровень убедительности 

рекомендаций — C, уровень достоверности доказа-

тельств — 5. Частота — 1 раз в 6 мес. 
При возможности показано применение капногра-

фии как наиболее чувствительного метода диагностики 
ранней дыхательной недостаточности [13, 36, 47–49, 
130, 131].

Иные методы

При наблюдении пациентов с МДД/МДБ рекоменду-
ется применять мультидисциплинарный подход с целью 
коррекции терапии и динамического мониторинга [72]. 
Уровень убедительности рекомендаций — С, уро-

вень достоверности доказательств — 5.

Пациентам с МДД/МДБ, имеющим нарушения функ-
ций соответствующих органов и систем, показаны пер-
вичные и повторные консультации врача-генетика, вра-
ча-невролога, врача-пульмонолога, врача-кардиолога 
детского, врача-кардиолога, врача-гастроэнтеролога, 
врача-эндокринолога детского, врача-эндокринолога, 
врача травматолога-ортопеда, врача-диетолога, врача-
психиатра, врача-педиатра / врача общей практики 
(семейного врача), врача-терапевта, врача-офтальмоло-
га, врача анестезиолога-реаниматолога, медицинского 
психолога, врача физической и реабилитационной меди-
цины или врача, выполняющего его функцию (специали-
ста по медицинской реабилитации: врача по лечебной 
физкультуре и др.), врача по паллиативной медицинской 
помощи, а также врачей других специальностей. Кроме 
того, необходима разработка индивидуальной програм-
мы логопедической реабилитации.
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Рекомендуется прием (осмотр, консультация) врача-
невролога первичный и повторный (при необходимости) 
с целью оценки и наблюдения в динамике невроло-
гического статуса, моторных функций, объема движе-
ний и коррекции терапии [2]. Уровень убедительности 

рекомендаций — С, уровень достоверности доказа-

тельств — 5. Частота наблюдения для амбулаторных 
пациентов — 1 раз в 12 мес, для неамбулаторных паци-
ентов — 1 раз в 6 мес.

Оценка моторных функций и объема движений может 
также проводиться врачом физической и реабилитаци-
онной медицины или врачом, выполняющим его функ-
цию (специалист по медицинской реабилитации: врач 
по лечебной физкультуре и др.).

Всем пациентам с МДД/МДБ с целью максималь-
ного сохранения двигательных функций и профилакти-
ки контрактур крупных суставов рекомендуется прием 
(осмотр, консультация) врача физической и реабилита-
ционной медицины или врача, выполняющего его функ-
цию (специалист по медицинской реабилитации: врач 
по лечебной физкультуре и др.), первичный и повторный 
[2]. Уровень убедительности рекомендаций — С, уро-

вень достоверности доказательств — 5. Частота — 
не реже 1 раза в 6 мес.

Всем пациентам с МДД/МДБ с целью своевремен-
ной диагностики эндокринологических нарушений реко-
мендуется прием (осмотр, консультация) врача-эндо-
кринолога / врача-эндокринолога детского первичный 
и повторный [2, 86, 87, 126]. Уровень убедительности 

рекомендаций — С, уровень достоверности доказа-

тельств — 5. Частота — 1 раз в 12 мес, чаще — в слу-
чае выявления задержки полового развития, задержки 
роста, нарушения толерантности к глюкозе, сахарного 
диабета, ожирения, синдрома Кушинга, а также других 
возможных побочных эффектов терапии кортикостеро-
идами системного действия с целью дополнительной 
диагностики и необходимой медикаментозной коррек-
ции.

Всем пациентам с МДД/МДБ с целью определения 
необходимости и тактики оперативной коррекции орто-
педических нарушений рекомендуется прием (осмотр, 
консультация) врача травматолога-ортопеда первичный 
и повторный (при необходимости) [2]. Уровень убеди-

тельности рекомендаций — C, уровень достовер-

ности доказательств — 5. Частота — по показаниям, 
но не реже 1 раза в 12 мес.

Всем пациентам с МДД/МДБ с целью контроля веса, 
выявления симптомов дисфагии, наличия нарушения сту-
ла (запоров), гастроэзофагеального рефлюкса, побоч-
ных эффектов приема кортикостероидов системного 
действия со стороны желудочно-кишечного тракта и их 
последующей медикаментозной коррекции рекоменду-
ется прием (осмотр, консультация) врача-гастроэнтеро-
лога первичный и повторный (при необходимости) [2]. 
Уровень убедительности рекомендаций — C, уро-

вень достоверности доказательств — 5. Частота — 
по показаниям.

Всем пациентам с МДД/МДБ рекомендуется прове-
дение исследования неспровоцированных дыхательных 
объемов и потоков, при необходимости — исследование 
дыхательных объемов с применением лекарственных 
препаратов, пульсоксиметрии, определение парциаль-
ного давления кислорода в мягких тканях (оксиметрия), 
начиная с ранней неамбулаторной стадии, с целью свое-
временной диагностики нарушений функции дыхания 
[13, 36, 47–49]. Уровень убедительности рекоменда-

ций — С, уровень достоверности доказательств — 4.

Частота проведения спирометрии для оценки ФВД 
с измерением всех основных показателей (ЖЕЛ, ФЖЕЛ, 
ОФВ1, СОС25–75, МОС25–75, ПОСвыд) — не реже 1 раза 
в 6 мес. На амбулаторной стадии заболевания следует 
проводить обучение пациентов проведению спироме-
трии. Пациентам следует рекомендовать иметь дома 
пульсоксиметр для регулярного измерения сатурации.

Всем пациентам с МДД/МДБ с целью выявления 
обструктивного апноэ сна или других признаков нару-
шения дыхания во сне рекомендуется проведение кап-
нографии во время сна, начиная с ранней амбулаторной 
стадии [29, 36]. Уровень убедительности рекоменда-

ций — С, уровень достоверности доказательств — 4. 
Данный метод особенно рекомендуется проводить паци-
ентам с избыточным весом, получающим кортикостеро-
иды системного действия.

Всем пациентам с МДД/МДБ с целью диагностики, 
мониторинга состояния и коррекции симптомов дыха-
тельной недостаточности рекомендуется прием (осмотр, 
консультация) врача-пульмонолога первичный и повтор-
ный (при необходимости) [51]. Уровень убедитель-

ности рекомендаций — C, уровень достоверности 

доказательств — 5. На момент постановки диагноза 
и далее. Начиная с поздней амбулаторной стадии — 
1 раз в год, начиная с ранней неамбулаторной стадии — 
1 раз в 6 мес, чаще — по показаниям.

Всем пациентам с МДД/МДБ с целью диагностики, 
мониторинга состояния и коррекции патологии сердеч-
но-сосудистой системы рекомендуется прием (осмотр, 
консультация) врача-кардиолога / врача-кардиолога 
детского первичный и повторный [27, 36, 56]. Уровень 

убедительности рекомендаций — C, уровень досто-

верности доказательств — 4. Частота — на момент 
поставки диагноза и далее не реже 1 раза в год.

Наблюдение может быть более частым по мере про-
грессирования болезни и развития сердечно-сосудистой 
патологии. Кроме того, всем пациентам с МДД/МДБ 
необходимы консультация врача-кардиолога / врача-
кардиолога детского, а также регистрация ЭКГ и прове-
дение ЭхоКГ перед плановым оперативным вмешатель-
ством [36, 56].

Всем пациентам с МДД/МДБ рекомендуются регу-
лярная регистрация ЭКГ и проведение ЭхоКГ для выяв-
ления нарушений работы сердца [8, 27, 36]. Уровень 

убедительности рекомендаций — С, уровень досто-

верности доказательств — 4. Частота — не реже 
1 раза в год. При возможности и необходимости ЭхоКГ 
может быть заменена на МРТ сердца и магистральных 
сосудов. По назначению врача-кардиолога должно так-
же применяться холтеровское мониторирование сердеч-
ного ритма.

С целью регулярного скрининга психоэмоционально-
го состояния пациента и ухаживающих за ним лиц всем 
пациентам с МДД/МДБ рекомендован прием (тестиро-
вание, консультация) медицинского психолога первич-
ный и повторный для оказания индивидуальной, груп-
повой, семейной психологической помощи [1, 50,  117]. 
Уровень убедительности рекомендаций — C, уро-

вень достоверности доказательств — 5. Частота — 
по показаниям.

В случае развития / подозрения на появление пове-
денческих эмоциональных расстройств пациентам 
с МДД/МДБ рекомендован прием (осмотр, консультация) 
врача-психиатра первичный и повторный с целью диа-
гностики и назначения терапии [1, 50,  117]. Уровень убе-

дительности рекомендаций — C, уровень достовер-

ности доказательств — 5. Частота — по показаниям.
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Всем пациентам с МДД/МДБ обязательно ежегод-
ное проведение рентгеноденситометрии с целью свое-
временной коррекции получаемого лечения по поводу 
остеопении и остеопороза [33, 36]. Уровень убедитель-

ности рекомендаций — С, уровень достоверности 

доказательств — 4.

Снижение минеральной плотности костей явля-
ется частым симптомом у пациентов с МДД/МДБ. 
Неустойчивость при ходьбе, сложность поддержания 
равновесия в результате мышечной слабости в сочета-
нии с остеопорозом угрожают возникновением пере-
ломов костей и позвонков. Все пациенты с МДД/МДБ 
независимо от степени обездвиженности (например, 
нуждающиеся в кресле-коляске) должны быть обуче-
ны всем мерам предосторожности для профилактики 
падения и переломов в быту. Кроме того, пациенты 
и члены семьи должны быть информированы обо всех 
последствиях невнимательного отношения к проблеме 
остеопороза.

Всем пациентам с МДД/МДБ с целью коррек-
ции питания и назначения диеты рекомендован при-
ем (осмотр, консультация) врача-диетолога первичный 
и повторный [2]. Уровень убедительности рекоменда-

ций — C, уровень достоверности доказательств — 5.

Всем пациентам с МДД/МДБ перед плановым опера-
тивным вмешательством рекомендуются прием (осмотр, 
консультация) первичный и повторный (при необходи-
мости) врача-кардиолога / врача-кардиолога детского, 
а также регистрация ЭКГ и проведение ЭхоКГ с целью 
определения возможных противопоказаний к опера-
тивному вмешательству [36]. Уровень убедительности 

рекомендаций — C, уровень достоверности доказа-

тельств — 5. Частота — не реже 1 раз в 12 мес для неам-
булаторных пациентов, чаще — при необходимости.

С целью определения объема необходимой палли-
ативной помощи всем пациентам с МДД/МДБ показан 
прием врача по паллиативной медицинской помощи 
первичный и повторный (при необходимости), а также 
иных специалистов из медицинской организации или ее 
структурного подразделения, оказывающих специали-
зированную паллиативную медицинскую помощь (при 
наличии показаний) [132, 133]. Уровень убедитель-

ности рекомендаций — С, уровень достоверности 

доказательств — 4.

ОРГАНИЗАЦИЯ ОКАЗАНИЯ
МЕДИЦИНСКОЙ ПОМОЩИ
Показания для плановой госпитализации в медицин-

скую организацию [86]:
• проведение дифференциальной диагностики и уста-

новления окончательного диагноза, лечения, требую-
щее круглосуточного медицинского наблюдения;

• подбор оптимального режима и дозы кортикостерои-
дов системного действия;

• подбор специфической терапии в зависимости 
от вида мутации;

• проведение хирургических вмешательств по коррек-
ции сколиоза, деформации стопы, операции на ахил-
ловом сухожилии;

• лечение остеопороза;
• установка гастростомы;
• состояние, требующее активного лечения и кругло-

суточного медицинского наблюдения (нарастающая 
дыхательная недостаточность, нарушения ритма 
сердца);

• состояние, требующее проведения высокотехноло-
гичных методов лечения и реабилитации;

• необходимость проведения различных видов экспер-
тиз или обследования в медицинской организации 
при невозможности проведения их в амбулаторных 
условиях, требующих динамического наблюдения.
Показания для экстренной госпитализации в меди-

цинскую организацию [46]:
• острые заболевания, обострения хронических болез-

ней, отравления и травмы, состояния, требующие 
интенсивной терапии и перевода в реанимацион-
ные отделения или отделения интенсивной терапии, 
а также круглосуточного медицинского наблюдения 
и проведения специальных видов обследования 
и лечения;

• серьезные осложнения со стороны сердечно-сосуди-
стой системы — кардит, сердечная недостаточность, 
аритмия;

• серьезные осложнения со стороны респираторной 
системы — тяжелая пневмония, аспирация, дыха-
тельная недостаточность 2–3-й степени;

• переломы костей;
• надпочечниковая недостаточность у пациентов, при-

нимающих кортикостероиды системного действия, 
на фоне лихорадки, рвоты, психологического стресса 
или хирургического вмешательства [2].
Показания к выписке пациента из медицинской орга-

низации [86]:
• отсутствие угрозы жизни пациента;
• отсутствие угрозы развития осложнений, требующих 

неотложного лечения;
• стабилизация состояния и основных клинико-лабо-

раторных показателей патологического процесса 
по основному заболеванию;

• отсутствие необходимости в постоянном врачеб-
ном и круглосуточном медицинском наблюдении 
по основному заболеванию;

• необходимость перевода пациента в другую меди-
цинскую организацию или учреждение социального 
обеспечения [2].
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Настоящие рекомендации предназначены для при-
менения медицинскими организациями и учреждени-
ями федеральных, территориальных и муниципальных 
органов управления здравоохранением, систем обя-
зательного и добровольного медицинского страхова-
ния, другими медицинскими организациями различных 
организационно-правовых форм деятельности, направ-
ленной на оказание медицинской помощи.

Целевая аудитория данных клинических 

рекомендаций

1. Врачи-педиатры.
2. Врачи-неврологи.
3. Врачи-генетики.
4. Врачи общей врачебной практики (семейные

 врачи).

ПРИЛОЖЕНИЕ

МЕТОДОЛОГИЯ РАЗРАБОТКИ КЛИНИЧЕСКИХ РЕКОМЕНДАЦИЙ

5. Врачи-терапевты.
6. Врачи лабораторные генетики.
7. Врачи-кардиологи.
8. Врачи-кардиологи детские.
9. Врачи по паллиативной медицинской помощи.
10. Врачи-эндокринологи.
11. Врачи-рентгенологи.
12. Врачи функциональной диагностики.
13. Врачи-пульмонологи.
14. Врачи-гастроэнтерологи.
15. Врачи травматологи-ортопеды.
16. Врачи-офтальмологи.
17. Врачи-оториноларингологи.
18. Медицинские психологи.
19. Студенты медицинских вузов.
20. Обучающиеся в ординатуре.

Таблица 1. Шкала оценки уровней достоверности доказательств (УДД) для методов диагностики (диагностических вмешательств)

Table 1. Scale of assessment of levels of evidence for diagnostic methods (diagnostic interventions)

УДД Расшифровка

1
Систематические обзоры исследований с контролем референсным методом или систематический обзор рандомизиро-
ванных клинических исследований с применением метаанализа

2
Отдельные исследования с контролем референсным методом или отдельные рандомизированные клинические иссле-
дования и систематические обзоры исследований любого дизайна, за исключением рандомизированных клинических 
исследований, с применением метаанализа

3
Исследования без последовательного контроля референсным методом или исследования с референсным методом, не 
являющимся независимым от исследуемого метода, или нерандомизированные сравнительные исследования, в том 
числе когортные исследования

4 Несравнительные исследования, описание клинического случая

5 Имеется лишь обоснование механизма действия или мнение экспертов
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Таблица 2. Шкала оценки уровней достоверности доказательств (УДД) для методов профилактики, лечения и реабилитации 
(профилактических, лечебных, реабилитационных вмешательств)

Table 2. Scale of assessment of levels of evidence for methods of prevention, treatment and rehabilitation (preventive, curative, 
rehabilitation interventions)

УДД Расшифровка

1 Систематический обзор рандомизированных клинических исследований с применением метаанализа

2
Отдельные рандомизированные клинические исследования и систематические обзоры исследований любого дизайна, 
за исключением рандомизированных клинических исследований, с применением метаанализа

3 Нерандомизированные сравнительные исследования, в том числе когортные исследования

4 Несравнительные исследования, описание клинического случая или серии случаев, исследования «случай – контроль»

5 Имеется лишь обоснование механизма действия вмешательства (доклинические исследования) или мнение экспертов

Таблица 3. Шкала оценки уровней убедительности рекомендаций (УУР) для методов профилактики, диагностики, лечения 
и реабилитации (профилактических, диагностических, лечебных, реабилитационных вмешательств)

Table 3.  Scale of assessment of levels of evidence for methods of prevention, diagnosis, treatment and rehabilitation (preventive, 
diagnostic, therapeutic, rehabilitation interventions)

УУР Расшифровка

A
Сильная рекомендация (все рассматриваемые критерии эффективности (исходы) являются важными, все исследования 
имеют высокое или удовлетворительное методологическое качество, их выводы по интересующим исходам являются 
согласованными)

B
Условная рекомендация (не все рассматриваемые критерии эффективности (исходы) являются важными, не все иссле-
дования имеют высокое или удовлетворительное методологическое качество и/или их выводы по интересующим исхо-
дам не являются согласованными)

C
Слабая рекомендация (отсутствие доказательств надлежащего качества — все рассматриваемые критерии эффектив-
ности (исходы) являются неважными, все исследования имеют низкое методологическое качество и их выводы по инте-
ресующим исходам не являются согласованными)

Порядок обновления клинических рекомендаций

Механизм обновления клинических рекомендаций 
предусматривает их систематическую актуализацию — 
не реже чем 1 раз в 3 года, а также при появлении новых 
данных с позиции доказательной медицины по вопросам 

диагностики, лечения, профилактики и реабилитации 
конкретных заболеваний, наличии обоснованных допол-
нений/замечаний к ранее утвержденным клиническим 
рекомендациям, но не чаще 1 раза в 6 мес.
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Союзом педиатров России совместно с Российской ассоциацией аллергологов и иммунологов и Российским обще-
ством дерматовенерологов и косметологов (РОДВК) разработаны новые клинические рекомендации для диагноза 
«крапивница» для взрослых и детей. Крапивница является распространенным заболеванием: различные ее клини-
ческие варианты диагностируются у 15–25% людей в популяции, при этом четверть случаев приходится на хрониче-
скую крапивницу. Распространенность острой крапивницы составляет 20%, среди детского населения — 2,1–6,7%, 
при этом острая крапивница у детей встречается чаще, чем у взрослых. По данным систематического обзора и мета-
анализа, хроническая крапивница у взрослых в общей популяции составляет 0,7 и 1,4% соответственно, у детей 
до 15 лет — до 1,1%. В статье рассматриваются особенности эпидемиологии, этиологии и патогенеза заболевания, 
особое внимание уделено вопросам дифференциально-диагностического поиска. Для пациентов детского возрас-
та приведены рекомендации по лечению согласно принципам доказательной медицины и предложена ступенчатая 
схема терапии. Дано четкое разъяснение к проведению анализа эффективности терапии и оценки степени актив-
ности заболевания.
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Клинические рекомендации
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ОПРЕДЕЛЕНИЕ
Крапивница (от лат. urtica — крапива) — группа 

заболеваний, характеризующихся развитием волды-
рей, ангиоотеков или того и другого вместе [1, 2].

Состояния, при которых волдыри являются симпто-
мом (кожные тесты, аутовоспалительные синдромы 
(заболевания, вызванные мутациями в протеин-коди-

рующих генах, играющих ведущую роль в регуляции 
воспалительного ответа), анафилаксия, наследственный 
ангиоотек и т.п.), не относятся к крапивнице.

ЭТИОЛОГИЯ И ПАТОГЕНЕЗ 
Провоспалительные медиаторы активированных 

тучных клеток, такие как гистамин, серотонин, фак-
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Modern Approaches to the Management of Patients with Urticaria

Aleksander A. Baranov1, 2, Leyla S. Namazova-Baranova1, 3,  Natalya I. Il’ina4, Alexey A. Kubanov5, 

Elena R. Araviyskaya6, Natalya G. Astafieva7, Vitaliy T. Bazaev8, Elena Yu. Borzova2, 9, Elena A. Vishneva1, 3, 
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The Union of Pediatricians of Russia together with the Russian Association of Allergologists and Clinical Immunologists and the 
Russian Society of Dermatovenerologists and Cosmetologists have developed new clinical guidelines for the urticaria in adults and 
children. Urticaria is a common disease; its various clinical variants are diagnosed in 15–25% of people in the global population, 
and a quarter of all cases belongs to chronic urticaria. The prevalence of acute urticaria is 20%, and 2.1–6.7% in child population, 
whereas acute urticaria is more common in children than in adults. The prevalence of chronic urticaria in adults in the general 
population is 0.7 and 1.4%, and 1.1% in children under 15 years of age, according to the systematic review and meta-analysis, 
respectively. This article covers features of epidemiology, etiology, and pathogenesis of the disease with particular focus on 
differential diagnostic search. Guidelines on treatment and step-by-step therapy scheme (both based on principles of evidence-
based medicine) for pediatric patients were presented. Clarification on the analysis of the therapy efficacy and the degree of 
disease activity was given.
Keywords: urticaria, allergic diseases, diagnosis, treatment, clinical guidelines, children
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тор, активирующий тромбоциты, цитокины, приводят 
к вазодилатации, повышению проницаемости капилля-
ров, активации чувствительных нервных волокон, выхо-
ду плазмы за пределы сосудов, привлечению клеток 
в место образования волдыря.

Дегрануляция тучных клеток может произойти 
вследствие разных механизмов активации, включая 
связывание иммуноглобулинов Е (IgE) с высокоаффин-
ными рецепторами (FcεRI) на поверхности тучных кле-
ток. В настоящее время рассматривается аутоиммун-
ный механизм активации тучных клеток у пациентов 
с крапивницей. Почти у половины пациентов с хро-
нической крапивницей определяются IgG-аутоантитела 
против как IgE (5–10%), так и FcεRI (35–40%). Эти IgG-
аутоантитела могут связывать FcεRI на тучных клетках 
и базофилах, приводя к их активации. Помимо ауторе-
активных IgG, возможно формирование аутореактив-
ных IgE-антител (IgE-анти-TПO, IgE-анти-dsDNA и ssDNA, 
IgE-анти-IL-24 и др.), которые вызывают дегрануляцию 
тучных клеток и базофилов [3–5].

Еще одним звеном патогенеза крапивницы являют-
ся нарушения внутриклеточной регуляции сигнальных 
механизмов тучных клеток и базофилов [6–8].

Дегрануляция тучных клеток может быть вызвана 
компонентами комплемента, нейропептидами и неиз-
вестными механизмами. Некоторые неиммунологиче-
ские факторы, такие как тепло или холод, ряд препара-
тов (нестероидные противовоспалительные препараты 
(НПВП), противовирусные, контрастные средства, опи-
оиды и др.) могут привести к активации и дегрануляции 
тучных клеток [9].

Гистологически волдырь характеризуется отеком 
верхних и средних слоев дермы, расширением посткапил-
лярных венул и лимфатических сосудов. Для пораженной 
кожи характерен смешанный периваскулярный инфиль-
трат, представленный нейтрофилами или эозинофилами, 
макрофагами, Т-клетками, при этом сосудистая стенка 
не поражена [10]. При ангиоотеке, который является сим-
птомом заболевания, подобные изменения затрагивают 
глубокие слои кожи и подкожную клетчатку [2].
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ЭПИДЕМИОЛОГИЯ 
Распространенность острой крапивницы составляет 

20% [11], среди детского населения — 2,1–6,7% [12], 
при этом острая крапивница у детей встречается чаще, 
чем у взрослых. Хроническая спонтанная крапивница 
(ХСК) поражает до 0,5–5% населения, женщины болеют 
чаще мужчин [13]. По данным систематического обзора 
и метаанализа, хроническая крапивница у взрослых 
в общей популяции составляет 0,7 и 1,4% соответствен-
но, у детей до 15 лет — до 1,1% [14–18].

ОСОБЕННОСТИ КОДИРОВАНИЯ ЗАБОЛЕВАНИЯ 
ПО МЕЖДУНАРОДНОЙ СТАТИСТИЧЕСКОЙ 
КЛАССИФИКАЦИИ БОЛЕЗНЕЙ И ПРОБЛЕМ, 
СВЯЗАННЫХ СО ЗДОРОВЬЕМ
L50 Крапивница
L50.0 Аллергическая крапивница
L50.1 Идиопатическая крапивница
L50.2 Крапивница, вызванная воздействием низкой 

или высокой температуры
L50.3 Дерматографическая крапивница
L50.4 Вибрационная крапивница
L50.5 Холинергическая крапивница
L50.6 Контактная крапивница
L50.8 Другая крапивница
L50.9 Неуточненная крапивница
Т78.3 Ангионевротический отек

КЛАССИФИКАЦИЯ
Крапивницу классифицируют по продолжительности 

течения, по типам и подтипам. У одного пациента могут 
быть две и более разные формы крапивницы [1, 2, 19].

Для острой крапивницы характерно развитие 
волдырей и/или ангиоотеков в период менее 6 нед. 
Индуцируемая крапивница может протекать хронически, 
поэтому эти формы включены в классификацию хрони-
ческой крапивницы. В течении разных форм крапивницы 
есть особенности, например, замедленная крапивница 
от давления представляет собой отек в месте давления, 
развивающийся через несколько часов после воздей-
ствия провоцирующего фактора. Иногда у пациентов 
с хронической крапивницей развиваются изолирован-
ные отеки без волдырей.

Классификация хронической крапивницы представ-
лена в табл. 1. Крапивница может быть симптомом 
патологических состояний, указанных в табл. 2, поэтому 
требуется проведение дифференциальной диагностики 
с этими заболеваниями [19].

КЛИНИЧЕСКАЯ КАРТИНА
По характеру течения обычная крапивница подраз-

деляется на острую и хроническую.
Под острой крапивницей понимают внезапное появ-

ление волдырей (каждый из которых существует не более 
24 ч) продолжительностью менее 6 нед, вызванное воз-
действием одного или нескольких провоцирующих фак-
торов.

Хронической крапивницей называют состояние, воз-
никающее вследствие известных и неизвестных причин, 
при котором ежедневно или почти ежедневно, сроком 
более 6 нед, появляются волдыри, каждый из которых 
существует не более 24 ч.

Острая крапивница в большинстве случаев остается 
единственным эпизодом в жизни пациента.

Для хронической крапивницы характерно волно-
образное течение без прогрессирующего ухудшения. 
Согласно данным литературы, продолжительность ХСК 
у взрослых и детей значимо не отличается. Ремиссия 
наступает в течение года у 10–30%, в течение 3 лет — 
у 30–50%, после 5 лет — у 40–70% пациентов [20]. 
Хроническая крапивница продолжается в течение года 
у более 70% пациентов и у 14% сохраняется более 5 лет. 
Сопутствующий ангиоотек ассоциирован с длительно-
стью заболевания [21].

Спонтанная (идиопатическая) крапивница является 
наиболее часто встречающейся клинической разновид-
ностью хронической крапивницы. Клинически проявля-
ется волдырями, которые не имеют характерной лока-
лизации и сопровождаются зудом, реже — жжением. 
Волдыри могут иметь тенденцию к слиянию в местах наи-
большего трения одеждой или частей тела друг о друга 
(ягодицы, поясничная область, плечи, бедра).

На лице элементы могут практически не выступать 
над уровнем кожи.

В ряде случаев высыпания захватывают практи-
чески весь кожный покров и могут сопровождаться 
повышением температуры тела. Волдыри имеют снача-
ла бледно-розовый цвет за счет локального расшире-
ния поверхностной сети кровеносных сосудов дермы, 
а затем, по мере нарастания отека в соединительной 
ткани и сдавления сети мелких сосудов, они (у детей — 
часто) могут приобретать фарфорово-белый цвет. 
При уменьшении выраженности отека волдыри посте-
пенно становятся розового цвета, а затем исчезают 
бесследно.

Таким образом, для волдыря при крапивнице харак-
терны следующие признаки:

Таблица 1. Классификация хронической крапивницы (адаптировано из [19])

Table 1. Classification of chronic urticaria (adapted from [19])

Хроническая спонтанная (идиопатическая) крапивница Индуцируемая крапивница

Появление волдырей и/или ангиоотеков в период от 6 нед 
и более вследствие известных1 и неизвестных причин

Симптоматический дермографизм2

Индуцируемая холодом3

Крапивница от давления4

Солнечная крапивница
Индуцируемая теплом5

Вибрационный ангиоотек
Холинергическая крапивница
Контактная крапивница
Аквагенная крапивница

Примечание. 1 — например, аутореактивная, вследствие наличия аутоантител, активирующих тучные клетки; 2 — форма, известная 
как дермографическая крапивница; 3 — известная как холодовая контактная крапивница; 4 — известная как замедленная крапив-
ница от давления; 5 — известная как тепловая контактная.

Note. 1 — autoreactive (due to the presence of autoimmune antibodies that activate mast cells); 2 — dermatographic urticaria; 3 — cold 
contact urticaria; 4 — delayed pressure urticaria; 5 — heat contact urticaria.
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• центральный отек разных размеров, почти всегда 
окруженный эритемой;

• зуд, иногда ощущение жжения;
• обратимость (волдырь исчезает бесследно в течение 

1–24 ч).
Частным случаем крапивницы является ангиоотек 

(более ранние термины: ангиоэдема, отек Квинке, огра-
ниченный ангионевротический отек, гигантская крапив-
ница). Заболевание характеризуется быстро формиру-
ющимся, обычно ограниченным, глубоким отеком кожи 
или слизистых оболочек. Окраска кожи в области ангио-
отека более бледная, кожа плотная на ощупь, в зоне 
отека напряжена, при нажатии пальцем в области отека 
вдавление не образуется. Ангиоотек чаще развивается 
на одном участке кожного покрова, большей частью 
асимметрично. Важным клиническим симптомом, отли-
чающим ангиоотек от крапивницы, является отсутствие 
зуда. Пациентов обычно беспокоит чувство распирания, 
реже — болезненности в области отека. В процесс 
вовлекаются главным образом хорошо растяжимые тка-
ни, имеющие рыхлую подкожную жировую клетчатку — 
область век, губ, щек, мошонка, крайняя плоть, реже — 
конечности, живот, а также слизистые оболочки полости 
рта, языка, гортани.

При этом клиническая симптоматика бывает обуслов-
лена локализацией отека. При отеке слизистой оболочки 
носа могут быть чихание и затруднение носового дыхания. 
При поражении губ и языка отмечается резкое асим-
метричное увеличение их размеров, нарушается речь. 
При формировании отека в области гортани возника-
ют осиплость голоса, вплоть до афонии, обусловленная 
отеком голосовых связок, а затем и затруднение дыхания.

Ангиоотек может сохраняться в течение нескольких 
часов, в некоторых случаях до 72 ч. При рецидивах 
нередко поражаются те же анатомические локализации.

Таким образом, ангиоотек характеризуется следую-
щими признаками:
• быстроразвивающийся отек глубоких слоев дермы, 

подкожной клетчатки и подслизистого слоя;

• чувство распирания и болезненности чаще, чем зуд;
• возможное отсутствие эритемы;
• разрешение в срок до 72 ч.

ДИАГНОСТИКА
Критерии диагностики

Диагностика крапивницы обычно не требует лабо-
раторного подтверждения (в отличие от диагностики 
причин крапивницы). Обследование следует начинать 
с детального изучения анамнеза и физикального иссле-
дования, а также основных лабораторных методов, 
позволяющих исключить тяжелые системные заболе-
вания. Расширенное диагностическое обследование, 
направленное на выяснение причины крапивницы, дик-
туется клинической ситуацией и анамнезом пациента [2].

Для диагностики крапивницы пациентам всех воз-
растных групп рекомендуется использовать нали-
чие обратимых волдырей и/или ангиоотеков с целью 
постановки диагноза [2, 13]. Уровень убедительности 

рекомендаций — С (уровень достоверности доказа-

тельств — 5).

Жалобы и анамнез

Основные жалобы на обратимые волдыри и/или 
ангиоотеки, кожный зуд, чувство распирания при анги-
оотеках.

При сборе анамнеза следует обратить внимание 
на описание пациентом элементов (вид, размер, лока-
лизация элементов, длительность сохранения элемента, 
наличие зуда, боли и т.д.); на наличие и/или отсутствие 
ангиоотеков и их локализацию; начало заболевания, 
длительность данного эпизода крапивницы; эффектив-
ность антигистаминных средств системного действия; 
характер и эффективность предшествующего лече-
ния; цикличность появления элементов (время суток, 
связь с менструальным циклом и т.п.); cвязь обострения 
с приемом ацетилсалициловой кислоты, и/или НПВП, 
или ингибиторов ангиотензинпревращающего фермента 
(АПФ), или других лекарственных средств; стресс; нали-

Таблица 2. Заболевания, исторически относившиеся к крапивнице, и синдромы, включающие крапивницу/ангиоотек 
(адаптировано из [2])

Table 2. Diseases considered as urticaria and syndromes including urticaria/angioedema (adapted from [2])

Пигментная крапивница (мастоцитоз)

Синдром активации тучных клеток (MCAS)

Уртикарный васкулит

Брадикинин-опосредованный ангиоотек (например, наследственный ангиоотек)

Анафилаксия, индуцируемая физической нагрузкой

Криопирин-ассоциированные периодические синдромы (CPAS; уртикарные высыпания, рецидивирующая лихорадка, артралгия 
или артрит, воспаление глаз, слабость, головные боли), такие как семейный холодовой аутовоспалительный синдром (FCAS), 
синдром Muckle – Wells (крапивница-глухота-амилоидоз), неонатальные мультисистемные воспалительные заболевания
(CINCA/NOMID)

Синдром Schnitzler’s (рецидивирующие уртикарные высыпания, моноклональная гаммапатия, рецидивирующая лихорадка, боли 
в мышцах и костях, артралгии, артриты, лимфаденопатия)

Синдром Gleich’s (эпизодический ангиоотек с эозинофилией)

Синдром Well’s (гранулематозный дерматит с эозинофилией)

Буллезный пемфигоид (пребуллезная стадия)

Болезнь Стилла взрослых (AOSD)

Примечание. MCAS — mast cell activation syndrome; CPAS — cryopyrin-associated periodic syndrome; FCAS — familial cold autoinflam-
matory syndrome; CINCA — chronic infantile neurologic cutaneous and articular syndrome; NOMID — neonatal-onset multisystem inflam-
matory disease; AOSD — adult-onset Still’s disease.

Note. MCAS — mast cell activation syndrome; CPAS — cryopyrin-associated periodic syndrome; FCAS — familial cold autoinflammatory 
syndrome; CINCA — chronic infantile neurologic cutaneous and articular syndrome; NOMID — neonatal-onset multisystem inflammatory 
disease; AOSD— adult-onset Still’s disease.
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чие атопических заболеваний, крапивницы в личном 
и семейном анамнезе; наличие физических стимулов 
обострения крапивницы; выявление предшествующих 
или настоящих хронических или острых заболеваний, 
перенесенных хирургических вмешательств, перелива-
ния крови и ее компонентов; выезд или проживание 
в регионах с высоким риском заражения инфекционны-
ми или паразитарными заболеваниями, посещение пун-
ктов общественного питания; связь обострений с при-
емом пищи; профессиональная деятельность, хобби; 
результаты ранее проведенного обследования и лечения 
[2, 13].

Правильно и полно собранный анамнез и оценка кли-
нических проявлений позволяют составить дальнейший 
план обследования и четкий алгоритм дифференциаль-
ной диагностики, минимизируя вероятность гиперди-
агностики и неправильной интерпретации полученных 
данных.

Физикальное обследование

Диагностика крапивницы основывается на обнару-
жении уртикарий и/или ангиоотеков. Лабораторное под-
тверждение требуется только для выявления причины 
заболевания.

Измерение артериального давления, частоты сердеч-
ных сокращений, температуры тела, определение раз-
меров периферических лимфатических узлов, печени, 
селезенки, аускультация легких, сердца, пальпаторное 
исследование брюшной полости могут выявить сим-
птомы заболеваний, вероятно связанных с развитием 
и сохранением симптомов крапивницы. При наличии 
показаний для выявления сопутствующих заболеваний 
и очагов хронической инфекции, тяжелого и неконтро-
лируемого течения заболевания следует провести соот-
ветствующее обследование [2, 13].

Лабораторные диагностические исследования

В случае острой крапивницы не рекомендуется 
проводить обследование всем пациентам, за исклю-
чением случаев указания в анамнезе на провоциру-
ющий фактор, с целью ограничения неоправданных 
методов обследования [2, 22]. Уровень убедитель-

ности рекомендаций — С (уровень достоверности 

доказательств — 5). В случаях анамнестических ука-
заний на провоцирующий фактор показано дообсле-
дование.

При хронической крапивнице рекомендуется обсле-
дование всех пациентов для выявления причины заболе-
вания. В случае хронической крапивницы рекомендуется 
ограниченный спектр обязательного обследования [2, 
9, 23]. Уровень убедительности рекомендаций — C 

(уровень достоверности доказательств — 5). Спектр 
диагностики, кроме рутинных методов обследования, 
диктуется клинической ситуацией и анамнезом пациен-
та.

Всем пациентам с хронической и с острой кра-
пивницей показано проведение клинического анализа 
крови в случае необходимости подтверждения/исклю-
чения воспалительной реакции, оценки уровня эози-
нофилов и базофилов [2]. Уровень убедительности 

рекомендаций — C (уровень достоверности доказа-

тельств — 5).

Рекомендуется проведение исследования уровня 
С-реактивного белка (СРБ) в сыворотке всем пациентам 
с хронической крапивницей и по показаниям — паци-
ентам с острой крапивницей (при наличии подозре-
ний на системный воспалительный процесс) с целью 

подтверждения/исключения системной воспалительной 
реакции [2, 24–26]. Уровень убедительности реко-

мендаций — В (уровень достоверности доказа-

тельств — 3). СРБ — чувствительный маркер, уровень 
которого может быть повышен при ХСК из-за актива-
ции тучных клеток, сопровождающейся воспалительной 
реакцией. Уровень СРБ коррелирует с активностью забо-
левания, его длительностью и плохим ответом на анти-
гистаминные средства системного действия.

Необходимо проведение исследования уровня обще-
го иммуноглобулина Е (IgE) в крови всем пациентам 
с хронической крапивницей и пациентам с острой кра-
пивницей при повторных эпизодах для уточнения патоге-
неза заболевания [2, 24–28]. Уровень убедительности 

рекомендаций — B (уровень достоверности доказа-

тельств — 3).

Исследование уровня IgG-антител к тиреопероксида-
зе (ТПО) рекомендовано всем пациентам с хронической 
крапивницей с целью выявления возможного этиологи-
ческого фактора и дифференциальной диагностики [2, 
25, 26, 29–31]. Уровень убедительности рекоменда-

ций — B (уровень достоверности доказательств — 3). 
Более чем у 10% пациентов с ХСК выявляется хрони-
ческий аутоиммунный тиреоидит (ХАИТ), диагностиру-
емый по уровням антител IgG к ТПО. ХАИТ у пациентов 
с ХСК связан с другими органоспецифичными и/или 
системными аутоиммунными заболеваниям, указывает 
на длительное течение заболевания, чаще отмечает-
ся у взрослых. Дальнейшее обследование и лечение 
по поводу ХАИТ проводит врач-эндокринолог / детский 
эндокринолог в соответствии с действующими клиниче-
скими рекомендациями.

Следует рассмотреть проведение биохимического 
общетерапевтического анализа крови пациентам с хро-
нической крапивницей для диагностики возможных ее 
причин [2, 24]. Уровень убедительности рекоменда-

ций — С (уровень достоверности доказательств — 5). 
Обычно проводится исследование ферментов печени 
и билирубина [24, 31].

Дальнейшее обследование осуществляется соглас-
но соответствующим клиническим рекомендациям вра-
чом-гастроэнтерологом, и/или врачом-инфекционистом, 
и/ или другими специалистами.

Рекомендуется проведение тестов для исключения 
паразитарной инвазии пациентам с острой и хрони-
ческой крапивницей при подозрении на возможную 
связь крапивницы с данной патологией с диагностиче-
ской целью [2, 24, 31–38]. Уровень убедительности 

рекомендаций — C (уровень достоверности доказа-

тельств — 5). Назначение обследования и выбор диа-
гностических тестов проводится в соответствии с клини-
ческой ситуацией.

Проведение тестов для исключения прочей инфек-
ции, в том числе вирусной, Helicobacter pylori, рекомен-
дуется пациентам с острой и хронической крапивни-
цей при подозрении на возможную связь крапивницы 
и данной патологии с диагностической целью [2, 24, 30, 
38–41]. Для детей: уровень убедительности реко-

мендаций — С (уровень достоверности доказа-

тельств — 3). Для взрослых: уровень убедительности 

рекомендаций — С (уровень достоверности доказа-

тельств — 5). Назначение обследования и выбор диа-
гностических тестов проводится в соответствии с клини-
ческой ситуацией.

У пациентов с хронической крапивницей при подо-
зрении на системный аутоиммунный процесс реко-
мендуется определение содержания антинуклеар-
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ных антител к Sm-антигену (антигенам ядра клетки 
и ДНК (антинуклеарных антител)) с дифференциально-
диагностической целью [2]. Уровень убедительности 

рекомендаций — C (уровень достоверности доказа-

тельств — 5). Дальнейшее обследование проводится 
согласно соответствующим клиническим рекоменда-
циям.

Рекомендуется исследование уровня ингибитора 
C1-эстеразы (С1-INH) в крови и определение функцио-
нальной активности С1-эстеразного ингибитора в кро-
ви методом иммуноферментного анализа пациентам 
с ХСК и ангиоотеками (с клиническими проявлениями 
изолированного спонтанного ангиоотека) для диффе-
ренциальной диагностики наследственного и спонтан-
ного ангиоотека [2, 42–46]. Уровень убедительности 

рекомендаций — C (уровень достоверности доказа-

тельств — 5). Дальнейшее обследование проводится 
согласно соответствующим клиническим рекоменда-
циям.

Пациентам с хронической крапивницей при подозре-
нии на уртикарный васкулит рекомендуется исследова-
ние уровня комплемента и его фракций в крови с диф-
ференциально-диагностической целью [25]. Уровень 

убедительности рекомендаций — C (уровень досто-

верности доказательств — 5). Уртикарный васкулит 
с гипокомплементемией диагностируют на основании 
двух основных критериев — крапивницы и/или ангио-
невроотека либо того и другого в течение не менее 6 мес 
и гипокомплементемии; второстепенными симптомами 
могут являться артралгия, гломерулонефрит нетяжелого 
течения, увеит или эписклерит, рецидивирующие боли 
в животе. При уртикарном васкулите волдыри распро-
странены по всей площади кожи без преимущественной 
локализации, сохраняются более 24 ч, могут сопрово-
ждаться зудом, жжением или болью, иногда протека-
ют без указанных симптомов. Эритема интенсивная, 
при диаскопии в центре элемента определяют точечные 
петехии и экхимозы [24, 47].

Исследование уровня С1-ингибитора в крови и функ-
циональной активности С1-ингибитора рекомендовано 
пациентам с ХСК и ангиоотеками (с клиническими про-
явлениями изолированного спонтанного ангиоотека) 
для дифференциальной диагностики наследственного 
и спонтанного ангиоотека [2, 24, 25]. Уровень убеди-

тельности рекомендаций — C (уровень достоверно-

сти доказательств — 5).

Инструментальные диагностические 

исследования

Следует рассмотреть проведение внутрикожного 
теста с аутосывороткой пациентам с хронической кра-
пивницей с целью определения признаков наличия 
функциональных аутоантител IgG против высокоаффин-
ного IgE-рецептора (FcεRIα) или IgE [25, 48–50]. Уровень 

убедительности рекомендаций — В (уровень досто-

верности доказательств — 2). Положительный тест 
указывает на наличие функциональных аутоантител IgG 
против высокоаффинного IgE-рецептора (FcεRIα) или IgE. 
Тест имеет умеренную специфичность как маркер этих 
функциональных антител, отрицательный тест имеет 
высокую прогностическую ценность для их исключения. 
Кроме того, положительный тест ассоциирован с тяже-
стью крапивницы, плохим ответом на антигистаминные 
средства системного действия. У детей внутрикожный 
тест с аутосывороткой не стандартизирован, примене-
ние в клинической педиатрической практике ограни-
ченно. 

Рекомендуется рассмотреть проведение биопсии 
кожи пациентам с хронической крапивницей при подо-
зрении на уртикарный васкулит с дифференциально-
диагностической целью [2, 24, 25]. Уровень убедитель-

ности рекомендаций — C (уровень достоверности 

доказательств — 5).

Патологоанатомическое исследование биопсийного 
материала кожи пациентов с хронической крапивницей 
показано для дифференциальной диагностики в случае 
наличия у пациента клинических признаков уртикар-
ного васкулита [2, 24, 25]. Уровень убедительности 

рекомендаций — С (уровень достоверности доказа-

тельств — 5).

Пациентам с хронической крапивницей в индиви-
дуальном порядке в зависимости от предполагаемой 
причины заболевания рекомендуется применение 
инструментальных методов обследования с диагности-
ческой целью [25, 31]. Уровень убедительности реко-

мендаций — C (уровень достоверности доказа-

тельств — 5). Проводятся в рамках соответствующих 
клинических рекомендаций.

Пациентам с подозрением на индуцированную хро-
ническую крапивницу следует рассмотреть проведение 
соответствующих провокационных тестов с диагностиче-
ской целью [2]. Уровень убедительности рекоменда-

ций — С (уровень достоверности доказательств — 5). 
Детям проведение провокационных тестов не запреще-
но [2], однако отсутствие стандартизации провокацион-
ных тестов для педиатрических пациентов существенно 
ограничивает врача в их проведении вследствие риска 
возникновения этических и юридических негативных 
ситуаций.

Необходимо рассмотреть проведение холодово-
го провокационного теста пациентам с хронической 
крапивницей для диагностики холодовой крапивницы 
(вариант индуцированной крапивницы) [2]. Уровень убе-

дительности рекомендаций — С (уровень достовер-

ности доказательств — 5). Холодовой провокационный 
тест проводится путем аппликации кубика льда на кожу 
предплечья. Лед должен находиться в пластиковом 
пакете или стакане для того, чтобы избежать контакта 
кожи с водой. Время аппликации — 5 мин. В отдельных 
случаях оно может быть увеличено или уменьшено (от 
30 с до 20 мин).

Тест следует считать положительным, если на месте 
исследования выявляются пальпируемые и четко види-
мые волдыри и эритема, в большинстве случаев сопро-
вождающиеся зудом и/или жжением.

Примечание:
• детям проведение провокационных тестов не запре-

щено [2], однако отсутствие стандартизации для педи-
атрических пациентов существенно ограничивает 
врача в их проведении вследствие риска возникно-
вения этических и юридических негативных ситуаций;

• необходимо отменить антигистаминные средства 
системного действия за 48 ч до проведения тестов;

• определение порога чувствительности к триггеру 
в Российской Федерации не проводится в связи 
с отсутствием соответствующих лицензированных 
медицинских изделий.
Пациентам с хронической крапивницей для диагно-

стики замедленной крапивницы от давления с соответ-
ствующим анамнезом (вариант индуцированной кра-
пивницы) рекомендуется рассмотреть проведение 
провокационного теста с давлением [2]. Уровень убеди-

тельности рекомендаций — С (уровень достоверно-

сти доказательств — 5). Тест с давлением проводится 
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путем подвешивания груза через плечо (7 кг на плече-
вом ремне шириной 3 см), вертикальная аппликация гру-
за с помощью полых стержней на спине, бедре или пред-
плечье на 15 мин. Тест следует считать положительным, 
если на участке пробы обнаруживается отсроченный 
красный пальпируемый отек. Оценка теста проводится 
через 6 ч после окончания провокационного тестиро-
вания. Реакция обычно не связана с зудом, но может 
сопровождаться жжением или болезненными ощуще-
ниями. Крапивницу от давления следует дифференци-
ровать от симптоматического дермографизма, который 
проявляется немедленно [2].

Примечание. Особенности проведения те же, 
что и при холодовом провокационном тесте (см.).

Рекомендуется рассмотреть проведение тепло-
вого провокационного теста пациентам с хрониче-
ской крапивницей с соответствующим анамнезом 
для диагностики тепловой крапивницы (вариант инду-
цированной крапивницы) [2]. Уровень убедительности 

рекомендаций — С (уровень достоверности дока-

зательств — 5). Тепловую крапивницу необходимо 
дифференцировать от холинергической и солнечной 
крапивницы. Провокационное тестирование следует 
проводить, прикладывая горячий стимул к коже ладон-
ной части предплечья. Методы провокации тепла, кото-
рые можно использовать для кожных проб, включают 
исследования с использованием металлических/сте-
клянных цилиндров, наполненных горячей водой, ванны 
с горячей водой или измерения TempTest. Нагревать 
в течение 5 мин при температуре до 44 °C. Некоторым 
пациентам могут потребоваться более короткое 
или более продолжительное время провокации и более 
высокая температура. Через 10 мин после провока-
ционного тестирования следует осмотреть места про-
ведения исследований и оценить результаты тестов. 
Тест считается положительным, если на исследуемом 
участке видны пальпируемые и четко видимые волдыри 
и кожная реакция по типу 1. Эта реакция в большин-
стве случаев сопровождается зудом и/или ощущением 
жжения [2].

Примечание. Особенности проведения те же, 
что и при холодовом провокационном тесте (см.).

Рекомендуется рассмотреть проведение прово-
кационного теста с ультрафиолетовым излучением 
и видимым светом пациентам с хронической крапив-
ницей с соответствующим анамнезом для диагности-
ки солнечной крапивницы (вариант индуцированной 
крапивницы) [2]. Уровень убедительности реко-

мендаций — С (уровень достоверности доказа-

тельств — 5). Провокационное тестирование следует 
проводить путем воздействия ультрафиолетового излу-
чения и видимого света. Перед фототестированием 
необходимо избегать использования солнцезащитных 
кремов и фотоактивных препаратов. Для провокации 
следует использовать солнечные имитаторы с фильтра-
ми (УФ-А и УФ-В) или монохроматорами (УФ-А и УФ-В, 
видимый свет). Провокационное тестирование прово-
дится на ягодицах отдельно в спектрах длин волн УФ-А, 
широкополосного УФ-В и видимого света. У пациен-
тов с отрицательной реакцией фоточувствительность 
к видимому свету можно проверить с помощью проек-
тора (например, слайд-проектора) на расстоянии 10 см. 
У пациентов с солнечной крапивницей провокация при-
водит к развитию крапивницы на месте воздействия 
в течение 10 мин. Тест следует считать положительным, 
если на участке теста виден пальпируемый волдырь, 
сопровождающийся зудом и/или жжением [2].

Примечание. Особенности проведения те же, 
что и при холодовом провокационном тесте (см.).

Рекомендуется рассмотреть проведение прово-
кационного теста для диагностики дермографической 
крапивницы (вариант индуцированной крапивницы) 
пациентам с хронической крапивницей с соответству-
ющим анамнезом [2]. Уровень убедительности реко-

мендаций — С (уровень достоверности доказа-

тельств — 5). Тест для выявления дермографической 
крапивницы: гладкий тупой предмет (закрытая шарико-
вая ручка или деревянный шпатель) следует поднести 
перпендикулярно к коже и провести по предплечью 
или верхней части спины с несильным нажимом. Кожа 
в области исследования не должна быть повреждена, 
инфицирована и воспалена. Тест считается положитель-
ным, если в течение 10 мин после провокации появи-
лись зуд, пальпируемый волдырь. Появление эритемы 
без зуда указывает на простой дермографизм (нормаль-
ный физиологический ответ).

Примечание. Особенности проведения те же, 
что и при холодовом провокационном тесте (см.).

Рекомендуется рассмотреть проведение провокаци-
онного теста для диагностики аквагенной крапивницы 
(вариант индуцированной крапивницы) пациентам с хро-
нической крапивницей с соответствующим анамнезом 
[2]. Уровень убедительности рекомендаций — С (уро-

вень достоверности доказательств — 5). Для диа-
гностики аквагенной крапивницы используется ткань, 
смоченная водой или физиологическим раствором тем-
пературы 35–37 °C. Ткань помещается на туловище 
пациента. Ткань можно снять через 40 мин или раньше, 
если пациент сообщает о зуде и первых волдырях. Тест 
считается положительным, если в границах теста разви-
ваются уртикарные высыпания в течение 10 мин после 
снятия влажной ткани.

Примечание. Особенности проведения те же, 
что и при холодовом провокационном тесте (см.).

Рекомендуется рассмотреть проведение провока-
ционного теста для диагностики холинергической кра-
пивницы (вариант индуцированной крапивницы) паци-
ентам с хронической крапивницей с соответствующим 
анамнезом [2]. Уровень убедительности рекоменда-

ций — С (уровень достоверности доказательств — 3). 
Провокационный тест заключается в выполнении умерен-
ных физических упражнений, соответствующих возрасту 
и общему состоянию пациента (например, на беговой 
дорожке или стационарном велоэргометре). Проведение 
велоэргометрии предполагает импульсный режим управ-
ления велоэргометром, то есть ускорение или замедление 
скорости вращения педалей до увеличения частоты пуль-
са на 15 уд./мин каждые 5 мин и до конечного максималь-
ного увеличения на 90 уд./мин выше начального уровня 
через 30 мин. Время появления волдырей коррелирует 
с тяжестью заболевания. Отмечается время начала пото-
отделения и появления первых симптомов. Наблюдение 
продолжается еще 10 мин в восстановительном периоде 
после 30 мин нагрузки.

Примечание. Особенности проведения те же, 
что и при холодовом провокационном тесте (см.).

Иные диагностические исследования

Консультации и участие врачей-специалистов 

в диагностике и терапии пациентов 

с крапивницей

Всем пациентам с хронической крапивницей реко-
мендуется консультация врача аллерголога-иммунолога 
и/или врача-дерматовенеролога с целью проведения 
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диагностики / дифференциальной диагностики, назначе-
ния и коррекции терапии [23, 51]. Уровень убедитель-

ности рекомендаций — С (уровень достоверности 

доказательств — 5). Ведение пациентов с острой кра-
пивницей и в стандартных случаях хронической кра-
пивницы при достижении контроля над заболеванием 
может осуществляться врачом-педиатром/врачом-тера-
певтом (в случае их отсутствия — врачом общей практи-
ки (семейным врачом)).

Этап диагностики, назначения и контроля терапии 
осуществляется с участием врача аллерголога-иммуно-
лога, врача-дерматовенеролога, врача-педиатра/врача-
терапевта, врача-гастроэнтеролога, врача-эндокриноло-
га, врача-эндокринолога детского, врача-ревматолога, 
врача-онколога, врача онколога-гематолога детского, 
врача-инфекциониста, врача-невролога, врача-психи-
атра, врача-гематолога, врача-пульмонолога и других 
согласно клинической необходимости [2, 23, 25].

С целью проведения диагностики / дифференци-
альной диагностики, назначения и коррекции терапии 
пациентам с хронической крапивницей при подозрении 
на ангиоотек гортани и/или при вовлечении в процесс 
ротоглотки рекомендуется проведение ларингоскопии 
(при ангионевротическом отеке лица и губ без четких 
данных за ангиоотек гортани — рассмотреть в инди-
видуальном порядке) [52–54]. Уровень убедитель-

ности рекомендаций — С (уровень достоверности 

доказательств — 5). Исследование — ларингоскопия/
фиброларингоскопия/видеоларингоскопия/эпифаринго-
ларингоскопия — может быть показано в случае клини-
ческой необходимости дифференциальной диагностики 
и для назначения соответствующей терапии / медицин-
ского вмешательства врачом-специалистом (врачом-
оториноларингологом или иным специалистом).

Оценка активности заболевания

и контроля над симптомами

Пациентам с хронической крапивницей следует рас-
смотреть использование валидированных инструментов 
(шкал и опросников) для оценки активности болезни 
и/ или тяжести заболевания и/или для оценки результатов 
лечения [55–59]. Уровень убедительности рекоменда-

ций — С (уровень достоверности доказательств — 5). 
Опросник UAS 7 (Urticaria Activity Score 7 — индекс актив-
ности крапивницы за 7 дней) применяется для оценки 
активности болезни / тяжести заболевания и для оценки 
результатов лечения. Опросник AAS (Angioedema Activity 
Score — шкала активности ангиоотеков) используют соот-
ветственно для оценки активности ангиоотеков. Опросник 
UCT (Urticaria Control Test — тест контроля крапивницы) 
применяют для оценки контроля болезни за последние 
4 нед у пациентов с ХСК и индуцированной крапивницей. 
Опросник DQLI (Dermatological Quality Life Index) использу-
ют для оценки качества жизни пациентов с дерматологи-
ческими заболеваниями 16 лет и старше.

В настоящее время нет валидированных инструмен-
тов оценки тяжести крапивницы у детей, однако в кли-
нической практике наиболее часто применяется UAS 7 
(индекс активности крапивницы за 7 дней). Иные тесты 
могут использоваться в зависимости от клинической 
ситуации [20].

Дифференциальная диагностика крапивницы при 

заболеваниях, сопровождающихся уртикарными 

высыпаниями

Всем пациентам рекомендуется проведение диф-
ференциальной диагностики хронической крапивницы 

с заболеваниями, имеющими сходную клиническую сим-
птоматику, с целью своевременного установления диа-
гноза и назначения адекватной терапии [2]. Уровень 

убедительности рекомендаций — C (уровень досто-

верности доказательств — 5).

Уртикарный васкулит (УВ). Волдыри при УВ сохраня-
ются более 24 ч, сопровождаются пурпурой, вторичной 
гиперпигментацией обусловленной гемосидерином.

Чаще беспокоят жжение и болезненность, чем зуд. 
При УВ, помимо уртикарных элементов, могут наблю-
даться ангиоотек, сетчатое ливедо (livedo reticularis) [60-
62]. Наряду с кожными симптомами пациенты иногда 
отмечают лихорадку, недомогание, миалгию и артрал-
гии. Для подтверждения диагноза УВ требуется гисто-
логическое исследование биоптата пораженной кожи. 
Типичными гистологическими признаками УВ являют-
ся лейкоцитарная (преимущественно нейтрофильная) 
инфильтрация, фрагментированные лейкоциты (лейко-
цитоклазия), фибриновые отложения в сосудистой стен-
ке и вокруг сосудов, поврежденные и отечные эндотели-
альные клетки посткапиллярных венул и экстравазация 
эритроцитов [60].

Буллезный пемфигоид. Чаще болеют пациенты после 
60 лет. В начале заболевания, в продромальном (небул-
лезном) периоде, клинические проявления разнообраз-
ны и могут наблюдаться волдыри [60, 63, 64]. Такие 
элементы могут быть единственным проявлением забо-
левания на протяжении нескольких месяцев.

Многоформная экссудативная эритема — острое 
заболевание кожи и слизистых оболочек, характеризу-
ющееся внезапным появлением симметричных фикси-
рованных красных узелков, часть которых превраща-
ется в типичные и/или изредка атипичные узелковые 
мишеневидные элементы. Различают две формы много-
формной экссудативной эритемы: большую и малую. 
Обе имеют характерный признак — одинаковый тип 
первичных поражений (мишени), но различаются присут-
ствием или отсутствием поражения слизистой оболочки 
и общими симптомами. Характерными первичными кож-
ными поражениями при многоформной экссудативной 
эритеме являются типичные мишенеподобные элементы 
(воспалительные пятна или отечные папулы) с резкими 
границами, округлой формы, диаметром 3–15 мм, розо-
во-красного или ярко-красного цвета, отличающиеся 
центробежным ростом с западением центральной части, 
в результате чего возникают кольцевидные элементы. 
По краю высыпаний образуется валик, а центр элемента, 
постепенно западая, приобретает цианотичный оттенок. 
Поражение слизистых оболочек (губ и щек, глаз и поло-
вых органов) наблюдается у 70% пациентов. Поражение 
слизистых оболочек типичны для большой формы.

При ознакомлении с анамнезом необходимо уточ-
нить взаимосвязь с герпетической или микоплазменной 
инфекцией либо приемом лекарственных препаратов 
(сульфаниламиды, НПВП, тетрациклин (таблетки), бен-
зилпенициллин и др.) [60, 65].

Т-клеточная лимфома кожи нередко манифестирует 
распространенным кожным зудом. На ранних стади-
ях заболевания кожные инфильтраты, разрешающиеся 
в течение 24–48 ч и сопровождающиеся зудом, иногда 
ангиоотеком, могут интерпретироваться как крапивница 
[60, 63, 66].

Пигментная крапивница (также известная 
как пятнисто-папулезная форма кожного мастоцито-
за) — наиболее распространенная форма кожного 
мастоцитоза. Пигментная крапивница характеризуется 
красно-коричневыми пятнами и папулами, при поти-
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рании которых формируется волдырь (положительный 
симптом Унны – Дарье). В типичных ситуациях диагноз 
не вызывает затруднений у опытных специалистов, тем 
не менее в ряде клинических случаев возникает необ-
ходимость в дифференциальной диагностике [60, 67, 
68]. У некоторых пациентов также наблюдается урти-
карный дермографизм на внешне неизмененной коже.

В основном пигментной крапивницей болеют дети. 
Манифестация до года наблюдается в 80% случаев 
[67]. Прогноз заболевания благоприятный. Как прави-
ло, симптомы разрешаются в подростковом возрасте 
[68]. Системные симптомы связаны с высвобождением 
медиаторов тучных клеток и при пигментной крапивнице 
присутствуют не всегда. Системные проявления обыч-
но характеризуются зудом, уртикарными элементами 
(отеком и покраснением кожных высыпаний пигмент-
ной крапивницы), эпизодами внезапного покраснения 
лица и верхней части туловища, тахикардией, рвотой, 
обмороками и шоком. Подобные симптомы могут про-
воцироваться применением контрастных средств, опи-
оидов, общей анестезией и укусами перепончатокрылых 
насекомых [67].

Боррелиоз (болезнь Лайма). Ранняя локализованная 
форма клещевого боррелиоза (болезнь Лайма) способна 
манифестировать хронической мигрирующей эритемой, 
которую необходимо дифференцировать от крапивницы. 
При диагностике болезни Лайма анамнестические дан-
ные могут указывать на факт пребывания в эпидемиоло-
гически опасных зонах [60, 69].

Полиморфные высыпания беременных (известные 
также как зудящие уртикарные папулы и бляшки бере-
менных) характеризуются возникновением на коже 
интенсивно зудящих отечных эритематозных папул 
и бляшек. Высыпания чаще возникают у первородящих 
в III триместре беременности и разрешаются на 7–10-е 
сут после родов. Высыпания локализуются преимуще-
ственно в области живота, бедер и ягодиц, часто — 
в области стрий [60, 70].

Фиксированные лекарственные высыпания характе-
ризуются возникновением с одной и той же локализа-
цией при повторном применении причинно-значимого 
лекарственного средства. Причинами фиксированных 
высыпаний могут быть НПВП, сульфаниламиды и дру-
гие препараты. Кожные элементы при фиксированных 
лекарственных высыпаниях на разных этапах могут 
напоминать уртикарные. Высыпания сопровождаются 
зудом и жжением и способны персистировать до 3 нед. 
При дифференциальной диагностике ведущее значение 
отводится сбору фармакологического анамнеза и тща-
тельному физикальному обследованию [60, 71].

Аутоиммунный прогестероновый дерматит встречает-
ся редко и характеризуется полиморфными высыпания-
ми, которые возобновляются циклически каждый месяц 
в лютеиновую фазу менструального цикла и спонтанно 
разрешаются во время менструации. Нередко высыпа-
ния представлены уртикарными элементами. Обострение 
заболевания может наблюдаться при использовании 
оральных контрацептивов, содержащих прогестерон [60, 
72].

Ретикулярный эритематозный муциноз — редкое 
заболевание, возникающее у женщин среднего возраста 
и отличающееся возникновением эритематозных пятен, 
узелков и бляшек, располагающихся в виде сетчатых 
фигур. У некоторых пациентов отмечаются уртикаропо-
добные пятна и папулы, требующие дифференциальной 
диагностики с крапивницей. При гистологическом иссле-
довании биоптата кожи наблюдаются периваскулярные 

и перифолликулярные лимфоцитарные инфильтраты 
и отложения муцина между коллагеновыми волокнами 
в сосочковой части дермы и верхних слоях сетчатой 
части дермы [60, 73].

Системная красная волчанка (СКВ). Уртикарные 
и уртикароподобные высыпания часто встречаются 
при СКВ и считаются ее кожными проявлениями, осо-
бенно в активную фазу заболевания. ХСК может быть 
одним из первых симптомов СКВ и на десять лет пред-
шествовать ее манифестации. По мнению некоторых 
авторов, ХСК способна указывать на тяжелое течение 
и неблагоприятный прогноз СКВ. Сочетание кожного 
процесса с артралгиями, общим недомоганием и уме-
ренной лейкопенией имеет значение в диагностике СКВ 
у этих пациентов. Длительная непрерывная или волно-
образная лихорадка в сочетании с суставным синдро-
мом и кожным процессом должна вызывать подозрения 
в отношении СКВ [60, 73, 74].

Аутовоспалительные заболевания
Криопирин-ассоциированные синдромы (CAPS) пред-

ставляют собой группу редких врожденных аутовоспали-
тельных заболеваний, которая включает в себя:
• семейный холодовой аутовоспалительный синдром / 

семейную холодовую крапивницу (familial cold auto-
inflammatory syndrome / familial cold urticaria; FCAS/
FCU);

• синдром Макла – Уэллса (Muckle – Wells syndrome; 
MWS);

• хронический младенческий нервно-кожно-артику-
лярный синдром / младенческое мультисистемное 
воспалительное заболевание (chronic infantile onset 
neurologic cutаneous articular / neonatal onset multi-
system inflammatory disease; CINCA/NOMID).
Перечисленные синдромы характеризуются ранним 

началом, как правило, на первом году жизни, рециди-
вирующей или персистирующей лихорадкой, уртикар-
ной сыпью, широким спектром поражения суставов — 
от артралгий до рецидивирующего и персистирующего 
артрита при тяжелых вариантах, а также (для MWS 
и CINCA/NOMID) поражением центральной и перифери-
ческой нервной системы. Основным осложнением явля-
ется амилоидоз, развивающийся вследствие хрониче-
ского воспаления, который нередко является причиной 
гибели пациентов.

Для всех трех синдромов характерны сохраняющи-
еся кожные высыпания на протяжении всей жизни [60, 
75–77].

Синдром Шницлер характеризуется рецидивирую-
щими кожными уртикарными высыпаниями в сочета-
нии с моноклональной гаммопатией, ассоциированными 
с клиническими и биологическими признаками воспале-
ния и риском развития АА-амилоидоза и лимфопролифе-
ративных заболеваний. Кожные уртикарные высыпания 
обычно являются первым и основным симптомом болез-
ни, локализуются на туловище, конечностях, ладонях 
и подошвах, в области головы и шеи, сохраняются в тече-
ние 12–24 ч, могут исчезать или сохраняться постоян-
но. К проявлениям системного воспаления при данном 
заболевании относятся также рецидивирующая лихо-
радка, боли в костях, мышцах, артралгии/артрит, лимфа-
денопатия, гепато- или спленомегалия, повышение уров-
ня острофазовых маркеров (СОЭ, СРБ, SAA) [60, 78, 79].

Острый фебрильный нейтрофильный дерматоз (син-
дром Свита) характеризуется лихорадкой, нейтрофиль-
ным лейкоцитозом и кожными высыпаниями в виде 
болезненных отечных узлов или папул красно-фио-
летового цвета. При слиянии элементов образуются 
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бляшки неправильной формы с четкими границами. 
При разрешении кожа в центре элементов приобретает 
нормальный вид, и высыпания принимают кольцевид-
ную или дугообразную форму. Появлению высыпаний 
предшествуют лихорадка до 39–40 °С, недомогание. 
Динамика высыпаний характеризуется ухудшением 
в течение нескольких недель с постепенным разреше-
нием элементов. В периферической крови наблюдаются 
лейкоцитоз более 10 000/мм3, увеличение количества 
нейтрофилов, повышение СОЭ и СРБ [60, 80].

Синдром моноклональной активации тучных клеток 
характеризуется симптомами, обусловленными высво-
бождением медиаторов тучных клеток: уртикарная сыпь, 
рецидивирующие анафилактические эпизоды с гипо-
тензией и обмороками, возникающие без видимых при-
чин (идиопатическая анафилаксия) или после ужаления 
перепончатокрылыми насекомыми. Диагноз подтверж-
дается с помощью серийного определения уровня трип-
тазы крови, биопсии костного мозга с проведением 
иммуногистохимического и молекулярно-генетического 
исследований. У таких пациентов не выполняются диа-
гностические критерии для системного мастоцитоза [60].

Карциноидный синдром наблюдается примерно у 10% 
пациентов с карциноидными опухолями с локализацией 
в желудочно-кишечном тракте, реже — в легких и ред-
ко — в репродуктивной системе. Карциноидный син-
дром сочетается с симптомами внезапного покраснения 
(особенно лица и верхней половины туловища), тяжелой 
гипотензией, тахикардией, бронхоспазмом, абдоминаль-
ными болями и диареей [81]. Карциноидный синдром 
диагностируется при исследовании суточной экскреции 
5-гидроксииндолуксусной кислоты в моче — главного 
метаболита серотонина. Уровень 5-гидроксииндолук-
сусной кислоты в моче у пациентов с карциноидным 
синдромом повышен — в отличие от нормального уровня 
у больных мастоцитозом [60, 81].

Дифференциальная диагностика крапивницы у детей 
бывает затруднительна. Боль и жжение не являются 
типичными симптомами, однако могут присутствовать 
при выраженной клинической картине, когда имеют 
место интенсивный отек мягких тканей, периваскуляр-
ный инфильтрат в местах уртикарных элементов. В таких 
случаях высыпания, напротив, могут не отличаться крас-
ным или розовым оттенком, а иметь более бледный 
цвет за счет сдавления сосудов дермы. В ряде случаев 
при острой крапивнице имеет место отек мягких тканей 
вокруг суставов, появление которого обусловлено нали-
чием вокруг сустава выраженных уртикарных сливных 
элементов. При этом может отмечаться болезненность 
мягких тканей при пальпации без ограничения объема 
пассивных движений. Вместе с тем редко, но встречают-
ся островоспалительные изменения суставов при кра-
пивнице. Однако этот симптом в обязательном порядке 
требует исключения системного заболевания.

Следует помнить, что, помимо вышеперечисленных 
заболеваний, у детей на фоне острой инфекции могут 
возникать характерная для конкретного заболевания 
экзантема, а также острая крапивница, триггером кото-
рой способны выступать лекарства, гомеопатические 
препараты или средства народной медицины на расти-
тельной основе. Дифференциальная диагностика у детей 
проводится с экзантемой, вызванной энтеровирус-
ной (ECHО-вирусы и вирусы Коксаки) и парвовирусной 
инфекциями. ECHO-экзантема характеризуется эрите-
матозной пятнистой или пятнисто-папулезной сыпью, 
исчезающей при надавливании, не сопровождающейся 
зудом. Появляется, как правило, после 3 сут лихорад-

ки, распространяясь с кожи в области шеи и вокруг 
ушей постепенно по всему телу. По-видимому, отсутствие 
ярких катаральных явлений и появление сыпи при купи-
ровании лихорадки заставляет некоторых врачей думать 
об аллергической этиологии сыпи. При парвовирусной 
инфекции отмечается пятнистая, пятнисто-папулезная, 
«кружевная» эритематозная сыпь, не сопровождающа-
яся зудом, распространяющаяся на лицо, конечности 
и туловище. Отличительный признак — симптом «нашле-
панных щек». Многие лекарственные препараты спо-
собствуют развитию так называемой лекарственной 
экзантемы, которую иногда принимают за крапивницу. 
В педиатрической практике наиболее часто врач имеет 
дело с «результатом» лечения некоторых заболеваний, 
чаще — вирусных инфекций, антибактериальными пре-
паратами. Точный учет времени появления высыпаний 
при сборе анамнеза — основа дифференциальной диа-
гностики лекарственной экзантемы: высыпания появ-
ляются, как правило, на 6–10-й день от начала терапии, 
а иногда и гораздо позже — на 3–4-й нед (в случае при-
ема карбамазепина) [82]. Наиболее часто лекарствен-
ную экзантему у детей можно наблюдать при инфекцион-
ном мононуклеозе, в терапии которого необоснованно 
используются противомикробные препараты системного 
действия (в том числе бета-лактамные антибактериаль-
ные препараты — пенициллины) [83–85].

ЛЕЧЕНИЕ
Целью терапии крапивницы является достижение 

полного контроля над симптомами [2].
Основные принципы и цели лечения крапивницы:

• элиминация и устранение причин возникновения;
• индукция толерантности;
• симптоматическая терапия, направленная на сниже-

ние высвобождения медиаторов тучными клетками 
и реализацию эффектов этих медиаторов.

Элиминация и устранение причин 

возникновения

Лекарственные препараты

Всем пациентам с крапивницей рекомендуется отме-
нить и/или заменить подозреваемые лекарственные 
препараты на медикаменты других групп с целью исклю-
чения воздействия триггерного (причинного) фактора 
заболевания [2]. Уровень убедительности рекоменда-

ций — C (уровень достоверности доказательств — 5). 
Лекарственные средства могут быть причиной и/или 
провоцирующим фактором (например, ингибиторы АПФ, 
НПВП) [86].

Терапия инфекционных и воспалительных 

процессов

В случае наличия инфекционных и воспалительных 
процессов всем пациентам с крапивницей рекомен-
дуется проведение соответствующей терапии с целью 
воздействия на эти процессы и оценки их влияния 
на течение крапивницы [86–88]. Уровень убедитель-

ности рекомендаций — С (уровень достоверности 

доказательств — 5). Выявленные воспалительные про-
цессы у больного хронической крапивницей требуют 
лечения по показаниям, как и у любого другого пациента. 
Вопрос об эрадикации инфекционных агентов, напри-
мер H. pylori, у пациентов с хронической крапивницей 
остается открытым. До сих пор не подтверждена четкая 
связь выявляемых инфекционных агентов с развитием 
и поддержанием крапивницы. Выявленная паразитар-
ная инвазия у пациента с хронической крапивницей 
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требует лечения. В каждом случае решение принимается 
индивидуально.

Всем пациентам с крапивницей рекомендуется про-
ведение терапии выявленной паразитарной инвазии 
с целью лечения и оценки влияния инвазии на тече-
ние крапивницы [32, 89]. Уровень убедительности 

рекомендаций — С (уровень достоверности доказа-

тельств — 3). В каждом случае решение принимается 
индивидуально.

Диета

Специальной универсальной диеты для пациентов 
с крапивницей нет. Базовое питание подбирается инди-
видуально с учетом переносимости продуктов. Больным 
хронической крапивницей рекомендуется ведение днев-
ника с обязательной ежедневной регистрацией сим-
птомов крапивницы (индекс зуда, высыпаний, наличие 
и локализация ангиоотеков).

В случае доказанной пищевой аллергии всем паци-
ентам с крапивницей рекомендуется избегать упо-
требления в пищу этиологически значимых продук-
тов с лечебной и профилактической целью [90–93]. 
Уровень убедительности рекомендаций — В (уро-

вень достоверности доказательств — 3). Диагноз 
пищевой аллергии не может основываться на анамнезе, 
не соответствующем пищевой гиперчувствительности. 
Никакой диагностический тест (кожный, специфические 
IgE в сыворотке и др.) не имеет значения и не должен 
интерпретироваться вне связи с анамнезом. Устранение 
из пищевого рациона выявленных аллергенов приво-
дит к улучшению через 24–48 ч. Пациентам с ежеднев-
ной или почти ежедневной крапивницей рекомендуется 
соблюдение гипоаллергенной диеты. Более корректный 
термин для диеты с ограничением пищевых продуктов, 
которые не являются аллергенами, — низкогистамино-
вая диета, или диета без псевдоаллергенов.

Понятие «гипоаллергенная диета» объединяет 
как зонтичный термин по крайней мере 3 группы про-
дуктов с особыми свойствами:

1) продукты с высоким содержанием гистамина;
2) продукты, высвобождающие гистамин в организ-

ме —либераторы гистамина;
3) некоторые другие [94].
В случае псевдоаллергической реакции вследствие 

гиперчувствительности к гистамину и другим биогенным 
аминам в пищевых продуктах улучшение на фоне низко-
гистаминовой диеты наступает через 3 нед. Примерно 
половина больных хронической крапивницей, соблю-
давших диету с низким содержанием гистаминолибера-
торов, через 6 мес возвращается к обычному питанию. 
При наступлении ремиссии или клиническом улучшении 
течения хронической крапивницы возможно расшире-
ние диеты и введение нового продукта каждые 3 дня.

Для принятия решения об элиминации того или ино-
го продукта необходимы корректный диагноз, а также 
оценка «риск – польза». Диеты с выраженными ограни-
чениями могут вести к недостаточности питания [95].

Длительные ограничительные диеты при ХСК 
не рекомендованы из-за низкого уровня доказательств 
их эффективности [91].

Физические факторы

Всем пациентам с крапивницей рекомендуется 
избегать условий, при которых возникает перегре-
вание: слишком теплая одежда, чрезмерная физиче-
ская нагрузка, употребление горячих блюд и напитков 
и т.п. пациентам с тепловой крапивницей и крапивницей, 

индуцированной физической нагрузкой [2, 96]. Уровень 

убедительности рекомендаций — C (уровень досто-

верности доказательств — 5).

Всем пациентам с крапивницей в случае замедлен-
ной крапивницы от давления и дермографической кра-
пивницы рекомендуется отказаться от тесной одежды, 
от переноса тяжелых грузов, расширить лямки рюкза-
ка, чтобы уменьшить давление на поверхность кожи, 
избегать длительных пеших походов в случае отеков 
стоп с целью исключения триггера и уменьшения про-
явлений крапивницы [2, 24]. Уровень убедительности 

рекомендаций — C (уровень достоверности доказа-

тельств — 5).

Всем пациентам с крапивницей рекомендуется 
избегать условий, при которых возникает охлаждение: 
слишком легкая одежда, употребление холодных напит-
ков, пищи, длительное пребывание на холоде при кра-
пивнице, индуцированной холодовым воздействием, 
с целью исключения триггера и уменьшения прояв-
лений крапивницы [2, 24]. Уровень убедительности 

рекомендаций — C (уровень достоверности доказа-

тельств — 5).

Всем пациентам при солнечной крапивнице реко-
мендуется избегать прямого воздействия солнца, ноше-
ния открытой одежды, отказаться от отдыха в регионах 
с высокой инсоляцией, использовать местные фото-
защитные средства с SPF 50+, носить закрытую одеж-
ду и широкополые шляпы для исключения действия 
триггера и уменьшения проявлений крапивницы [2, 24]. 
Уровень убедительности рекомендаций — C (уро-

вень достоверности доказательств — 5).

Индукция толерантности

Рутинное применение методов индукции толерант-
ности пациентам с крапивницей не рекомендуется вслед-
ствие низкой приверженности методу, необходимости 
постоянного воздействия триггера для сохранения стой-
кого эффекта, отсутствия показаний для всех видов кра-
пивницы, кроме холодовой, солнечной и холинергической 
[2, 97, 98]. Уровень убедительности рекомендаций — C 

(уровень достоверности доказательств — 5).

Симптоматическая терапия

Терапия крапивницы направлена на снижение высво-
бождения медиаторов тучными клетками и реализацию 
эффектов этих медиаторов.

Терапия острой крапивницы и ангиоотека

Антигистаминные средства системного 

действия (неседативные, второго поколения) 

в стандартной дозе

Пациентам с острой крапивницей и/или ангиоотеком 
рекомендуется использовать антигистаминные средства 
системного действия (неседативные, второго поколе-
ния) с целью полного устранения симптомов [99–101]. 
Уровень убедительности рекомендаций — А (уро-

вень достоверности доказательств — 1).

Антигистаминные средства системного действия 
(неседативные, второго поколения), применяемые 
с целью полного или частичного устранения волдырей 
и кожного зуда, должны обладать следующими преиму-
щественными характеристиками: селективное воздей-
ствие на H1-рецепторы, быстрое наступление клиниче-
ского эффекта, эффективность в течение 24 ч и более, 
отсутствие тахифилаксии (привыкания), высокий уровень 
безопасности, отсутствие седативного эффекта, отсут-
ствие клинически значимых взаимодействий с пищей, 

К
Л

И
Н

И
Ч

Е
С

К
И

Е
 Р

Е
К

О
М

Е
Н

Д
А

Ц
И

И
C

L
IN

IC
A

L
 R

E
C

O
M

M
E

N
D

A
T

IO
N

S



465

П
Е

Д
И

А
Т

Р
И

Ч
Е

С
К

А
Я

 Ф
А

Р
М

А
К

О
Л

О
Г

И
Я

 /
 2

0
2

3
 /

 Т
О

М
 2

0
 /

 №
 5

P
E

D
IA

T
R

IC
 P

H
A

R
M

A
C

O
L

O
G

Y
. 2

0
2

3
;2

0
(5

)

лекарственными препаратами, отсутствие кардиотоксич-
ности. Они не должны являться субстратами транспорт-
ных белков и взаимодействовать с системой цитохромов 
P4503A (CYP3A), [1–5, 7, 62–79]. Отдельные антигиста-
минные средства системного действия (неседативные, 
второго поколения) различаются по фармакодинамике 
и фармакокинетике, способности проникать через гема-
тоэнцефалический барьер и вызывать седацию (более 
выражено у цетиризина, в зависимости от дозы) и, воз-
можно, по способности подавлять действие провоспали-
тельных медиаторов, участвующих в развитии аллерги-
ческой реакции [102, 103].

Только по особым показаниям (генерализованная 
крапивница со стабильными показателями гемодинами-
ки) возможно рассмотреть назначение антигистаминных 
средств системного действия (седативных, первого поко-
ления) парентерально в соответствии с инструкциями 
к препаратам: клемастин (с возраста 1 год — внутри-
мышечно, с возраста 18 лет — внутримышечно или вну-
тривенно), хлоропирамин (с возраста 1 мес — внутри-
мышечно или, в острых тяжелых случаях, под контролем 
врача — внутривенно).

Детям в возрасте до 6 мес, учитывая отсутствие 
зарегистрированных к применению антигистаминных 
средств системного действия (второго поколения), крат-
ким курсом может быть назначен диметинден (режим 
дозирования: пациентам от 1 мес до 12 лет из расчета 
2 капли на 1 кг массы тела ребенка или 0,1 мг/кг раз-
делить на 3 приема).

В случае развития ангиоотека в области гортани 
при необходимости рекомендовано проведение экс-
тренной интубации или трахеостомии. В том случае, 
когда крапивница и/или ангиоотек являются симптомом 
анафилаксии, показана соответствующая терапия (см. 
клинические рекомендации «Анафилактический шок»). 
Пациентам с хронической индуцированной крапивницей, 
перенесшим анафилаксию, необходимо иметь при себе 
противошоковый набор, обязательно включающий р-р 
эпинефрина 0,1% 1,0 мл в ампулах [104, 105].

Пациентам с острой крапивницей и/или ангиоотеком 
в случае отсутствия эффекта от терапии антигистамин-
ными средствами системного действия рекомендуется 
рассмотреть применение с целью купирования острых 
проявлений терапии глюкокортикоидами минимальным 
необходимым курсом [13, 19, 106–108]. Уровень убе-

дительности рекомендаций — C (уровень достовер-

ности доказательств — 4). Для купирования остро-
го эпизода коротким курсом (у взрослых до 10 дней, 
у детей — 3–7 сут) может использоваться перорально 
преднизолон в дозе 20–50 мг/сут у взрослых и в дози-
ровке 1–2 мг/кг/сут у детей. Постепенной отмены глюко-
кортикоидов при коротком курсе терапии не требуется. 
Согласно инструкции может применяться также декса-
метазон [2, 23, 83, 106, 107].

Возможно применение метилпреднизолона взрос-
лым с тяжелым ангиоотеком, которым требуется госпи-
тализация по поводу ангиоотека: 60–80 (125) мг 
внутривенно в начале терапии, далее — переходить 
на пероральный прием на 5–7 дней [104, 109].

Терапия хронической крапивницы

Первая линия терапии хронической крапивницы. 

Антигистаминные средства системного 

действия (неседативные, второго поколения) 

в стандартной дозе

Пациентам с хронической крапивницей рекоменду-
ется использовать антигистаминные средства систем-

ного действия (неседативные, второго поколения) 
с целью полного или частичного устранения волдырей 
и кожного зуда [99–101]. Уровень убедительности 

рекомендаций — А (уровень достоверности доказа-

тельств — 1). Антигистаминные средства системного 
действия (неседативные, второго поколения), приме-
няемые с целью полного или частичного устранения 
волдырей и кожного зуда, должны обладать следующими 
преимущественными характеристиками: селективное 
воздействие на H1-рецепторы, быстрое наступление 
клинического эффекта, эффективность в течение 24 ч 
и более, отсутствие тахифилаксии (привыкания), высокий 
уровень безопасности, отсутствие седативного эффек-
та, отсутствие клинически значимых взаимодействий 
с пищей, лекарственными препаратами, отсутствие кар-
диотоксичности. Они не должны являться субстрата-
ми транспортных белков и взаимодействовать с систе-
мой цитохромов P4503A (CYP3A) [46, 54, 97, 110–112]. 
Отдельные антигистаминные средства системного дей-
ствия (неседативные, второго поколения) различаются 
по фармакодинамике и фармакокинетике, способности 
проникать через гематоэнцефалический барьер и вызы-
вать седацию (более выражено у цетиризина, в зависи-
мости от дозы) и, возможно, по способности подавлять 
действие провоспалительных медиаторов, участвующих 
в развитии аллергической реакции [102, 103].

Всем пациентам с хронической крапивницей рекомен-
дуется принимать антигистаминные средства системного 
действия (неседативные, второго поколения) регулярно, 
а не по потребности с целью полного или частичного 
устранения волдырей и кожного зуда [2, 99, 113–115]. 
Уровень убедительности рекомендаций — А (уро-

вень достоверности доказательств — 2). Основная 
цель применения антигистаминных средств системного 
действия (неседативных, второго поколения) — предот-
вращение эффектов медиаторов тучных клеток в орга-
нах-мишенях. Данная группа лекарственных средств 
действует как обратный агонист H1-рецепторов, ста-
билизирующий их в неактивном состоянии. Это объяс-
няет необходимость длительного постоянного приема 
антигистаминных средств системного действия (несе-
дативных, второго поколения). У пациентов с индуци-
руемыми формами крапивницы возможно назначе-
ние антигистаминных средств системного действия 
(неседативных, второго поколения) в режиме приема 
в связи с предполагаемым действием триггера (воз-
действие холодового фактора, физической нагрузки 
и т.д.). В случае длительного воздействия триггера 
прием антигистаминных средств системного действия 
(неседативные, второго поколения) может не отличать-
ся от такового при ХСК.

Дезлоратадин детям в возрасте от 6 до 12 мес по 1 мг 
1 р/сут; детям в возрасте с 1 года до 5 лет — по 1,25 мг 
1 р/сут; детям в возрасте от 6 до 11 лет — по 2,5 мг 
1 р/ сут; взрослым и подросткам от 12 лет — по 5 мг 
1 р/ сут.

Левоцетиризин детям в возрасте от 2 до 6 лет
по 1,25 мг 2 р/сут; взрослым и детям старше 6 лет — 
по 5 мг 1 р/сут.

Лоратадин детям в возрасте от 2 до 12 лет при массе 
тела 30 кг и менее — по 5 мг 1 р/сут, при массе тела 
более 30 кг — 10 мг 1 р/сут; взрослым и подросткам 
старше 12 лет — по 10 мг 1 р/сут.

Фексофенадин при хронической крапивнице взрос-
лым и подросткам старше 12 лет — 180 мг/сут.

Цетиризин детям в возрасте от 6 до 12 мес — 
по 2,5 мг 1 р/сут; детям в возрасте от 1 года до 2 лет — 
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по 2,5 мг 2 р/сут; детям в возрасте от 2 до 6 лет — 
по 2,5 мг 2 р/ сут или 5 мг 1 р/сут; взрослым и детям 
старше 6 лет — по 5–10 мг 1 р/сут.

Эбастин взрослым и подросткам старше 12 лет — 
по 10–20 мг 1 р/сут (существует сублингвальная быстро-
диспергируемая форма).

Рупатадин взрослым и подросткам старше 12 лет — 
по 10 мг 1 р/сут.

Биластин взрослым и подросткам старше 12 лет — 
по 20 мг 1 р/сут.

Всем пациентам с хронической крапивницей при отсут-
ствии особых показаний не рекомендуется применение 
антигистаминных средств системного действия (седатив-
ных, препаратов первого поколения) как в виде таблеток, 
так и парентерально с целью минимизации побочных 
эффектов лечения [116–118]. Уровень убедительности 

рекомендаций — С (уровень достоверности дока-

зательств — 5). Побочные эффекты антигистаминных 
средств системного действия (седативных, первого поко-
ления) обусловлены их проникновением через гематоэн-
цефалический барьер и связыванием с Н1-рецепторами 
головного мозга. В результате развиваются седатив-
ный эффект, нарушение координации, внимания. Кроме 
этого, антигистаминные средства системного действия 
(седативные, первого поколения) вызывают блокаду 
М-холинорецепторов с развитием сухости слизистых обо-
лочек, нарушения зрения и мочеиспускания, оказывают 
хинидино-подобное влияние на миокард с развитием 
нарушений ритма. Для этой группы препаратов харак-
терны тахифилаксия и необходимость в неоднократном 
суточном приеме для сохранения эффективности.

Увеличение дозы антигистаминных средств 

системного действия (неседативных, второго 

поколения)

Взрослым пациентам c крапивницей рекомендуется 
повышение дозы антигистаминных средств системного 
действия (неседативных, второго поколения) от двукрат-
ной до четырехкратной в случае неполного эффекта 
от указанных в инструкции доз с целью полного или частич-
ного устранения волдырей и кожного зуда [119–124]. 
Уровень убедительности рекомендаций — В (уро-

вень достоверности доказательств — 2). Необходимо 
помнить, что повышение дозы антигистаминных средств 
системного действия (неседативных, второго поколе-
ния) не зарегистрировано (за исключением эбастина — 
в 2 раза (с возраста 15 лет)).

Тем не менее, на основании исследований взрослым 
пациентам возможно увеличение дозы фексофенадина 
в 1,5 раза [123] до четырехкратной для биластина [125], 
дезлоратадина, эбастина, фексофенадина, левоцетири-
зина [119, 120, 123], трехкратной — цетиризина [126], 
двукратной — цетиризина [127], двукратной — рупата-
дина [121, 124].

В случае отсутствия эффекта от четырехкратно увели-
ченной дозы антигистаминных средств системного дей-
ствия (неседативных, второго поколения) дальнейшее 
увеличение дозы не проводится.

При необходимости увеличения дозы антигистамин-
ного средства системного действия (второго поколения) 
рекомендуется увеличивать дозу одного, а не комбини-
ровать разные лекарственные средства с целью полного 
или частичного устранения волдырей и кожного зуда [11, 
13, 128]. Уровень убедительности рекомендаций — C 

(уровень достоверности доказательств — 4).

Рекомендуется рассмотреть (с осторожностью) уве-
личение дозы антигистаминных средств системного 

действия (неседативных, второго поколения) до дву-
кратной при неэффективности лицензированных доз 
данных препаратов детям с хронической крапивницей 
с лечебной целью [2, 19, 129]. Уровень убедительности 

рекомендаций — C (уровень достоверности доказа-

тельств — 5). При сохранении симптомов крапивницы 
у детей на фоне применения возрастной дозы антиги-
стаминных средств системного действия (неседативных, 
второго поколения) более 2–4 нед или ранее, если сим-
птомы нестерпимы для пациента, дозу антигистаминного 
средства системного действия (неседативного, второго 
поколения) возможно увеличить в 2 раза (вторая линия 
терапии) (увеличение дозы эбастина в 2 раза разрешено 
с возраста 15 лет).

У детей в связи с недостаточностью доказатель-
ной базы следует придерживаться такой тактики лече-
ния с осторожностью: для пациентов детского возраста 
решение об увеличении дозы антигистаминных средств 
системного действия (неседативных, второго поколе-
ния) следует принимать индивидуально [19, 129, 130]. 
Описаны исследования, демонстрирующие безопасность 
повышения до четырехкратной дозы в группах детей 
до 12 лет цетиризина, старше 12 лет — рупатадина [129], 
также до двух-, трех- и четырехкратной — для разных 
антигистаминных средств системного действия (неседа-
тивных, второго поколения) [130].

Назначение препаратов по незарегистрированным 
показаниям, дозам, возрастным ограничениям прово-
дится по решению врачебной комиссии, с одобрения 
Локального независимого этического комитета меди-
цинской организации (при его наличии) и при усло-
вии получения информированного согласия пациен-
та / законного представителя и пациента, достигшего 
15 лет.

Вторая линия терапии хронической крапивницы

Пациентам и детям с 12-летнего возраста при ХСК 
в случае если симптомы сохраняются более 2–4 нед 
на фоне лечения антигистаминными средствами систем-
ного действия (неседативными, второго поколения) 
в увеличенной дозе (или ранее, если симптомы нестер-
пимы), к терапии антигистаминными средствами систем-
ного действия (неседативными, второго поколения) 
рекомендуется добавить омализумаб с целью полного 
или частичного устранения волдырей и кожного зуда [13, 
110, 131–141]. Уровень убедительности рекоменда-

ций — А (уровень достоверности доказательств — 1). 
Рекомендуемая доза омализумаба для лечения спонтан-
ной крапивницы — 300 мг подкожно один раз в 4 нед 
не менее 6 мес лечения.

В случае отсутствия достаточного ответа на лицензи-
рованную дозу возможно увеличение дозы омализумаба 
до 600 мг и/или сокращение интервала между инъек-
циями до 2 нед (осуществляется по решению врачебной 
комиссии, с одобрения Локального независимого эти-
ческого комитета медицинской организации (при его 
наличии) и при условии получения информированного 
согласия пациента / родителей (законных представите-
лей) и ребенка старше 15 лет) [142–146]. Ожидаемые 
сроки наступления эффекта омализумаба — от несколь-
ких дней до нескольких недель. Раннее прекращение 
терапии может привести к потере пациентов с поздним 
ответом. Начало терапии омализумабом не является 
определяющим фактором одновременной отмены анти-
гистаминных средств системного действия (неседатив-
ных, второго поколения). Для назначения омализумаба 
у пациентов с ХСК не требуется учитывать уровень обще-
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го IgE и вес — в отличие от пациентов с бронхиальной 
астмой.

Третья линия терапии хронической крапивницы. 

Циклоспорин

Рекомендуется добавить циклоспорин к терапии анти-
гистаминными средствами системного действия (неседа-
тивными, второго поколения) при неадекватном контроле 
симптомов на фоне терапии антигистаминными средства-
ми системного действия (неседативными, второго поколе-
ния) и омализумабом (если симптомы сохраняются в тече-
ние 6 мес или ранее, если симптомы нестерпимы, либо 
в отсутствии омализумаба) с целью полного или частич-
ного устранения волдырей и кожного зуда [147–156]. 
Уровень убедительности рекомендаций — А (уровень 

достоверности доказательств — 2). Лечение цикло-
спорином должно осуществляться врачами, имеющими 
опыт проведения иммуносупрессивной терапии и облада-
ющими возможностью обеспечить адекватное наблюде-
ние за больным: регулярное физикальное обследование, 
измерение артериального давления на периферических 
артериях (при необходимости — суточное мониториро-
вание артериального давления), контроль лабораторных 
показателей. Назначение препарата требует постоянного 
контроля функции почек, печени, артериального давле-
ния. Перед началом терапии циклоспорином необходимо 
исключить наличие инфекционных заболеваний (туберку-
леза, гепатитов В и С), гипертензии, заболеваний почек, 
печени, злокачественных образований, изучить данные 
о сопутствующей медикаментозной терапии, которые 
необходимо проверять во время каждого последующего 
визита. Артериальное давление контролируют до лечения, 
на 2, 4, 6, 8-й нед, далее — ежемесячно (измеряется дваж-
ды, значения не должны превышать 140/90 мм рт. ст. 
для взрослых пациентов).

Лабораторные показатели, требующие контро-
ля: общий (клинический) анализ крови необходим, так 
как циклоспорин может вызвать развитие нежелатель-
ных явлений — лейкопении, анемии, тромбоцитопе-
нии (исходный уровень, затем — ежемесячно) [157], 
исследование уровня креатинина в крови (исходный 
уровень — среднее из 2 отдельных измерений нато-
щак; если расхождение составляет 10%, необходимо 
повторить исследование); далее — на 2, 4, 6 и 8-й 
нед, затем — ежемесячно), исследование уровня калия 
в крови (исходный уровень, затем — ежемесячно), 
исследование уровня общего магния в сыворотке крови 
(исходный уровень, затем — ежемесячно), анализ крови 
для оценки нарушений липидного обмена биохимиче-
ский, аспартатаминотрансферазы, аланинаминотранс-
феразы, билирубина, уровня мочевины в крови (исход-
ный уровень, затем — ежемесячно), мочевой кислоты 
(исходный уровень, затем — ежемесячно), исследование 
уровня циклоспорина (при возможности) для контроля 
безопасности проводимой системной терапии цикло-
спорином; туберкулиновый тест исходно; если это необ-
ходимо — осуществить скрининговые тесты онкопоиска 
[157]. Циклоспорин способен вызвать развитие неже-
лательных явлений — увеличение концентрации креа-
тинина и мочевины в плазме крови, гиперлипидемию, 
гиперурикемию, гиперкалиемию, гипомагниемию, гипер-
гликемию, может также вызывать дозозависимое обра-
тимое увеличение концентрации билирубина в плаз-
ме крови и активности ферментов печени. Возможно 
гепатотоксическое действие циклоспорина с развитием 
холестаза, желтухи, гепатита и печеночной недостаточ-
ности [157].

Повышение уровня креатинина в крови может свиде-
тельствовать о нефротоксическом действии и потребо-
вать снижения дозы: на 25% при возрастании уровня кре-
атинина в крови более чем на 30% от исходного и на 50%, 
если уровень его повышается вдвое. Если уменьшение 
дозы в течение 4 нед не приводит к снижению уровня 
креатинина в крови, циклоспорин отменяют.

Диапазон рекомендуемых доз циклоспорина: 
2–5 мг/ кг, в среднем 3,5 мг/кг, разделенных на 2 при-
ема. Если начальная доза 2,5 мг/кг/сут не позволяет 
достичь удовлетворительного ответа в течение 2 нед, 
суточную дозу увеличивают до максимальной — 5 мг/ кг. 
При достижении удовлетворительного клинического 
результата дозу постепенно снижают и, если возможно, 
отменяют, а при последующем обострении назначают 
в предыдущей эффективной дозе. Препарат следует 
отменять постепенно, снижая его дозу на 1 мг/кг/нед 
в течение 4 нед или на 0,5–1 мг/кг каждые 2 нед.

Применение живых ослабленных вакцин во время 
лечения циклосоприном не рекомендуется. Пациентам, 
получающим данную терапию, рекомендуется вакцинация 
против пневмококка и гриппа [157]. Не следует проводить 
длительную терапию циклоспорином (более 3 мес).

Терапия обострения крапивницы

и/или ангиоотека

Для лечения тяжелого обострения крапивницы 
с целью полного и/или частичного устранения волдырей 
и кожного зуда рекомендуется короткий курс глюкокор-
тикоидов [13, 19, 106, 107]. Уровень убедительности 

рекомендаций — C (уровень достоверности доказа-

тельств — 5).

Для купирования обострения коротким курсом 
(у взрослых до 10 дней, у детей — 3–7 сут) может исполь-
зоваться перорально преднизолон в дозе 20–50 мг/ сут 
у взрослых и в дозировке 1–2 мг/кг/сут у детей. 
Постепенной отмены глюкокортикоидов при коротком 
курсе терапии не требуется. Согласно инструкции может 
применяться также дексаметазон [2, 23, 106, 107].

Взрослым с тяжелым ангиоотеком, которым требу-
ется госпитализация по поводу ангиоотека, возможно 
применение метилпреднизолона: 60–80 (125) мг вну-
тривенно в начале терапии, далее — переходить на перо-
ральный прием на 5–7 дней [104, 109].

Не рекомендуется использование длительных курсов 
глюкокортикоидов для лечения пациентов с хрониче-
ской крапивницей с целью предупреждения развития 
побочных эффектов данных препаратов [2]. Уровень 

убедительности рекомендаций — C (уровень досто-

верности доказательств — 5).

В случае жизнеугрожающей ситуации при развитии 
ангиоотека в области гортани рекомендуется проведение 
экстренной интубации трахеи или трахеостомии [104]. 
Уровень убедительности рекомендаций — C (уровень 

достоверности доказательств — 5). Показание к хирур-
гическому вмешательству у пациентов с ангиоотеком 
в области гортани определяют на основании результа-
тов клинического обследования. В том случае, когда 
обострение крапивницы и/или ангиоотек являются сим-
птомом анафилаксии, показана соответствующая тера-
пия (см. клинические рекомендации «Анафилактический 
шок»). Пациентам, перенесшим анафилаксию, необходимо 
иметь при себе противошоковый набор, обязательно 
включающий р-р эпинефрина 0,1% 1,0 мл в ампулах.

Пациентам с крапивницей не рекомендуется рутин-
ное назначение глюкокортикоидов, применяемых 
в дерматологии (топической кортикостероидной тера-
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пии). Возможно рассмотреть данный вариант терапии 
только для некоторых пациентов с замедленной от дав-
ления крапивницей [2, 158–160]. Уровень убедитель-

ности рекомендаций — C (уровень достоверности 

доказательств — 4).

Альтернативная терапия крапивницы

Не рекомендовано рутинное применение альтерна-
тивной терапии ХСК в связи с очень низким уровнем 
доказательств эффективности и/или безопасности. 
Возможно рассмотреть использование взрослым паци-
ентам только в исключительных случаях при отсутствии 
эффекта от других видов терапии:
• дапсон от 25 мг/сут с постепенным повышением дозы 

до 100 мг/сут [161] или в дозе 100 мг/сут в течение 
3 или 6 нед [162]. Уровень убедительности реко-

мендаций — B (уровень достоверности доказа-

тельств — 3).

или
• сульфасалазин 500 мг, или 2000 мг, или 3000 мг, 

или 4000 мг/сут [161]. Уровень убедительности 

рекомендаций — B (уровень достоверности дока-

зательств — 3).

или
• метотрексат — таблетки (2,5 мг каждые 12 ч 2–3 дня 

в неделю, в течение 1–2 нед или 10–15–20 мг/ сут 
1 р/ нед) [161]. Уровень убедительности реко-

мендаций — B (уровень достоверности доказа-

тельств — 3).

или
• иммуноглобулин человека нормальный — внутри-

венно 0,2–0,5–1 г/кг/сут — разово или в течение 
3 дней, либо 0,4 г/кг/сут или 2 г/кг/сут — в течение 
5 дней, либо 2 г/кг каждые 4–6 нед, либо 0,15 г/кг 
(курсом от 6 до 51 введения в зависимости от кли-
нической ситуации) [161]. Уровень убедительности 

рекомендаций — B (уровень достоверности дока-

зательств — 3).

или
• монтелукаст — таблетки (10 мг в день) [163, 164]). 

Уровень убедительности рекомендаций — C (уро-

вень достоверности доказательств — 5).

или
• плазмаферез (код медицинской услуги 

A18.05.001.001) — 3 раза в течение 5 дней, тоталь-
ный объем удаленной плазмы — 4,2–9,01 л (в сред-
нем 6,9 л) [165] или 6 процедур через день, объем 
удаляемой плазмы — 200–300 мл (тотальный объем 
удаленной плазмы в течение курса — 2000 мл) [111]. 
Уровень убедительности рекомендаций — C (уро-

вень достоверности доказательств — 4).

Назначение препаратов по незарегистрированным 
показаниям, дозам, возрастным ограничениям прово-
дится по решению врачебной комиссии, с одобрения 
Локального независимого этического комитета меди-
цинской организации (при его наличии) и при усло-
вии получения информированного согласия пациен-
та / законного представителя.

Терапия крапивницы при беременности 

и лактации

Тот же лечебный алгоритм у беременных и кормя-
щих женщин с целью полного или частичного устране-
ния волдырей и кожного зуда необходимо применять 
с осторожностью и оценкой «риск – польза» [2]. Уровень 

убедительности рекомендаций — C (уровень досто-

верности доказательств — 5). Всем беременным 

пациенткам с крапивницей (с учетом соблюдения прин-
ципа безопасности применения препаратов при бере-
менности и грудном вскармливании) рекомендуется при-
нимать антигистаминные средства системного действия 
(неседативные, второго поколения) для лечения с целью 
устранения кожного зуда и волдырей: лоратадин с воз-
можной экстраполяцией на цетиризин с экстраполяцией 
на левоцетиризин [2, 166, 167].

Современные антигистаминные средства системного 
действия (неседативные, второго поколения) применяют-
ся в качестве терапии первой линии крапивницы у бере-
менных. Прием этих препаратов связан с допустимым 
риском. Эти средства относятся к категории В (исследо-
вания на животных не выявили риски отрицательного 
воздействия на внутриутробного ребенка, но не прово-
дились адекватные хорошо контролируемые исследо-
вания у беременных женщин). В настоящее время нет 
данных о врожденных дефектах у детей женщин, прини-
мавших антигистаминные средства системного действия 
(неседативные, второго поколения) во время беремен-
ности [166, 168–171].

Все антигистаминные средства системного действия 
обнаруживаются в грудном молоке в низких концентра-
циях. Исследования по безопасности повышенных доз 
антигистаминных средств системного действия (неседа-
тивных, второго поколения), принимаемых беременными 
и кормящими женщинами, не проводились.

Применение антигистаминных средств системного 
действия (седативных, первого поколения) непосред-
ственно перед родами может вызвать угнетение дыха-
ния и другие нежелательные явления у новорожденных. 
Препараты следующих этапов применяются с учетом 
индивидуальных показаний, оценки «риск – польза» 
для беременной женщины и внутриутробного ребенка, 
тератогенности и эмбриотоксичности [2].

С учетом расширения показаний для назначения 
омализумаба при хронической крапивнице обсуждается 
вопрос о возможном его применении при беременности, 
и описаны случаи безопасного и эффективного примене-
ния омализумаба у беременных пациенток с ХСК [172–175].

По классификации FDA циклоспорин относится 
к категории С: польза от применения может превышать 
риски. Обсуждается вопрос о возможном использо-
вании циклоспорина при беременности у пациенток 
с хронической крапивницей, в настоящее время есть 
опыт применения препарата у беременных пациенток 
с аутоиммунной и другой патологией [176–178].

Не рекомендуется применять антигистаминные сред-
ства системного действия (седативные, первого поколе-
ния) у беременных с ХСК с целью полного или частичного 
устранения волдырей и кожного зуда в связи с недо-
статочным профилем безопасности [117, 179]. Уровень 

убедительности рекомендаций — C (уровень досто-

верности доказательств — 5).

МЕДИЦИНСКАЯ РЕАБИЛИТАЦИЯ
Всем пациентам (законным представителям паци-

ентов) с крапивницей необходимо проводить обуче-
ние с целью повышения информированности пациента 
о причинах, симптомах, методах обследования, лечения 
и контроля крапивницы [180–182]. Уровень убедитель-

ности рекомендаций — C (уровень достоверности 

доказательств — 4). Программа обучения пациентов 
(законных представителей пациентов) с крапивницей 
должна включать предоставление информации о забо-
левании, составление индивидуального плана лечения 
для пациента и обучение заполнению дневников оценки 
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тяжести и контроля над заболеванием. Цель обучения — 
сообщить пациенту с крапивницей и членам его семьи 
информацию, необходимую для максимально эффектив-
ного лечения. Обучение предусматривает проведение 
просветительской работы среди всех участников лечеб-
ного процесса: самого пациента с крапивницей, членов 
его семьи, медицинских работников.

Рекомендуется рассмотреть необходимость консуль-
тации медицинского психолога и проведение соответ-
ствующих реабилитационных мероприятий пациентам 
с хронической крапивницей и/или их законным пред-
ставителям, испытывающим стресс, тревожность, бес-
покойство и т.п. с целью устранения этих проблем [20, 
24, 183]. Уровень убедительности рекомендаций — C 

(уровень достоверности доказательств — 5).

ПРОФИЛАКТИКА И ДИСПАНСЕРНОЕ 
НАБЛЮДЕНИЕ
Профилактика

Профилактика направлена на сохранение длитель-
ной ремиссии и предупреждение обострений и вклю-
чает в себя элиминационные мероприятия: устранение 
или ограничение воздействия физических или иных триг-
геров крапивницы (холод, тепло, физическая нагруз-
ка, ингибиторы АПФ, НПВП и т.п.), контроль активности 
заболевания с помощью анкет (UAS7, UCT, AAS), прием 
базисной терапии.

Рекомендуется проведение вакцинации по индиви-
дуальному плану в период контроля заболевания [184]. 
Уровень убедительности рекомендаций — C (уро-

вень достоверности доказательств — 5). Необходимо 
обеспечить индивидуальный подход к вакцинации.

Вакцинация не проводится в период обострения 
заболевания. Учитывая, что польза от вакцинации пре-
вышает возможные риски, необходимо обеспечить воз-
можность проведения необходимых профилактических 
прививок в условиях стабильного течения болезни.

Диспансерное наблюдение

Ведение пациентов с острой крапивницей и в стан-
дартных случаях хронической крапивницы при достиже-
нии контроля над заболеванием может осуществляться 
врачом-педиатром/врачом-терапевтом (в случае их отсут-
ствия — врачом общей практики (семейным врачом)).

Этап диагностики, назначения и контроля терапии 
осуществляется с участием врача аллерголога-иммуно-
лога, врача-педиатра/врача-терапевта, врача-дермато-
венеролога. Если есть показания, то назначают консуль-
тации врача-гастроэнтеролога, врача-эндокринолога, 
врача-эндокринолога детского, врача-ревматолога, вра-
ча-онколога, врача онколога-гематолога детского, вра-
ча-инфекциониста, врача-невролога, врача-психиатра, 
врача-гематолога, врача-оториноларинголога, врача-
пульмонолога и/или других специалистов согласно кли-
нической необходимости.

Динамическое (диспансерное) наблюдение паци-
ента с хронической крапивницей осуществляется 1 раз 
в 3–6 мес врачом аллергологом-иммунологом или врачом-
дерматовенерологом. В случае приема пациентом иммуно-
супрессивных препаратов наблюдение должно включать 
в себя диагностические мероприятия контроля состояния 
пациента (указано в соответствующих разделах).

ОРГАНИЗАЦИЯ ОКАЗАНИЯ
МЕДИЦИНСКОЙ ПОМОЩИ
Пациентам с крапивницей и ангиоотеком в зависимо-

сти от необходимости может быть оказана медицинская 

помощь любого вида, условия, формы, предусмотренных 
законодательством Российской Федерации.

Ведением пациентов с крапивницей и ангиоотеком 
обычно занимается врач аллерголог-иммунолог/врач-
дерматовенеролог, а также врач-педиатр/врач-терапевт 
и другие специалисты при необходимости.

Чаще госпитализация осуществляется в аллерголо-
гическое/дерматовенерологическое/педиатрическое/
терапевтическое отделение.

Первичная медико-санитарная помощь предусматри-
вает мероприятия по профилактике, диагностике, лече-
нию крапивницы и ассоциированных с ней заболеваний, 
медицинской реабилитации, формированию здорового 
образа жизни.

Первичная доврачебная медико-санитарная помощь 
оказывается медицинскими работниками со средним 
медицинским образованием.

Первичная врачебная медико-санитарная помощь 
оказывается врачами-терапевтами, врачами-педиа-
трами и врачами общей практики (семейными врача-
ми); в педиатрической практике врач общей практики 
(семейный врач) должен лишь на первичном этапе 
осуществить маршрутизацию пациента детского воз-
раста к врачу-педиатру, в том числе может (напри-
мер, при возникновении потребности) оказать меди-
цинскую помощь в неотложной и экстренной формах 
в условиях отсутствия врача-педиатра в первичном 
звене (на этапе первичной медико-санитарной меди-
цинской помощи).

При наличии медицинских показаний к медицинской 
помощи, не требующей оказания в стационарных услови-
ях, врач-терапевт участковый, врач-педиатр участковый, 
врач общей практики (семейный врач), медицинский 
работник со средним медицинским образованием, врач-
терапевт, врач-педиатр направляют пациента в кабинет 
врача аллерголога-иммунолога и/или врача-дермато-
венеролога медицинской организации для оказания 
первичной специализированной медико-санитарной 
помощи.

Первичная специализированная медико-санитарная 
помощь оказывается врачом аллергологом-иммуноло-
гом или врачом-дерматовенерологом, а в случае его 
отсутствия — врачом-терапевтом, врачом-педиатром.

При невозможности оказания медицинской помо-
щи в рамках первичной медико-санитарной помощи 
и наличии медицинских показаний пациент направляет-
ся в медицинскую организацию, оказывающую специ-
ализированную медицинскую помощь.

При наличии медицинских показаний пациенту может 
быть оказана скорая, в том числе скорая специализиро-
ванная медицинская помощь.

Показания к госпитализации:
1) тяжелые формы острой крапивницы и ангионев-

ротический отек в области гортани с риском асфиксии;
2) крапивница, сопровождающая анафилаксию;
3) тяжелые формы обострения хронической крапив-

ницы и ангионевротический отек, торпидные к амбула-
торному лечению.

Специализированная, в том числе высокотехноло-
гичная, медицинская помощь оказывается врачами 
аллергологами-иммунологами и/или врачами-дерма-
товенерологами, врачами-педиатрами в стационарных 
условиях и включает в себя профилактику, диагностику, 
лечение заболеваний и состояний, требующих использо-
вания специальных биологических препаратов, методов 
и сложных медицинских технологий, а также медицин-
скую реабилитацию.
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Длительность стационарного этапа оказания меди-
цинской помощи всем пациентам с крапивницей (в том 
числе в условиях дневного пребывания) зависит от сте-
пени тяжести состояния пациента, нозологической фор-
мы крапивницы, скорости и степени достижения клини-
ческого эффекта терапии.

При наличии у пациента медицинских показаний 
к оказанию высокотехнологичной медицинской помо-
щи направление пациента в медицинскую организа-
цию, оказывающую высокотехнологичную медицинскую 
помощь, осуществляется в соответствии с Порядком 
направления граждан Российской Федерации для оказа-
ния высокотехнологичной медицинской помощи.

Эпизод острой крапивницы и/или ангиоотека 
без дальнейшего рецидивирования обычно не требует 
углубленного обследования; взрослых пациентов наблю-
дают в амбулаторно-поликлинических условиях врач 
аллерголог-иммунолог, врач-дерматовенеролог, врач-
терапевт; детей наблюдает в амбулаторно-поликлиниче-
ских условиях врач-педиатр, кратность в среднем 1 раз 
в 3–6 мес, по показаниям проводятся консультации спе-
циалистов. Комплексное обследование с динамическим 
контролем состояния, консультации других специалистов 
по показаниям проводятся детям 1 раз в 6–12 мес, 
в зависимости от степени тяжести и характера течения 
процесса, по показаниям амбулаторно / в дневном ста-
ционаре / в круглосуточном стационаре.

ДОПОЛНИТЕЛЬНАЯ ИНФОРМАЦИЯ 
Избегать условий, при которых возникает перегре-

вание: слишком теплая одежда, чрезмерная физическая 
нагрузка, употребление горячих блюд и напитков и т.п.

В случае замедленной крапивницы от давления и дер-
мографической крапивницы отказаться от тесной одежды, 
от переноса тяжелых грузов, расширить лямки рюкзака, 
чтобы уменьшить давление на поверхность кожи, избегать 
длительных пеших походов в случае отеков стоп и т.п.

Избегать условий, при которых возникает охлажде-
ние: слишком легкая одежда, употребление холодных 
напитков, пищи, длительное пребывание на холоде.

При солнечной крапивнице избегать прямого воз-
действия солнца, ношения открытой одежды, отказаться 
от отдыха в регионах с высокой инсоляцией, использо-
вать местные фотозащитные средства с SPF 50+, носить 
закрытую одежду и широкополые шляпы.

Острая спонтанная крапивница в большинстве случа-
ев остается единственным эпизодом в жизни пациента.

При острой крапивнице, сопровождающей анафилак-
тическую реакцию, отсутствие медицинской помощи и про-
медление в ее оказании может оказаться фатальным.

При холодовой крапивнице в результате купания 
в холодной воде пациент может погибнуть вследствие 
системных проявлений (падение артериального давле-
ния, удушье).

Отек гортани без оказания помощи может быть фатален.
Средняя продолжительность ХСК — от 2 до 5 лет 

[185, 186].
Спонтанная ремиссия отмечается у 30–50% пациен-

тов с ХСК в течение 1 года [187, 188]. Частота наступления 
спонтанной ремиссии у детей выше [189, 190]. Симптомы 
сохраняются в пределах 5 лет у 30% пациентов. Более 
20% пациентов страдают дольше 5 лет [187, 191].

Для хронической крапивницы характерно волно-
образное течение без прогрессирующего ухудшения.

Антигистаминные средства системного действия 
эффективны у 40–60% пациентов с ХСК.
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ПРИЛОЖЕНИЕ

МЕТОДОЛОГИЯ РАЗРАБОТКИ КЛИНИЧЕСКИХ РЕКОМЕНДАЦИЙ

Настоящие рекомендации предназначены для при-
менения медицинскими организациями и учреждениями 
федеральных, территориальных и муниципальных орга-
нов управления здравоохранением, систем обязательно-
го и добровольного медицинского страхования, другими 
медицинскими организациями различных организацион-
но-правовых форм деятельности, направленной на ока-
зание медицинской помощи.

Целевая аудитория

данных клинических рекомендаций 

1. Врачи аллергологи-иммунологи.
2. Врачи-дерматовенерологи.

3. Врачи-терапевты.
4. Врачи-педиатры.
5. Врачи общей практики (семейные врачи).
6. Врачи-оториноларингологи.
7. Врачи анестезиологи-реаниматологи.
8. Врачи-эндокринологи.
9. Врачи-эндокринологи детские.
10. Врачи-ревматологи.
11. Врачи-инфекционисты.
12. Студенты-медики, ординаторы, аспиранты, слуша-

тели циклов повышения квалификации по указан-
ным специальностям и др.

Таблица 1. Шкала оценки уровней достоверности доказательств (УДД) для методов диагностики (диагностических вмешательств)

Table 1. Scale of assessment of levels of evidence for diagnostic methods (diagnostic interventions)

УДД Расшифровка

1
Систематические обзоры исследований с контролем референсным методом или систематический обзор рандомизиро-
ванных клинических исследований с применением метаанализа

2
Отдельные исследования с контролем референсным методом или отдельные рандомизированные клинические иссле-
дования и систематические обзоры исследований любого дизайна, за исключением рандомизированных клинических 
исследований, с применением метаанализа

3
Исследования без последовательного контроля референсным методом или исследования с референсным методом, не 
являющимся независимым от исследуемого метода, или нерандомизированные сравнительные исследования, в том 
числе когортные исследования

4 Несравнительные исследования, описание клинического случая

5 Имеется лишь обоснование механизма действия или мнение экспертов
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Методы, использованные

для сбора/селекции доказательств

Поиск в электронных базах данных.

Описание методов, использованных

для сбора/селекции доказательств

Доказательной базой для рекомендаций являются 
публикации, вошедшие в Кокрановскую библиотеку, 
базы данных EMBASE и MEDLINE. Глубина поиска состав-
ляла не менее 5 лет.

Экономический анализ 

Анализ стоимости не проводился и публикации 
по фармакоэкономике не анализировались.

Метод валидации рекомендаций

• Внешняя экспертная оценка.
• Внутренняя экспертная оценка.

Описание метода валидации рекомендаций

Настоящие рекомендации в предварительной вер-
сии были рецензированы независимыми экспертами, 
которых попросили прокомментировать прежде всего 
то, насколько интерпретация доказательств, лежащих 
в основе рекомендаций, доступна для понимания.

Получены комментарии со стороны врачей первичного 
звена и участковых терапевтов в отношении доходчивости 
изложения рекомендаций и их оценки важности рекомен-
даций как рабочего инструмента повседневной практики.

Предварительная версия была также направлена 
рецензенту, не имеющему медицинского образования, 
для получения комментариев с точки зрения перспектив 
пациентов.

Комментарии, полученные от экспертов, тщатель-
но систематизировались и обсуждались председателем 

и членами рабочей группы. Каждый пункт обсуждался, 
и вносимые в результате этого изменения в рекомен-
дации регистрировались. Если же изменения не вноси-
лись, то регистрировались причины отказа от внесения 
изменений.

Консультация и экспертная оценка

Предварительная версия была выставлена для широ-
кого обсуждения на сайте РААКИ для того, чтобы все 
заинтересованные лица имели возможность принять 
участие в обсуждении и совершенствовании рекомен-
даций.

Проект рекомендаций был рецензирован также 
независимыми экспертами, которых попросили про-
комментировать прежде всего доходчивость и точность 
интерпретации доказательной базы, лежащей в основе 
рекомендаций.

Рабочая группа

Для окончательной редакции и контроля качества 
рекомендации были повторно проанализированы чле-
нами рабочей группы, которые пришли к заключению, 
что все замечания и комментарии экспертов приняты 
во внимание, риск систематических ошибок при разра-
ботке рекомендаций сведен к минимуму.

Порядок обновления клинических рекомендаций 

Механизм обновления клинических рекомендаций 
предусматривает их систематическую актуализацию — 
не реже чем 1 раз в 3 года, а также при появлении новых 
данных с позиции доказательной медицины по вопросам 
диагностики, лечения, профилактики и реабилитации 
конкретных заболеваний, наличии обоснованных допол-
нений/замечаний к ранее утвержденным клиническим 
рекомендациям, но не чаще 1 раза в 6 мес.

Таблица 2. Шкала оценки уровней достоверности доказательств (УДД) для методов профилактики, лечения и реабилитации 
(профилактических, лечебных, реабилитационных вмешательств)

Table 2. Scale of assessment of levels of evidence for methods of prevention, treatment and rehabilitation (preventive, curative, 
rehabilitation interventions)

УДД Расшифровка

1 Систематический обзор рандомизированных клинических исследований с применением метаанализа

2
Отдельные рандомизированные клинические исследования и систематические обзоры исследований любого дизайна, 
за исключением рандомизированных клинических исследований, с применением метаанализа

3 Нерандомизированные сравнительные исследования, в том числе когортные исследования

4 Несравнительные исследования, описание клинического случая или серии случаев, исследования «случай – контроль»

5 Имеется лишь обоснование механизма действия вмешательства (доклинические исследования) или мнение экспертов

Таблица 3. Шкала оценки уровней убедительности рекомендаций (УУР) для методов профилактики, диагностики, лечения 
и реабилитации (профилактических, диагностических, лечебных, реабилитационных вмешательств)

Table 3.  Scale of assessment of levels of evidence for methods of prevention, diagnosis, treatment and rehabilitation (preventive, 
diagnostic, therapeutic, rehabilitation interventions)

УУР Расшифровка

A
Сильная рекомендация (все рассматриваемые критерии эффективности (исходы) являются важными, все исследования 
имеют высокое или удовлетворительное методологическое качество, их выводы по интересующим исходам являются 
согласованными)

B
Условная рекомендация (не все рассматриваемые критерии эффективности (исходы) являются важными, не все иссле-
дования имеют высокое или удовлетворительное методологическое качество и/или их выводы по интересующим исхо-
дам не являются согласованными)

C
Слабая рекомендация (отсутствие доказательств надлежащего качества — все рассматриваемые критерии эффектив-
ности (исходы) являются неважными, все исследования имеют низкое методологическое качество и их выводы по инте-
ресующим исходам не являются согласованными)
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В статье представлены важные для педиатров практические сведения о состоянии обеспеченности организма 
ребенка раннего возраста эссенциальным микроэлементом — железом, а также о причинах развития и стадийно-
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спечением организма железом, и диетологические стратегии, включая связанные со своевременным введением, 
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Обзор литературы

ВВЕДЕНИЕ. ЖЕЛЕЗО В ФИЗИОЛОГИЧЕСКИХ 
ПРОЦЕССАХ. ОБЩИЕ ВОПРОСЫ 
ОБЕСПЕЧЕННОСТИ ЖЕЛЕЗОМ ОРГАНИЗМА 
РЕБЕНКА РАННЕГО ВОЗРАСТА
Железо является одним из эссенциальных микро-

элементов в составе тканей человеческого орга-
низма; оно не только обеспечивает кислородтранс-

портную функцию крови (поскольку входит в состав 
гемоглобина), но и участвует во многих других процес-
сах: в синтезе цитохромов, миоглобина, железосодер-
жащих ферментов негеминовой структуры и других мито-
хондриальных ферментов [1–3]. Эти ферменты участвуют 
в тканевом дыхании, в процессах перекисного окисле-
ния, образовании субстратов, необходимых для синтеза О
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тканевых белков, и других метаболических процессах 
[4]. Поэтому наиболее важно адекватное потребление 
железа для детей раннего возраста в связи с быстрыми 
темпами их роста и анаболической направленностью 
метаболизма, а также интенсивной дифференцировкой 
тканей и формированием органов [5–7]. Для здоровья 
детей и профилактики инфекций особую важность пред-
ставляет участие железа в функционировании иммунной 
системы: в синтезе пропердина, комплемента, лизоци-
ма, секреторного иммуноглобулина А, интерферона гам-
ма; в активации фагоцитоза и естественных киллеров [1, 
7], а также в миелинизации проводящих путей и синтезе 
нейротрансмиттеров [8]. Первоначальные запасы желе-
за внутриутробный ребенок получает трансплацентарно 
от матери: специфические рецепторы микроворсинок 
плаценты осуществляют его трансмембранный пере-
нос, наиболее активно этот процесс происходит начиная 
с 28–32 нед беременности [7, 9]. При этом железо депо-
нируется в печени, селезенке, костном мозге и скелет-
ных мышцах и используется в процессе эритропоэза. 
К окончанию периода внутриутробного развития ребен-
ка при физиологическом течении беременности запасы 
железа в его организме принято считать достаточными; 
исследования состава тканей тела показали, что общее 
содержание железа в тканях новорожденного при этом 
составляет около 75 мг/кг его массы [5, 10]. Большая 
часть железа содержится в составе гемоглобина ново-
рожденного — 75–80% [5, 7].

После рождения ребенка (переход к легочному дыха-
нию) синтез гемоглобина прерывается, в связи с чем 
уровень его в сыворотке снижается в течение 1,5 мес — 
в среднем со 170 до 120 г/л [11]. Железо из распада-
ющихся эритроцитов активно поступает на этом этапе 
онтогенеза в тканевые депо (селезенка и печень в связи 
с этим несколько увеличиваются в размерах). В после-
дующие месяцы жизни младенца увеличивается объем 
циркулирующей крови и запасы железа утилизируются 
в процессе постнатального эритропоэза. У здорового 
доношенного ребенка первоначального запаса желе-
за достаточно до достижения им возраста 4–6 мес 
или удвоения исходной массы тела [5, 11].

Несмотря на более раннее предположение о том, 
что внутриутробный ребенок может накапливать доста-
точное количество железа независимо от уровня железа 
у матери [5, 12, 13], более поздние данные подчеркива-
ют важность уровня железа у матери для обеспечения 
железом внутриутробного ребенка и новорожденного. 
Младенцы, рожденные от матерей с латентным дефици-
том железа или анемией, имеют более низкие концен-
трации ферритина в пуповинной крови, что указывает 
на более низкие запасы железа [14, 15].

Осложнения беременности, такие как артериальная 
гипертензия и гестационный сахарный диабет, приво-
дят к развитию внутриутробной гипоксии и увеличива-
ют потребность развивающегося ребенка в железе; 
на фоне этих осложнений нарушается маточно-плацен-
тарный кровоток, что снижает поступление железа в его 
печень и головной мозг [8, 16]. Аналогичное негативное 
воздействие на транспорт железа оказывают курение 
беременной и наличие у нее ожирения [8, 17]; предпола-
гают, что повышение индекса массы тела у беременной 
вызывает увеличение концентрации в ее крови гепсиди-
на и маркеров воспаления, что снижает антенатальный 
транспорт железа [18].

Концентрация материнского ферритина 12–13,6 мкг/л 
была предложена некоторыми авторами в качестве 
порога, ниже которого уровень железа у внутриутроб-

ного ребенка подвергается риску быть сниженным [15, 
19]. Дефицит железа у матери к моменту родов приво-
дит к уменьшению запасов железа у ребенка [19–21], 
что может сохраняться в течение многих месяцев после 
рождения [22]. Zhang Y. и его коллеги в Китае наблюда-
ли, что анемия у матери во II триместре была связана 
с повышенным риском анемии у младенцев как в воз-
расте 5–7, так и в возрасте 11–13 мес [23].

Значимое влияние на количество полученного 
ребенком запаса железа оказывает время пережа-
тия пуповины — как преждевременное, так и позднее 
[7, 24], — поэтому рекомендуется отсроченное (пример-
но через 120–180 с после родов), но не запоздалое 
пережатие пуповины для всех здоровых новорожденных 
[8, 25, 26]. Отсроченное пережатие пуповины через 1 мин 
после рождения обеспечивает новорожденному поло-
вину объема плацентарной крови — 30–50 мл. Если 
ребенка сразу после рождения держат выше уровня пла-
центы (например, при оперативном родоразрешении), 
20–30 мл крови он теряет обратно в плаценту [26].

Поскольку накопление железа происходит преиму-
щественно в III триместре, большинство недоношенных 
детей рождаются с дефицитом железа [27, 28]; причем 
у многих недоношенных детей «стартовый» дефицит желе-
за постнатально усиливается из-за флеботомических 
кровопотерь [29]. При рождении глубоконедоношенного 
ребенка, как правило, из-за необходимости реанима-
ции противопоказано отсроченное пережатие пуповины, 
но может быть выполнена процедура сцеживания пупо-
вины (milking), что увеличивает резервы железа у незре-
лого младенца [26, 30, 31].

В возрасте ребенка после 4–6 мес обеспеченность 
железом зависит уже от поступления этого микроэле-
мента с прикормом; причем до достижения двухлетнего 
возраста в связи с быстрыми темпами роста потреб-
ность организма в железе выше, чем на других этапах 
онтогенеза [1]. Рекомендации по потреблению железа 
детьми раннего возраста Всемирная организация здра-
воохранения (ВОЗ) ранжировала в зависимости от био-
доступности этого микроэлемента [2] — так, в возрасте 
от 7 до 12 мес оно колеблется от 6,2 до 18,6 мг/сут; 
в возрасте 1–3 года — от 3,9 до 11,6 мг/сут. Для опре-
деления потребности организма в железе может быть 
использован метод факторного подхода. Согласно этому 
методу предполагается, что средняя масса тела здо-
рового ребенка составляет в 6 мес 7,5 кг, в 24 мес — 
12 кг; объем крови — 80 мл/кг, при этом общее содер-
жание железа в организме должно удвоиться с 6 до 
24 мес — с 300 до 600 мг; с учетом физиологических 
потерь железа 20 мкг в день ежедневное потребле-
ние железа на этом этапе онтогенеза должно состав-
лять 0,76 мг/кг в день при средней его биодоступности 
10% [32]. На основании клинических и диетологических 
исследований в различных публикациях рекомендуются 
следующие нормы ежедневного потребления железа: 
в возрасте от 6 до 12 мес — от 7,8 до 11 мг, от 1 года 
до 3 лет — от 5,8 до 9,0 мг [5]. Действующие рекоменда-
ции по потреблению железа в разных странах заметно 
различаются — так, например, для детей 7–12 мес 
английский комитет по питанию считает достаточным 
7–8 мг/кг/сут, а Европейское управление по безопаснос-
ти пищевых продуктов — 11 мг/кг/сут [33, 34]. Суточные 
нормы потребления железа в соответствии с норма-
тивным документом Российской Федерации для детей 
0–3 мес — 4 мг, 4–6 мес — 7 мг, 7–12 мес и далее 
до 7 лет — 10 мг [1]. Таким образом, эти рекомендации 
мало отличаются от упомянутых рекомендаций ВОЗ.
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КЛАССИФИКАЦИЯ ЖЕЛЕЗОДЕФИЦИТНЫХ 
СОСТОЯНИЙ, КЛИНИЧЕСКИЕ И ЛАБОРАТОРНЫЕ 
КРИТЕРИИ ИХ ОЦЕНКИ. ВЛИЯНИЕ 
ЖЕЛЕЗОДЕФИЦИТА НА ЗДОРОВЬЕ РЕБЕНКА
Дефицит железа в организме человека развива-

ется стадийно — от слабого к выраженному. Поэтому 
принято выделять 3 последовательные стадии желе-
зодефицита, первые две — снижение общих запасов 
железа и железодефицитный эритропоэз — принято 
обозначать как латентный дефицит железа (ЛДЖ); тре-
тья стадия — это манифестный дефицит, характеризую-
щийся снижением уровня гемоглобина и обозначаемый 
как железодефицитная анемия (ЖДА). Стадия желе-
зодефицита определяет его клинические проявления. 
У детей раннего возраста ЛДЖ вследствие вызванного 
им снижения активности железосодержащих ферментов 
влечет за собой так называемый сидеропенический 
синдром — бледность кожи и дистрофические измене-
ния слизистых оболочек, снижение аппетита; возможно 
также появление астено-невротических и вегетативных 
нарушений (вялость, утомляемость). Характерна мышеч-
ная гипотония, возможно относительное увеличение 
размеров печени и селезенки [5, 7].

Железодефицитная анемия является уже относитель-
но поздним проявлением дефицита железа, поэтому обе-
спеченность организма железом необходимо оценивать 
не только и не столько по уровню гемоглобина, сколько 
с использованием более чувствительных и специфичных 
биомаркеров, способных выявить различные степени 
латентного дефицита железа [35, 36]. Надежными иден-
тификаторами наличия железодефицитного состояния 
некоторые исследователи считают оценку окраски пун-
ктата костного мозга и «гематологический ответ» на тера-
пию препаратами железа, но в рутинной клинической 
работе эти методы не применяются [37]. Ранее в педи-
атрической клинической практике для оценки степени 
железодефицита и диагностики ЖДА использовались 
количественные уровни гемоглобина, эритроцитов, цве-
тового показателя; впоследствии была включена оценка 
эритроцитарных индексов и содержания ретикулоцитов 
в крови [7]. Наиболее чувствительными из эритроцитар-
ных индексов в плане оценки обеспеченности эритрона 
железом являются показатель ширины распределения 
эритроцитов (RDW) — в норме не более 14,5% (на ранних 
стадиях железодефицита этот показатель увеличива-
ется) и средний объем эритроцитов (MCV) — в норме 
у доношенных новорожденных составляет 119 фемтоли-
тров (фл), к 6 мес снижается до 72–77 фл, при латентном 
железодефиците и при анемии величина этого показате-
ля снижается [7].

В последние десятилетия в качестве маркера 
истощения запасов железа используется показатель 
уровня депонированного железа — ферритин (специ-
фический белок, состоящий из водорастворимого ком-
плекса гидроокиси трехвалентного железа с апофер-
ритином) [7]. Определены условные нормативы ферри-
тина для детей в зависимости от возраста: наиболее 
высокие его уровни имеют место у новорожденных 
(200–400 мкг/л), затем они снижаются и в 6 мес — 
1 год составляют 51–32 мкг/л [7]. Согласно рекомен-
дациям Европейского общества детских гастроэнтеро-
логов, гепатологов и нутрициологов (European Society 
for Paediatric Gastroenterology Hepatology and Nutrition; 
ESPGHAN), у детей младшего возраста следует оценивать 
обеспеченность железом по двум показателям — гемо-
глобину и ферритину; причем эти критерии разработаны 
не в отношении ЛДЖ, а уже для диагностики анемии 

[5] — так, у детей в возрасте 6–24 мес нижний критерий 
«нормы» гемоглобина указывается 105 г/л (в отличие 
от представленного выше — 110 г/л), уровень феррити-
на при этом 10–12 мкг/л. Диагностическая значимость 
ферритина снижается при воспалительных процессах, 
так как ферритин — белок острой фазы воспаления, 
при которой его уровень повышается [7]. ВОЗ рекоменду-
ет пороговые значения для детей младше 5 лет: для фер-
ритина — 12 мкг/л, для гемоглобина — 110 г/л [38].

Для оценки обеспеченности организма железом 
используют определение показателей транспортного 
и депонированного запасов железа [7]. К показателям 
транспортного фонда железа относятся сывороточное 
железо (СЖ), железосвязывающая способность сыво-
ротки (ЖСС) (общая и латентная), а также коэффициент 
насыщения железом транспортного белка трансферри-
на, который переносит трехвалентное железо в костный 
мозг и в другие тканевые депо. По мнению большинства 
исследователей, уровень СЖ не является надежным кри-
терием для выявления железодефицита, так как он под-
вержен значительным колебаниям в зависимости от био-
логических ритмов и от особенностей питания [5, 7, 8]. 
Более надежен расчетный показатель — коэффициент 
насыщения трансферрина, определяемый как удель-
ный вес сывороточного железа от общей ЖСС (ОЖСС) 
и выражающийся в процентах (в норме — не менее 16%); 
этот показатель снижается при первой и второй стадии 
ЛДЖ [5].

В качестве маркера железодефицитного эритропоэ-
за в последние годы предлагается использовать уровень 
растворимых рецепторов трансферрина, поскольку этот 
уровень отражает потребность в железе эритроидных 
клеток [35]. Инфекционно-воспалительные заболева-
ния влияют на уровень этих рецепторов меньше, чем 
на концентрацию ферритина. Оценка соотношения «рас-
творимые рецепторы трансферрина / log ферритина 
(ферритиновый индекс)» повышает чувствительность 
и специфичность лабораторной оценки запасов желе-
за [35, 36]. Было установлено, что определение сыво-
роточного ферритина имеет низкую чувствительность, 
но 100% специфичность, в то время как определение 
растворимых рецепторов трансферрина обеспечива-
ет 83% чувствительности и 50% специфичности анали-
за; использование одновременно этих двух маркеров 
позволяет правильно оценить степень железодефицита 
у 75% детей [39]. Однако, поскольку стандартизирован-
ных методик анализа рецепторов трансферрина нет, это 
исследование в практике выполняется редко [35].

Вторая стадия ЛДЖ может быть определе-
на при исследовании таких редко оцениваемых 
в клинической практике показателей, как уровень 
протопорфирина цинка в эритроцитах, эритроферрона 
(гормон, регулирующий синтез гепсидина) [40], кон-
центрация гемоглобина в ретикулоцитах и уровень 
гепсидина — олигопептида, участвующего в «захва-
те» железа энтероцитом [35, 41], однако нормативы 
этих показателей для детей пока не разработаны [42, 
43], хотя Американская академия педиатрии включила 
оценку содержания ретикулоцитарного гемоглобина 
в рекомендации по диагностике анемии [36]. В качестве 
маркера дефицитного эритропоэза используют также 
соотношение уровней пропорфирина цинка и гемогло-
бина [44]. По мнению академика А.Г. Румянцева, оценка 
эритроцитарных индексов (RDW — ширина распределе-
ния эритроцитов, MCV — средний объем эритроцита, 
протопорфирина цинка) дает возможность выделить 
даже не две, а три стадии ЛДЖ [7], но для детей раннего 
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возраста нормативы этих индексов также не являются 
достаточно доказательными.

Оценка запасов железа у беременной важна, но уро-
вень этих запасов не позволяет достоверно прогнози-
ровать обеспеченность внутриутробного ребенка [35]. 
При одновременном обследовании кормящих матерей 
и их детей в возрасте от 6 до 23 мес была выявлена 
выраженная взаимосвязь между уровнями ферритина 
и цинка, а также между наличием ЖДА у ребенка и мате-
ри, что является обоснованием разработки профилак-
тических программ для кормящих женщин [45]. В то же 
время другие исследования не выявили достоверных 
различий по содержанию железа в грудном молоке мате-
рей с анемией и без анемии [46].

Необходимость диагностики не только ЖДА, которая, 
безусловно, является полисистемным патологическим 
процессом, но и латентного железодефицита определя-
ется его значимостью в патогенезе различных заболе-
ваний у детей.

Поскольку дефицит железа тормозит анаболические 
процессы, было высказано мнение о связи этого дефи-
цита с задержкой роста младенцев [47–49], однако дру-
гое исследование не подтвердило такой связи [50].

Поскольку дефицит железа сопровождается сниже-
нием иммунного потенциала (нарушение синтеза интер-
лейкина 2, дифференцировки Т-киллеров, снижение 
местного иммунитета), это создает благоприятную почву 
для инфекционных заболеваний [1, 7, 51]. Однако в кли-
нических исследованиях достоверных связей дефицита 
железа с увеличением риска инфекций не было установ-
лено [5].

Быстрый рост и развитие центральной нервной 
системы в первые два года жизни ребенка требуют 
достаточного обеспечения железом, которое необхо-
димо для адекватной миелинизации проводящих путей, 
функционирования нейротрансмиттерных моноаминов, 
дендритогенеза в гиппокампе [5, 52, 53]. Как было уста-
новлено нейробиологами, большая часть железа, содер-
жащегося в головном мозге взрослого, депонируется 
в первые 10 дней жизни [54].

Двойное слепое рандомизированное контролируе-
мое исследование детей 12–23 мес с ЖДА, получавших 
препараты железа или плацебо (группа контроля), пока-
зало связь этого состояния с более низкими показателя-
ми когнитивного и психомоторного развития через 1 нед 
и 3 мес от начала лечения независимо от получения 
внутримышечных и пероральных препаратов железа 
или плацебо [55]. При продолжении наблюдения за эти-
ми пациентами у тех из них, у кого в младенчестве ане-
мия была среднетяжелой и тяжелой степени, когнитив-
ные нарушения сохранялись в возрасте 5 лет [56] и даже 
позднее — в 14 и 19 лет [57, 58].

Фактор перенесенной ребенком ЖДА негативно 
отражается на латентности вызванных зрительных и слу-
ховых потенциалов головного мозга [59–61], а также 
на эмоционально-волевой сфере ребенка [62]. Есть 
данные о негативном влиянии на развитие центральной 
нервной системы не только манифестной ЖДА, но и ЛДЖ 
[1, 58, 63]. Клинически манифестный дефицит может сни-
жать показатели умственного развития детей [64–66]. 
Предполагают, что патогенетические механизмы раз-
вития неврологических нарушений при дефиците железа 
реализуются через изменения допаминового обмена 
в corpus striatum, связанные со снижением концентра-
ции железа в этой области головного мозга [67, 68].

Связь ЛДЖ с когнитивными и поведенческими рас-
стройствами пока недостаточно доказана, необходимы 

дальнейшие исследования в этой области [5, 69] — 
в частности в отношении количественных показателей 
дефицита железа, связанных с риском отсроченных ког-
нитивных нарушений. Тем не менее, выполнены экспе-
риментальные исследования, показавшие, что дефицит 
железа в тканях мозга имеет место до развития клиниче-
ски манифестной анемии и это приводит к неврологиче-
ским нарушениям [70, 71]. Негативное воздействие даже 
небольшого дефицита железа на мозг особенно опасно 
в первые 1000 дней онтогенеза в связи с уникально 
быстрыми темпами роста мозга в этот период [30]. 
Предполагают, что стартовый дефицит железа приводит 
к эпигенетическим модификациям экспрессии генов, 
регулирующих функцию синапсов в области гиппокам-
па, что может иметь долгосрочное влияние на высшую 
нервную деятельность [72]. Так, в когортном исследо-
вании, сравнившем время реакции при выполнении 
заданий детьми 8–11 лет, более низкие результаты были 
зафиксированы в группе испытуемых, перенесших анте-
натальный дефицит железа, чем у детей, которые имели 
постнатальный дефицит (в возрасте 9 мес), а также 
у детей без указания на перенесенное железодефицит-
ное состояние [63]. Обсуждаются вероятные связи пери-
натального дефицита железа с повышенным риском 
развития шизофрении у взрослых [73]. При когортном 
наблюдении детей, у которых в неонатальном периоде 
было определено железодефицитное состояние по уров-
ню ферритина в пуповинной крови, в возрасте 2–5 лет 
не было установлено значимых отличий когнитивного 
развития от детей группы сравнения, однако поведен-
ческие нарушения у детей, испытавших перинатальное 
железодефицитное состояние, были более частыми [74]. 
При оценке роли гендерного фактора по итогам кросс-
секционного обследования более 4,5 тыс детей раннего 
возраста было установлено, что у девочек с железоде-
фицитными состояниями задержка развития некоторых 
функций (общая и мелкая моторика, речь, адаптивное 
поведение) более часта, чем у мальчиков [75].

ФАКТОРЫ РИСКА И ПРИЧИНЫ РАЗВИТИЯ 
ЖЕЛЕЗОДЕФИЦИТНЫХ СОСТОЯНИЙ У ДЕТЕЙ 
РАННЕГО ВОЗРАСТА. РАСПРОСТРАНЕННОСТЬ 
ЛАТЕНТНЫХ И МАНИФЕСТНЫХ 
ЖЕЛЕЗОДЕФИЦИТНЫХ СОСТОЯНИЙ
Железодефицитные состояния развиваются не толь-

ко при недостаточных исходных запасах и ограниченном 
поступлении железа с пищей (алиментарный дефицит), 
но и при повышенной потребности организма в железе 
(например, при инфекционных заболеваниях), а также 
при нарушениях абсорбции железа при различной пато-
логии желудочно-кишечного тракта и при маломанифест-
ных потерях железа (микродиапедезные кровотечения 
при аллергии на белок коровьего молока или при глист-
ных инвазиях) [1, 5, 25]. Установлено, что усвоение 
железа регулируется по механизму обратной связи — 
при отсутствии дефицита циркулирующий гепсидин инги-
бирует транспортный белок ферропортин, а при дефи-
ците уровень гепсидина снижается, что увеличивает 
всасывание железа [76–78].

По времени действия среди причин железодефи-
цитных состояний выделяют антенатальные (наруше-
ния маточно-плацентарного кровотока, внутриутробная 
гипоксия, фетоплацентарная, фето-материнская и фето-
фетальная трансфузия, недоношенность, многоплодие, 
тяжелый железодефицит у беременной), интранаталь-
ные (фетоплацентарная трансфузия, преждевременная 
или поздняя перевязка пуповины, интранатальные кро-
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вотечения различного генеза — в том числе отслой-
ка плаценты), постнатальные (алиментарный дефицит, 
повышенная потребность в железе у недоношенных 
и детей с крупной массой; повышенные потери железа, 
упомянутые выше, нарушения обмена железа или его 
транспорта — в том числе при наследственном дефи-
ците трансферрина) [79]. Развитию железодефицитных 
состояний способствует дефицит витаминов, влияющих 
на всасывание и транспорт железа (С и В2), а также уча-
ствующих в синтезе гема и эритропоэзе (В6, В12, фолие-
вая кислота) [2].

Таким образом, в развитии железодефицитных состо-
яний у одного субъекта могут сочетаться несколько фак-
торов риска; к группам риска развития этих состояний 
относятся беременные женщины, недоношенные и дети 
с низкой массой тела при рождении, дети от многоплод-
ной беременности, а также младенцы с разнообразной 
перинатальной патологией [80–82].

Поскольку риск недостаточного обеспечения желе-
зом во многом зависит от алиментарных причин, 
на частоту дефицитных состояний значительное вли-
яние оказывают социально-экономические факторы 
[5, 83]. Поэтому частота железодефицитных состояний 
в развитых и развивающихся странах различается; 
тем не менее, по данным ВОЗ, эти состояния занимают 
первое место из 38 наиболее распространенных забо-
леваний и регистрируются более чем у 3 млрд человек 
[84]. Согласно экспертному документу ESPGHAN (2014), 
во всем мире манифестный железодефицит имеют 
около 25% детей дошкольного возраста, в то же вре-
мя в развитых странах Европы частота ЖДА состав-
ляет у детей этого возраста не более 9%. Частота 
ЛДЖ, определяемого при показателе ферритина менее 
10–12 мкг/л, в популяции европейских детей в воз-
расте 1–3 лет составляет от 5 до 20% [5]. Публикации 
последних лет сообщают следующие объединенные 
данные по глобальной распространенности железо-
дефицитной анемии и дефицита железа: 16,42% (95% 
ДИ 10,82–22,01) и 17,95% (95% ДИ 13,49–22,41) соот-
ветственно [85].

В то же время представляют интерес сообщения 
о частоте латентного и манифестного железодефи-
цита в популяции доношенных детей 3–6-месячного 
возраста, находившихся на грудном вскармливании, 
в регионе традиционного вегетарианского питания 
беременных женщин и кормящих матерей (Индия) [86]. 
В возрастах 3, 4 и 5 мес частота ЛДЖ составляла 5,4, 
21,4 и 36,4%; ЖДА — 4,6, 16,7 и 11,4% соответственно. 
В исследовании частоты железодефицитных состояний 
среди младенцев, рожденных в семьях с низким дохо-
дом, в возрасте 9–15 мес частота ЖДА колебалась 
от 2 до 4% (частота 2% отмечалась при использова-
нии трех критериев диагностики ЖДА вместо двух) 
[87]. Данные этих публикаций существенно отличаются 
от публикаций прежнего десятилетия, в которых ука-
зывалось на наличие железодефицитных состояний 
у 30–60% детей раннего возраста [7]. При анализе 
частотных характеристик железодефицитных состоя-
ний экспертами ВОЗ определены значительные раз-
личия распространенности этих состояний между раз-
витыми и развивающимися странами: для детей эти 
показатели колеблются соответственно от 12 до 51%, 
для беременных — от 14 до 59%; при этом регионы 
с частотой дефицитарности до 39,9% относят к име-
ющим умеренный (средний) уровень дефицита среди 
населения, выше 39,9% — к имеющим значительную 
дефицитарность [88, 89].

Таким образом, в целом проблема железодефицит-
ных состояний у детей является актуальной для всех 
стран и требует разработки дифференцированных под-
ходов к коррекции этих состояний.

АЛИМЕНТАРНЫЕ ФАКТОРЫ ОБЕСПЕЧЕНИЯ 
РЕБЕНКА ЖЕЛЕЗОМ, НАЧИНАЯ 
С ВНУТРИУТРОБНОГО ПЕРИОДА. 
ДИФФЕРЕНЦИАЦИЯ ДИЕТОЛОГИЧЕСКИХ 
ПОДХОДОВ. КОГДА И КАК КОРРИГИРОВАТЬ 
РАЦИОН РЕБЕНКА ИЗ ГРУППЫ РИСКА 
ЖЕЛЕЗОДЕФИЦИТА?
Как представлено в предшествующем разделе, опос-

редованное социально-экономическими условиями 
жизни алиментарное обеспечение младенца являет-
ся основным континуумом, требующим дифференциро-
ванной модификации при необходимости профилактики 
и коррекции железодефицитных состояний.

Как известно, обеспеченность железом девочек-под-
ростков и женщин генеративного возраста часто бывает 
недостаточной в большинстве регионов и стран. Так, 
в нашей стране у девушек в возрасте 15–16 лет частота 
дефицита железа достигает 40–60% [89]. В среднем 
в мире железодефицитные состояния регистрируются 
у 35% женщин (в развивающихся странах — почти у поло-
вины) [89, 90]. Поэтому важное значение приобретают 
вопросы полноценного питания беременных — особенно 
в последние десятилетия, в связи с распространением 
вегетарианских и веганских диет [91]. При составлении 
диетологических рекомендаций для беременных женщин 
особенно важно учитывать биодоступность железа в раз-
личных продуктах. Усвоению негемового железа из пищи 
способствуют аскорбиновая и лимонная кислота, белок 
мяса, тогда как коровье молоко, фитаты, полифенолы 
и кальций ингибируют это усвоение (в частности, ука-
занные вещества содержатся в чае, некоторых фруктах 
и овощах, орехах, бобовых) [5, 92]. Для беременных 
важно регулярное потребление мясных продуктов, так 
как они содержат гемовое железо, биодоступность кото-
рого достаточно высока — 25% [93]. Для беременных 
в целом потребность в микронутриентах на 25% пре-
вышает таковую небеременных женщин того же воз-
раста, при этом питание должно быть сбалансировано 
по основным нутриентам и содержать достаточное коли-
чество витаминов, красное мясо и мясо индейки [1]. 
Существуют разнообразные специализированные про-
дукты, обогащенные в том числе железом и предназна-
ченные для беременных и кормящих матерей [2]. Важное 
значение имеют соблюдение беременной гигиеническо-
го режима и отсутствие вредных привычек (курение и упо-
требление алкоголя снижают усвоение микроэлементов 
и нарушают метаболизм трансферрина) [2, 94]. Меры 
общественной профилактики — фортификация железом 
наиболее распространенных продуктов (хлеба, мака-
рон) — также способствуют дотации железа беременным 
и кормящим [2, 7]. ВОЗ указывает на недостаточность 
только диетологической профилактики железодефици-
та у беременных и рекомендует дотацию железосодер-
жащих препаратов [95], рекомендации по рутинному 
назначению железа одобрены Американской коллегией 
акушеров-гинекологов [96]. Однако другие рекоменда-
ции не считают обоснованным рутинное использование 
препаратов железа у здоровых беременных в условиях 
развитых (европейских) стран [5, 97].

Кормящая женщина, так же как и беременная, нуж-
дается в дополнительной дотации макро- и микрону-
триентов; поэтому питание кормящей матери должно 
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включать разнообразные продукты, в том числе полно-
ценные белки — мясо, рыбу, свежие овощи, молочные 
продукты. Могут быть использованы дополнительные 
пищевые источники микроэлементов, в том числе желе-
за, — такие как специализированные молочные напитки 
для кормящих. К продуктам, наиболее богатым железом, 
относятся желток яйца, говядина, печень говяжья, крупа 
гречневая, яблоки [2].

Грудное вскармливание младенца является одним 
из основных условий его здоровья и полноценного 
развития. Следует, однако, учитывать, что, как было 
сказано выше, ребенок первого полугодия жизни пре-
имущественно использует запасы железа, полученные 
антенатально; эти запасы у детей на исключительно 
грудном вскармливании пополняются за счет желе-
за, содержащегося в грудном молоке. Концентрация 
железа в грудном молоке относительно невысока — 
она составляет лишь 0,4–0,5 мг/л; однако абсорбция 
негемового железа из грудного молока достигает 50% 
(в сравнении с лишь 10% из адаптированных молочных 
смесей) [2, 5]. Такая высокая биодоступность желе-
за грудного молока обусловлена наличием в этом 
молоке особого транспортного белка — лактофер-
рина, способного к активному связыванию железа 
и транспортировке его в энтероциты, на мембране 
которых присутствуют специфические для указанного 
белка рецепторы [98]. При вынужденном смешанном 
и искусственном вскармливании младенцев исполь-
зуют как необогащенные, так и обогащенные железом 
молочные смеси. Многочисленные исследования про-
шлых лет показали преимущества обогащения сме-
си железом: так, у детей, получавших обогащенную 
смесь, отмечался более высокий средний уровень 
гемоглобина и почти в два раза увеличенный уро-
вень сывороточного ферритина в сравнении с детьми 
на обычной смеси; причем различия в статусе железа 
у детей в сравниваемых группах сохранялись до 15 мес 
и коррелировали с уровнем психомоторного развития 
младенцев [5, 99].

Поскольку биодоступность железа из молочных сме-
сей низка, их обогащают до более высокой концентра-
ции железа, чем в грудном молоке, но оптимальные 
уровни этого обогащения остаются дискутабельными — 
от 2 до 12 мг/л [100–102]; причем существенных раз-
личий в уровнях гемоглобина и ферритина у младен-
цев, получавших смеси с разным содержанием железа, 
не отмечено [103]. Большинство адаптированных смесей, 
используемых в европейских странах, содержит от 4 до 
8 мг/л железа, и такую концентрацию ESPGHAN считает 
и безопасной, и достаточно эффективной в плане про-
филактики железодефицитных состояний [5]. Сходное 
содержание железа имеется в смесях, используемых 
в нашей стране [104].

Как было указано выше, дети, родившиеся недо-
ношенными или с малой массой, имеют при рождении 
более низкие запасы железа в организме при более 
быстрой относительной скорости роста, поэтому их 
потребности в дотации железа выше, чем у здоро-
вых детей, и эта дотация необходима до достижения 
ребенком 6-месячного возраста [5], поэтому в следу-
ющем разделе обзора мы рассмотрим вопросы при-
менения препаратов железа у этих пациентов. Однако 
не менее важно и содержание железа в питании 
недоношенного — так, согласно факторным расчетам, 
ребенку с массой тела при рождении 2000 г требуется 
не менее 1 мг/ кг в день пищевого железа в возрасте 
от 1,5 до 6 мес [5]. Большинство специализированных 

смесей, предназначенных для недоношенных детей, 
содержат железо в количестве от 0,78 до 1,66 мг 
в 100 мл продукта [2]. В отношении глубоконедоно-
шенных младенцев, находящихся на исключительном 
или частичном грудном вскармливании, большинство 
рекомендаций предусматривает использование бел-
ково-минеральных фортификаторов грудного моло-
ка, поскольку последнее не обеспечивает полностью 
потребностей крайне незрелых недоношенных детей 
в пластических субстратах. Следует учитывать, что есть 
фортификаторы, не содержащие железа и содержащие 
его [104].

ВВЕДЕНИЕ ПРИКОРМА — ВАЖНЫЙ ЭТАП 
ПРОФИЛАКТИКИ ЭЛЕМЕНТДЕФИЦИТНЫХ 
СОСТОЯНИЙ
Поскольку запасы железа истощаются к возрасту 

ребенка 4–6 мес (у недоношенных раньше), принципи-
альное значение приобретает диетологическая коррек-
ция железодефицитных состояний, начиная с этого воз-
растного этапа [5, 104]. К продуктам, обеспечивающим 
дотацию железа в этом возрасте, прежде всего отно-
сятся блюда прикорма — мясо, обогащенные железом 
злаковые и овощные блюда.

Для детей, находящихся на смешанном или искус-
ственном вскармливании, повышается значимость обо-
гащения железом адаптированных смесей [5, 104]. 
В исследованиях, выполненных в 1990-е гг., вначале 
была показана эффективность этих смесей в качестве 
диетологической профилактики ЛДД и ЖДА. Так, в ран-
домизированном исследовании при сравнении детей, 
получавших с 9 до 18 мес коровье молоко или обо-
гащенную железом смесь, по окончании исследова-
ния установлена достоверная разница в обеспечении 
детей железом в пользу младенцев, получавших смесь. 
Однако различий в физическом и психомоторном раз-
витии младенцев не отмечено [105]. В проспектив-
ном исследовании младенцев, получавших к возрасту 
6 мес коровье молоко, дети были рандомизированы 
на две группы, одна из которых до 18 мес вскармли-
валась обогащенной железом смесью, другая продол-
жила получать немодифицированное коровье молоко; 
с 18 до 24 мес дети обеих групп получали коровье 
молоко [106]. По данным этого исследования, в воз-
расте 12 мес частота ЖДА в первой группе составила 
3%, во второй — 31%; в 18 мес — соответственно 
2 и 33%; в 24 мес в первой группе анемии у детей 
не было, во второй частота ЖДА составила 26% [106]. 
Помимо достоверного антианемического эффекта, 
в этом исследовании отмечены более оптимальные 
показатели физического развития у детей, получавших 
обогащенную смесь. Кроме антианемического эффек-
та, была выявлена достоверная связь вскармлива-
ния обогащенной железом смесью с более высоким 
уровнем психомоторного развития детей: в двойном 
слепом рандомизированном исследовании было срав-
нено влияние питания на динамику оценок развития 
детей по шкале Гриффитса [107]. Дети включались 
в исследование в возрасте 5,7–8,6 мес с исходно 
одинаковыми удовлетворительными показателями раз-
вития; затем возрастные оценки снижались — однако 
в группе младенцев, получавших немодифицированное 
молоко, это снижение было достоверно большим (на 
14,7 балла в среднем), чем в группе детей, получавших 
смесь (на 9,3 балла в среднем). Это свидетельствует 
о компенсаторном эффекте обогащенного продукта 
при снижении темпов нервно-психического развития 
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[107]. В других исследованиях, в которых оценивалось 
влияние вскармливания обогащенной железом смеси 
в зависимости от исходного уровня железа у ребенка, 
было показано, что при более высоких исходных уров-
нях гемоглобина (более 105 г/л) вскармливание богатой 
железом смесью может, напротив, быть ассоциировано 
со снижением уровня когнитивного развития в возрасте 
10 лет [108, 109]. ESPGHAN расценивает эти сведения 
как тревожные, что является обоснованием для даль-
нейшего изучения количественных и качественных 
параметров добавок железа в последующие смеси — 
в настоящее время его концентрация в этих продуктах 
составляет в среднем 12 мг/л [5]. Экспертами ESPGHAN 
сделан вывод, что данные интервенционных исследова-
ний, посвященных влиянию добавок железа в последу-
ющие смеси, показывают противоречивые результаты 
в отношении влияния на когнитивное развитие [5, 110].

Хотя в настоящее время цельное коровье молоко 
для приготовления блюд прикорма используется ред-
ко, все же заслуживает отдельного внимания вопрос 
целесообразности использования нативного коровье-
го молока во второй половине первого года жизни. 
С позиции профилактики железодефицита использова-
ние немодифицированного коровьего молока следует 
исключить до достижения ребенком 12 мес — это свя-
зано с риском развития аллергии на белок коровьего 
молока, которая сопровождается микродиапедезными 
кровотечениями [5, 104, 110].

Основными железосодержащими продуктами при-
корма являются мясное пюре и обогащенные блюда 
из злаков (каши), а также используемое в некоторых 
странах обогащенное железом молоко. Использование 
таких каш и молока у детей в возрасте 6–23 мес зна-
чительно снижает риск развития анемии — практиче-
ски на 50% [111]. Причем очень важна своевремен-
ность введения железосодержащего прикорма — так, 
у детей на исключительно грудном вскармливании, 
если он вводился в возрасте от 4 до 6 мес, хотя уро-
вень гемоглобина не отличался от детей, еще не полу-
чавших прикорм, уровень ферритина был существенно 
выше [112]. О важности своевременного введения 
прикорма, в том числе содержащего железо, заявила 
Федерация международного общества детской гастро-
энтерологии, гепатологии и питания (FISPGHAN) — 
так, введение богатых железом продуктов животного 
происхождения (мясо, рыба, яйца) лишь в 30 странах 
рекомендовано с 6-месячного возраста, а в 13 странах 
это рекомендуют делать позднее, иногда в 9-месячном 
возрасте [113].

Железо в блюдах прикорма находится в двух фор-
мах — гемовой (источники — продукты животного про-
исхождения) и негемовой (продукты растительного про-
исхождения и молоко), причем с прикормом ребенку 
второго полугодия жизни может быть введено 10–12 мг 
(и больше) железа в сутки, но только десятая часть этого 
количества усваивается; при этом биодоступность гемо-
вого железа более высока, она составляет 25–30% [7], 
и белок мяса усиливает абсорбцию железа.

Преимущества использования диеты с достаточным 
содержанием мяса — 27 г — в возрасте от 8 до 10 мес 
продемонстрировало исследование, показавшее 
более высокий уровень гемоглобина у этих младенцев 
в сравнении с теми, которые получали лишь 10 г мяса 
в день [114].

Мясо является важным источником железа и цинка, 
а также арахидоновой кислоты, необходимой для раз-
вития нервной системы. В лонгитудинальном когортном 

исследовании регистрировалось потребление мяса деть-
ми в возрастах 4, 8, 12, 16, 20 и 24 мес; в 22 мес оцени-
валось психомоторное развитие детей. Были установлены 
положительные корреляции между потреблением мяса 
детьми в 4–12 мес и 4–16 мес и уровнем психомоторно-
го развития по шкале Bayley II в возрасте 22 мес [115]. 
К веществам, влияющим на развитие мозга и содержа-
щимся в говядине, относится, помимо железа и цинка, 
холин. В сравнительном ретроспективном исследовании 
более значительное употребление говядины младенцами 
в 6–12 мес было связано с улучшением внимания у детей 
в 3–5 лет [116]. Однако в другом рандомизированном 
исследовании, оценивающем уровни психомоторного 
развития у годовалых детей в зависимости от введения 
им на фоне грудного вскармливания в 5–7 мес говяжьего 
пюре или обогащенных железом злаков, существенной 
разницы в сравниваемых группах не выявлено [117]. 
В то же время некоторые отдельные исследования, срав-
нивающие уровни потребления железа в группах детей, 
получавших обогащенный железом зерновой прикорм 
или говяжье пюре, отдавали предпочтение первому [117]. 
Предполагается, что в некоторых случаях достаточная 
дотация железа в мясном прикорме может быть нивели-
рована потреблением коровьего молока [118]. В целом, 
по мнению авторов большинства публикаций, усвое-
ние железа из мясных блюд прикорма в несколько раз 
выше, чем из обогащенных злаковых блюд, что и опре-
деляет обязательное включение мясного пюре в питание 
младенцев второго полугодия жизни в рекомендациях 
большинства стран [104, 119]. Кохрейновский анализ 13 
систематических обзоров, посвященных детям от 6 до 23 
мес, продемонстрировал, что и добавки железа, и обо-
гащение молока и злаков железом, а также мультикомпо-
нентные микроэлементные добавки, обогащение прикор-
ма в домашних условиях способствуют снижению риска 
развития ЖДА, в то время как в отношении питания 
на основе говядины (красное мясо) и обогащения коро-
вьего молока такого влияния не установлено [120].

Биодоступность железа в злаковых продуктах при-
корма повышается, если злаки очищаются от фитатов, 
но в странах с низким уровнем доходов населения 
рацион детей часто содержит фитаты и другие инги-
биторы биодоступности железа [35]. Целесообразны 
разработка продуктов прикорма с обогащением био-
доступным железом [121, 122], а также продолжение 
научных исследований по оптимизации сочетания ком-
понентов питания (аскорбиновая кислота, органиче-
ские кислоты, белок, галактоолигосахариды и другие 
пищевые волокна), что может повысить биодоступность 
железа при одновременном снижении концентрации его 
в продуктах или в биодобавках [35].

Индивидуализация выбора преобладающего по коли-
честву железа прикорма для ребенка второго полугодия 
жизни предусматривает учет характера его основного 
вскармливания. Так, дети с продолжающимся грудным 
вскармливанием имеют недостаточное обеспечение 
железом при достатке белка и кальция, поэтому им важ-
но введение богатых железом продуктов прикорма — 
обогащенных каш, мясного пюре; для детей, вскармли-
ваемых обогащенными молочными смесями, введение 
обогащенных каш необязательно [123].

Нутритивная ценность мясного прикорма определяет-
ся не только содержанием микроэлементов, но и содер-
жанием в нем белка, что обеспечивает потенциал 
пластических процессов у младенца. Так, в сравнитель-
ном рандомизированном исследовании, включавшем 
88 детей на исключительно грудном вскармливании, 
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оценивали антропометрические параметры в зависимо-
сти от введения детям в 5–7 мес либо говяжьего пюре, 
либо обогащенных железом зерновых хлопьев. Хотя 
результаты оценки уровня ферритина в плазме в группах 
не различались, у детей, получавших мясо, отмечены 
более значимые показатели прироста окружности голо-
вы к 12 мес, чем у детей, получавших первым зерновой 
прикорм [117]. Эти данные ассоциируют с результата-
ми кластеризованного контролируемого исследования, 
в процессе которого младенцы в 6 мес ежедневно полу-
чали в качестве прикорма либо мясо (1-я группа), либо 
обогащенные злаки (2-я группа). Через 12 мес у детей 
1-й группы был зарегистрирован больший линейный рост 
и меньшие z-оценки длины [124].

Согласно рекомендациям отечественных дие-
тологов, рекомендуется начинать введение мяса 
младенцу с монокомпонентных мясных пюре [104]. 
В составе этих продуктов — только один вид мяса. 
При повышенном риске аллергических заболеваний 
можно выбрать низкоаллергенное мясо. Компания 
АО «ПРОГРЕСС» под брендом «ФрутоНяня» выпускает 
как монокомпонентные детские пюре, в том числе 
и обладающие низкой иммунногенностью — из мяса 
кролика, из мяса индейки, а также широкий ассорти-
мент других монокомпонентных и поликомпонентных 
мясных и мясо-растительных детских пюре, в том числе, 
дополнительно обогащенных железом. Исходное сырье 
и готовые продукты тщательно проверены на соот-
ветствие стандартам качества. Надежный санитарный 
контроль исключает загрязнение консервов микро-
организмами. Монокомпонетные пюре — гомогенной 
консистенции выпускается в стеклянных баночках, 
которые удобны, экологичны и не выделяют никаких 
опасных веществ. Они содержат только мясо, воду 
и немного рисовой муки, без добавления крахмала 
и соли. Мясо-растительные пюре имеют пюреобраз-
ную консистенцию и содержат кусочки, позволяющие 
поддержать развитие жевательных навыков. Мясной 
и мясо-растительный прикорм «ФрутоНяня» — дей-
ственная профилактика железодефицитных состояний 
у детей раннего возраста.

НЕКОТОРЫЕ ДИСКУССИОННЫЕ ВОПРОСЫ 
ФАРМАКОЛОГИЧЕСКОЙ ПРОФИЛАКТИКИ 
И КОРРЕКЦИИ ЛАТЕНТНЫХ ЖЕЛЕЗОДЕФИЦИТОВ. 
РИСК НЕЖЕЛАТЕЛЬНЫХ РЕАКЦИЙ НА 
ЖЕЛЕЗОСОДЕРЖАЩИЕ ПРЕПАРАТЫ
Рассмотрение вопросов, связанных с особенно-

стями применения железосодержащих препаратов 
при уже развившейся ЖДА, не входит в задачи настояще-
го обзора. Тем не менее, мы решили кратко остановиться 
на целесообразности использования этих препаратов 
в качестве меры профилактики и коррекции латентных 
железодефицитов — это важно и как профилактика раз-
вития железодефицитной анемии.

Безусловное единообразие рекомендаций в этом 
плане характерно в отношении детей, относящихся к груп-
пам риска, прежде всего недоношенных. Так, согласно 
отечественным клиническим рекомендациям, а также 
рекомендациям ААП, все недоношенные дети, находящи-
еся на грудном вскармливании, должны с возраста 1 мес 
получать препараты железа из расчета 2 мг/ кг/сут — 
до перехода на обогащенные смеси или до введения при-
корма [89, 100]. В то же время рекомендации ESPGHAN 
[5] дифференцируют профилактические дозировки желе-
за в зависимости от массы тела при рождении: если она 
составляет от 2000 до 2500 г, рекомендуется с 2 нед 

до 6 мес давать железо в суточной дозе 1–2 мг/кг, если 
менее 2000 г — от 2 до 3 мг/кг. В отношении детей, 
родившихся доношенными и здоровыми, профилактиче-
ский прием препаратов железа ESPGHAN не рекомен-
дует [5], в то время как отечественные и американские 
рекомендации предусматривают для этих младенцев, 
если они находятся на грудном вскармливании, начиная 
с 4 мес и до введения прикорма прием препарата желе-
за — 1 мг/кг/сут [89, 100].

Острожное отношение к препаратам железа впол-
не оправданно: даже у детей, которым их применение 
показано, они могу вызывать негативные побочные 
эффекты (срыгивания, нарушение стула). Так, отмечено, 
что у недоношенных детей с очень низкой и экстремаль-
но низкой массой тела излишне раннее — до второго 
месяца жизни — назначение препаратов железа может 
усилить оксидативный стресс, что утяжеляет течение 
различных заболеваний [125]. Родители могут случай-
но превысить дозу препарата (в каплях), что способно 
вызвать диспептические явления [7]. Риск «перегрузки» 
железом иногда обусловлен наследственной предрас-
положенностью, в частности при гемохроматозе [126], 
но у детей и без наследственной предрасположенности 
не исключены связи накопления железа в организме 
с нарушениями роста и повышенным риском инфекций, 
в частности малярии в соответствующих регионах пла-
неты [127].

В странах с недостаточным уровнем доходов насе-
ления и ограниченными возможностями здравоохране-
ния наиболее сложно определить показания к дотации 
препаратов железа, так как у детей с достаточными 
запасами железа его дополнительный прием может 
быть связан с нарушениями роста и снижением уровня 
противоинфекционной защиты [35]. Подобрать индиви-
дуальную дозу железосодержащего препарата затруд-
нительно, поскольку необходимо учитывать региональ-
ные факторы риска [128]. Диетологическая коррекция 
дефицитного состояния путем обеспечения продуктов 
с высокой биодоступностью железа представляется 
более безопасной, но в странах с недостаточно разви-
той экономикой это не всегда возможно [35].

Таким образом, приоритет в безопасной профилакти-
ке латентного железодефицита следует признать за дие-
тологическими стратегиями.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Рациональная и безопасная профилактика латент-

ного дефицита железа в любом возрасте — это пре-
жде всего адекватное, сбалансированное и соответ-
ствующее особенностям онтогенетического этапа 
жизни питание. Преконцепционное (прегравидарное) 
здоровье женщины и физиологическое течение бере-
менности обеспечивают адекватность стартовых запа-
сов железа у внутриутробного ребенка, последующее 
эффективное грудное вскармливание является важ-
ным условием профилактики дефицитарных состоя-
ний. Начиная со второго полугодия жизни решающую 
роль в профилактике латентного дефицита железа 
играет введение злакового и мясного прикорма. Среди 
мясного прикорма современного промышленного про-
изводства широкий выбор мясных пюре представляет 
АО «ПРОГРЕСС».
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Обзор литературы

ВВЕДЕНИЕ
Анализ многочисленных отечественных и зарубеж-

ных публикаций свидетельствует о том, что, несмотря 
на отчетливые тенденции к сокращению распростра-
ненности кислотозависимых состояний желудочно-
кишечного тракта (ЖКТ) в педиатрической практике, 
эта проблема продолжает оставаться одной из наи-
более распространенных во всем мире, представляя 
диагностические и терапевтические угрозы для кли-
ницистов, а также социальные вызовы современному 
обществу [1–4]. Пандемия COVID-19 внесла свои кор-
рективы в увеличение заболеваемости гиперацидными 
состояниями — как первичными, так и в виде обостре-
ний [5, 6]. У детей приоритетом выбора среди препара-
тов, влияющих на секреторную функцию желудка, явля-
ются ингибиторы протонной помпы (ИПП). Клинические 
наблюдения последних лет показывают значительное 
увеличение частоты назначений ИПП как наиболее 
эффективных и безопасных антисекреторных препара-
тов в педиатрической практике [7–9]. ИПП назначают 
при лечении кислотозависимых заболеваний, таких 
как гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь (ГЭРБ), 

включая пищевод Барретта, язвенная болезнь желуд-
ка и двенадцатиперстной кишки, эрозивные гастриты, 
дуодениты, в том числе ассоциированные с Helycobacter 
pylori, которые могут приводить к гастроинтестинальным 
осложнениям, в том числе опасным для жизни, сопрово-
ждающимся высоким риском инвалидизации и наруше-
нием качества жизни больных [10–14].

ИПП зарекомендовали себя как клинически эффек-
тивные, надежные и относительно безопасные пре-
параты, обладающие специфическим необратимым 
блокирующим действием на водородно-калиевую 
аденозинтрифосфатазную ферментативную систе-
му (Н+/ К+-АТФазу), известную как протонная помпа, 
или протоновый насос. Это конечная стадия секреции 
желудочной кислоты, в которой ионы H+ секретируются 
в просвет желудка, что делает протонную систему иде-
альной мишенью для ингибирования секреции [15, 16].

Цель работы

Цель данной работы — резюмировать имеющиеся 
результаты зарубежных и отечественных исследований, 
посвященных изучению вопросов классификации, фар-
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макокинетики, фармакодинамики, фармакогенетики, 
эффективности и безопасности назначения ИПП в педи-
атрической практике.

МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
Для обзора использовали сведения научной лите-

ратуры из открытых и доступных источников за период 
2017–2023 гг., размещенных в электронных базах дан-
ных pharmgkb.org, PubMed, Scopus, Web of Science Core 
Collection, eLibrary. Поисковые запросы: «ингибиторы 
протонового насоса + антисекреторная терапия + педиа-
трические группы»; «CYP2C19 + ингибиторы протонового 
насоса + педиатрия»; «CYP2C19 + омепразол + педиа-
трия»; «полиморфизм CYP2C19 + этнические группы + 
изменение чувствительности к омепразолу» — как в рус-
ском, так и в английском варианте.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ И ОБСУЖДЕНИЕ
Согласно современной анатомо-терапевтическо-

химической классификации лекарственных средств, 
препараты включены в раздел A02B «Противоязвенные 
препараты и препараты для лечения гастроэзофагеаль-
ного рефлюкса», группу A02BC «Ингибиторы протонового 
насоса». В зависимости от поколений препараты отлича-
ются друг от друга продолжительностью действия, био-
доступностью, способностью избирательно подавлять 
активность протонной помпы [15–17].
1. Омепразол — препарат разработан на основе перво-

го блокатора Losec, является «золотым стандартом» 
среди всех ИПП. Блокирует базальную и стимули-
рованную секрецию. Сохраняет свою активность 
в течение 24 ч с момента приема, поэтому становит-
ся возможным однократное применение препарата 
в течение суток. 

2. Лансопразол (торговое наименование Ланцид) — 
ингибитор, ставший основой второго поколения кис-
лотоконтролирующих лекарственных средств. Он бло-
кирует от 80% продукции соляной кислоты, не влияя 
на моторику ЖКТ. Терапевтический эффект наступает 
через 3–4 дня регулярного приема 30 мг лансопра-
зола в сутки.

3. Эзомепразол — это ИПП третьей группы. Поскольку 
препарат является S-изомером омепразола, фарма-
кодинамические нюансы предшественника сохраня-
ются. Препарат демонстрирует более высокую эффек-
тивность в качестве основного средства лечения 
рефлюксов, инфекционных поражений Helicobacter 
pylori и язв в области желудка и двенадцатиперстной 
кишки. 

4. Пантопразол — оригинальный ИПП третьей генера-
ции от компании Takeda Pharmaceutical, разрабо-
тавшей лансопразол. При разработке пантопразо-
ла в основу его получения был положен приоритет 
лекарственного взаимодействия и безопасности. 
Новый ИПП стал совместим с большинством препа-
ратов, а также введен в практику применения ИПП 
у беременных (с обязательной при его назначении 
оценкой «польза/риск»). 

5. Рабепразол — действующее вещество ИПП третье-
го поколения (Париет, Зульбекс), ориентированное 
на терапию ГЭРБ. В клинических исследованиях  
рабепразол зарекомендовал себя как эффективный 
противоязвенный препарат, способный восстанавли-
вать ткани пищевода в кратчайшие сроки.

6. Декслансопразол — препарат третьего поко-
ления, являющийся производным лансопразо-
ла. Выпускается в виде капсул под коммерческим 

названием Дексилант. Эта форма выпуска несколь-
ко удлиняет срок действия препарата, поскольку 
покрытие пилюль рассчитано на разную кислотность, 
что приводит к разным срокам растворения препара-
та в желудочной кислоте.
ИПП являются самыми назначаемыми лекарствен-

ными средствами в мире, поскольку используются 
не только для лечения кислотозависимых состояний, 
но и для профилактики нежелательных побочных реак-
ций, связанных с применением нестероидных проти-
вовоспалительных препаратов в различных областях 
медицины [18]. Долгое время во многих странах мира 
был относительный запрет на изучение эффективности 
и безопасности применения ИПП в педиатрической 
практике, связанный с вопросами этико-деонтологи-
ческого и правового регулирования [19]. Первый опыт 
применения омепразола у детей был получен после 
запроса Управления по санитарному надзору за каче-
ством пищевых продуктов и медикаментов (Food and 
Drug Administration (FDA), США) на проведение клиниче-
ских исследований препарата в педиатрии. Результаты, 
как и последующие подобные исследования, доказа-
ли клиническую эффективность и достаточную безо-
пасность омепразола. Следует обратить внимание, 
что инструкции различных производителей препарата 
противоречат друг другу в плане официального раз-
решения для использования в клинической практике 
у детей [8].

В целом ИПП отличаются вариабельностью клини-
ческих эффектов в зависимости от поколений. Но даже 
в пределах одной генерации лекарственные препара-
ты могут различаться по продолжительности действия, 
биодоступности, способности избирательно подавлять 
активность протонной помпы и выступать в качестве 
действующих средств, назначаемых с целью эрадикации 
Helicobacter pylori [20–22].

Все ИПП являются производными α-пиридил-метил-
сульфинил-бензимидазола, представляют собой сла-
бые основания, которые накапливаются в кислой среде 
секреторных канальцев париетальной клетки (ПК) и бло-
кируют работу Н+/К+-АТФазы — протонной помпы.

Механизм действия ингибиторов

протонной помпы

Важнейшим физиологическим стимулятором секре-
ции кислоты является пища. Процесс пищевой стиму-
ляции секреции кислоты включает три фазы: сложно-
рефлекторную, желудочную и кишечную [15, 16]. В ответ 
на раздражение обонятельных, зрительных и вкусовых 
рецепторов запускается сложнорефлекторная (цефали-
ческая) фаза, приводящая к активации холинергической 
иннервации и стимуляции секреции кислоты в желудке. 
Основными стимуляторами секреции кислоты в желудке 
являются гистамин, гастрин и ацетилхолин. Гистамин, 
выделяющийся в основном из энтерохромафинных кле-
ток слизистой оболочки желудка, стимулирует секрецию 
кислоты через Н2-рецепторы, связанные с циклическим 
аденозинмонофосфатом. Гастрин и ацетилхолин активи-
зируют специфические рецепторы, связанные с систе-
мой кальций/протеинкиназа С [17].

Данные процессы приводят к изменению рН желудоч-
ного содержимого в кислую сторону. Продолжение про-
цесса пищеварения способствует ощелачиванию среды 
под действием буферных свойств пищи. Заключительная 
фаза стимуляции секреции соляной кислоты начинается 
при поступлении пищи в кишечник. Все медиаторы желу-
дочной секреции действуют через специальные рецеп-
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торы, находящиеся на ПК. В ПК желудочного эпителия 
образуется и секретируется соляная кислота. При помо-
щи фермента Н+/К+-АТФазы происходит эквивалентный 
обмен ионов Н+ и К+. Транспорт обоих ионов осуществля-
ется против градиента концентраций с использованием 
энергии, выделяющейся при гидролизе аденозинтри-
фосфата. Одновременно с протонами водорода путем 
активного транспорта в просвет желудка переносятся 
ионы хлора, а ионы К+ покидают клетку.

В дальнейшем под воздействием карбоангидразы 
происходит диссоциация Н2СО3, и образующийся водо-
род повышает кислотность желудочного сока [15].

На сегодняшний день известно, что роль ионно-
го канала выполняет α-субъединица Н+/К+-АТФазы. 
После стимуляции ПК тубуловезикулярные структу-
ры, расположенные в цитоплазме вместе с ионными 
каналами, встраиваются в мембрану клетки, при этом 
диаметр микроворсинок увеличивается в 4–6 раз. 
Без стимуляции протонная помпа подвергается эндо-
цитозу [22, 23].

ИПП абсорбируются из тонкого кишечника, по кро-
вотоку поступают вначале в печень, а затем проникают 
через мембрану в ПК слизистой оболочки желудка, где 
концентрируются в секреторных канальцах. При низком 
значении рН ИПП активируются и превращаются из про-
лекарства в лекарство — заряженный тетрацикличе-
ский сульфенамид. В этой форме они не могут проник-
нуть через мембраны и остаются в кислом компартменте 
внутри секреторных канальцев ПК. Таким образом, ИПП 
образуют прочные связи с меркаптогруппами цистеино-
вых остатков Н+/К+-АТФазы, блокируя конформационные 
переходы протонной помпы и предотвращая секрецию 
соляной кислоты. Для возобновления продукции кис-
лоты необходим синтез новых Н+/ К+-АТФаз. Половина 
Н+/К+-АТФаз обновляется за 30–48 ч, что определя-
ет продолжительность терапевтического действия ИПП. 
При первом или однократном приеме ИПП его эффект 
не будет максимальным, так как не все протонные помпы 
встроены в секреторную мембрану, а некоторые нахо-
дятся в цитозоле. Когда эти молекулы, а также только 
что синтезированные Н+/К+-АТФазы появляются на мем-
бране, они взаимодействуют с последующими дозами 
ИПП, и его антисекреторный эффект полностью реали-
зуется [15–17]. Кислотопродукция восстанавливается 
только после синтеза новых протонных помп.

Фармакокинетические и фармакогенетические 

особенности ингибиторов протонной помпы

Максимальная концентрация препаратов в плазме 
достигается уже через 1–3 ч после перорального прие-
ма, чем быстрее происходит превращение пролекарства 
в лекарство, тем больше лекарства может накопить-
ся в секреторных канальцах, тем большее количество 
молекул насоса будет заблокировано, а ингибиторный 
эффект сохраняется длительное время после снижения 
концентрации ИПП в плазме крови. 

ИПП метаболизируются в печени при участии изофер-
ментов CYP2C19 и CYP3A4, неактивных при рождении 
и созревающих после первого полугодия жизни ребен-
ка. Образующиеся метаболиты инертны и выводятся 
из организма с мочой и калом в виде сульфатов. Все 
ИПП являются субстратами и ингибиторами фермента 
CYP2C19. Доказано влияние носительства полиморфиз-
ма гена CYP2C19 на индивидуальную чувствительность 
к лекарственным препаратам — субстратам CYP2C19 
(антиагрегантам, ИПП, противосудорожным препаратам 
и антидепрессантам) [24–26].

В настоящее время ресурс pharmgkb.org насчиты-
вает более 10 000 публикаций, посвященных пробле-
ме эффективности и безопасности применения ИПП 
в зависимости от генотипа CYP2C19. Чуть более 3000 
исследований посвящено изучению влияния полимор-
физма гена CYP2C19 на эффективность и безопас-
ность препаратов, являющихся субстратами фермен-
та. По результатам исследования, представленным 
в 2018 г. N. El Rouby и соавт. [27], было продемон-
стрировано, что, несмотря на общую эффективность 
и высокий профиль безопасности ИПП, у некото-
рых пациентов отмечаются нежелательные побочные 
реакции (головная боль, утомляемость, головокруже-
ние, диспептические расстройства, нарушение вса-
сывания магния), кроме того, использование ИПП, 
особенно в раннем детском возрасте, может увели-
чить риск развития эозинофильного эзофагита и дру-
гих аллергических болезней, потенциально превра-
щающих кратковременное заболевание (например, 
ГЭРБ) в пожизненное. На сегодняшний день известно, 
что индивидуальный ответ на лечение есть некая 
результирующая сумма одинаково значимых моди-
фицируемых (фенотипических) и немодифицируемых, 
наследственных факторов.

Среди генетических причин индивидуальной вариа-
бельности ответа на ИПП приоритетное значение имеет 
носительство полиморфизма гена CYP2C19 [27, 28].

По результатам генотипирования гена CYP2C19 могут 
быть определены дети с сверхбыстрым (CYP2C19*17), 
нормальным (диким) (CYP2C191/1), промежуточным 
(CYP2C191/2;1/3) и медленным (CYP2C19*2;*3) метабо-
лизмом ИПП.

Пациенты со сверхбыстрым метаболизмом (ultra 
extensive metabolism) — дети у которых синтезируется 
фермент CYP2C19, предполагающий сверхбыструю ско-
рость метаболизма препаратов. В этой ситуации ИПП 
подвергаются быстрой биотрансформации и элимина-
ции, что не всегда способно обеспечить адекватную 
терапевтическую концентрацию в плазме крови. Таким 
пациентам для достижения клинической эффективности 
лечения зачастую приходится увеличивать терапевтиче-
скую дозу препарата [29–31].

Пациенты с нормальным метаболизмом (extensive 
metabolism) — дети с неизмененной скоростью метабо-
лизма лекарственных средств — субстратов, как пра-
вило, гомозиготы по «дикому», немутантному аллелю 
гена соответствующего фермента. К экстенсивным 
метаболизаторам принадлежит большинство населе-
ния [31–33].

Пациенты с промежуточным метаболизмом 
(intermediate metabolism) — дети, чаще гетерозиготы, 
с замедленной функцией фермента. Традиционно проме-
жуточных метаболизаторов объединяют с медленными 
метаболизаторами [29–33].

Больные с медленным метаболизмом (poor 
metabolism) — дети, чаще гетерозиготы, с замедленной 
функцией фермента. У данных пациентов происходит 
накопление лекарственных препаратов и их метабо-
литов в плазме крови, что может способствовать про-
явлению побочных эффектов. Таким детям приходится 
уменьшать назначаемую дозу, титруя ее до клинически 
эффективной [29, 34, 35].

Организация, занимающаяся созданием фармако-
генетических руководств, — Clinical Pharmacogenetics 
Implementation Consortium (CPIC, США) — на основании 
результатов крупнейших рандомизированных исследо-
ваний, метаанализов и систематических обзоров реко-
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мендует при дозировании ИПП основываться на гено-
типах CYP2C19. При носительстве быстрых генотипов 
предлагается увеличение дозы в пределах терапевтиче-
ской, при наличии генотипов, ассоциированных с замед-
лением скорости биотрансформации ИПП, CPIC реко-
мендует осуществлять снижение дозы до достижения 
баланса клинической эффективности и безопасности 
[28, 29, 32].

В 2022 г. в Канаде коллективом авторов опубли-
кован систематический обзор, который включил 25 
крупных рандомизированных исследований и мета-
анализов, посвященных изучению влияния носитель-
ства полиморфизмов гена CYP2C19 на индивидуаль-
ную вариабельность ответа на лекарственную терапию 
у детей, с представленными результатами на ресур-
се PubMed. Дети, являющиеся носителями медленных 
и промежуточных вариантов гена CYP2C19, демон-
стрировали более высокие концентрации препаратов-
субстратов и ИПП в плазме по сравнению с быстрыми 
и сверхбыстрыми метаболизаторами. По результатам 
исследования авторы сделали вывод о перспективно-
сти дальнейших фармакогенетических исследований 
в педиатрии для персонализации терапии, повышения 
ее клинической эффективности и безопасности [33].

В исследованиях, опубликованных в 2018 г. 
H. Ichikawa и соавт., было доказано влияние быстрого 
генотипа CYP2C19 на риск развития рефрактерности 
к терапии ИПП у пациентов с ГЭРБ. По результатам про-
веденного метаанализа авторами был предложен персо-
нализированный режим дозирования ИПП, основанный 
на определении генотипа CYP2C19. Данный методологи-
ческий подход представлен учеными в качестве действи-
тельной терапевтической стратегии для преодоления 
недостаточного ингибирования секреции желудочной 
кислоты [35].

В серии исследований 2018 г. J.P. Franciosi и соавт. 
изучена рефрактерность детей с ГЭРБ к терапии ИПП 
с учетом носительства быстрого аллеля CYP2C19*17. 
Были получены статистически значимые различия 
по времени сохранения низкой кислотности желудочно-
го сока у пациентов — носителей аллеля CYP2C19*17 
по сравнению с группой нормальных метаболизаторов. 
Авторы предположили, что резистентность к терапии 
ИПП может объясняться генетически обусловленной 
скоростью метаболизма препаратов и невозможно-
стью в связи с этим достижения должного клиническо-
го эффекта при использовании рекомендованных доз 
[36, 37].

Интересным, на наш взгляд, является исследова-
ние, доказавшее различие в площади под кривой 
«концентрация – время» (AUC) для ИПП в зависимо-
сти от полиморфизма гена CYP2C19 [16]. Оказалось, 
что у медленных метаболизаторов ввиду замедления 
скорости метаболизма и увеличения концентрации 
препарата в крови AUC ИПП в 3–10 раз выше в срав-
нении с экстенсивными метаболизаторами (с ускорен-
ным метаболизмом и более низкими концентрациями 
ИПП в крови), у промежуточных метаболизаторов — 
в 2–3 раза выше по сравнению с нормальными мета-
болизаторами гена фермента CYP2C19 [15]. Кроме 
того, было установлено, что у медленных метаболи-
заторов и экстенсивных метаболизаторов величина 
AUC наиболее значимо различается для омепразо-
ла, пантопразола, лансопразола — в 6,3, 6, 4,3 раза 
соответственно, тогда как для рабепразола — только 
в 1,9 раза, что объясняется меньшим вкладом CYP2C19 
в его метаболизм [16].

Особенности лекарственного взаимодействия 

ингибиторов протонной помпы с препаратами 

других фармакологических групп

ИПП и препараты, представляющие собой производ-
ные кислот, такие как итраконазол, кетоконазол, дигок-
син, одновременно назначать нерационально, поскольку 
снижается биодоступность последних. Данные взаимо-
действия могут быть фатальными при лечении серьез-
ных диссеминированных грибковых инфекций, особен-
но у пациентов с иммунодефицитными состояниями. 
Снижение биодоступности дигоксина на фоне примене-
ния ИПП может повлечь за собой декомпенсацию хрони-
ческой сердечной недостаточности и рецидив нарушения 
ритма сердца [38].

При применении ИПП, метаболизирующихся систе-
мой цитохрома Р450, могут остро вставать вопросы 
конкурентного лекарственного взаимодействия с пре-
паратами, метаболизм которых также осуществляется 
с помощью фермента CYP2C19. Установлено, что оме-
празол, эзомепразол и лансопразол обладают большим 
потенциалом нежелательных межлекарственных взаи-
модействий с такими группами препаратов, как антикон-
вульсанты, седативные препараты и миорелаксанты [38].

При одновременном назначении ИПП с варфари-
ном увеличивается риск кровотечений за счет замед-
ления метаболизма антикоагулянта и увеличения пло-
щади под его концентрационной кривой [38]. В случае 
межлекарственного взаимодействия ИПП с клопидо-
грелом образование активных метаболитов антиагре-
ганта за счет угнетения фермента CYP2C19 снижается, 
что может привести к тромбоэмболическим осложне-
ниям [39]. Подобным образом могут манифестировать 
нежелательные побочные эффекты антидепрессантов 
(циталопрам, эсциталопрам, флуоксетин, сертралин, вен-
лафаксин, имипрамин, кломипрамин, тримипрамин, ами-
триптилин, нортриптилин и моклобемид), β-блокаторов 
(пропранолол), прогестерона, тестостерона и циклофос-
фамида [38].

Пантопразол имеет наиболее благоприятный клини-
ческий профиль взаимодействия с другими препарата-
ми [17].

Особенности назначения ингибиторов

протонной помпы у детей

Проблема безопасной фармакотерапии у детей имеет 
свою особую актуальность. Обусловлено это нескольки-
ми причинами. Для каждого возрастного периода харак-
терны определенные заболевания и патогенетические 
особенности, что предопределяет различную частоту 
использования тех или иных препаратов в зависимости 
от возраста. В настоящее время для 75% детских заболе-
ваний не существует специальных педиатрических пре-
паратов, учитывающих физиологические, возрастные 
особенности детского организма, мало данных по безо-
пасности применения препаратов у детей и недостаточно 
специфических педиатрических лекарственных форм, 
приемлемых по органолептическим свойствам и физиче-
ским параметрам [41, 42].

Согласно отечественным и зарубежным данным, 
частота назначений препаратов, не предусмотренных 
инструкцией по применению, рискованная практика off-
label, когда детям назначаются лекарственные средства, 
разработанные для взрослых, доходит до 80% [19].

Всасывание лекарственных средств у детей тесно 
связано с развитием слизистой оболочки желудка, про-
цессом продукции соляной кислоты, секреции желчи 
печенью, колонизацией кишечника бактериальной фло-



494

рой [43]. У новорожденных, особенно недоношенных, 
секреция соляной кислоты незначительна, скорость опо-
рожнения желудка обычно замедленна. Фундальные 
железы слизистой оболочки желудка детей грудного 
возраста вырабатывают достаточное количество кис-
лоты для поддержания базальной кислотности желудка 
на уровне рН < 4. Вопрос дозирования ИПП у детей оста-
ется открытым. При кажущейся очевидности необходи-
мости меньших доз для снижения и без того невысокой 
кислотности желудочного сока существуют мнения о том, 
что в реальности минимальные дозировки, назначаемые 
малышам первых месяцев жизни, в несколько раз пре-
вышают таковые у взрослых пациентов [8, 44].

Интенсивность перистальтики и скорость прохожде-
ния пищи по кишечнику в большинстве случаев вариа-
бельна и лишь у незначительной части новорожденных 
зависит от характера вскармливания. Материнское 
молоко увеличивает скорость опорожнения желудка, 
однако при повышении калорийности молока эваку-
ация пищи может снижаться [44]. У детей до двух лет 
жизни лекарственное средство, введенное перораль-
но, может быстро всосаться уже в желудке, поскольку 
слизистая оболочка детей раннего возраста отличается 
высокой проницаемостью. pH желудочного сока очень 
вариабелен и зависит как от гестационного возраста, 
так и от массы тела при рождении [41, 44]. У ново-
рожденных скорость опорожнения желудка ниже, чем 
у взрослых. Ее постепенное повышение происходит 
в течение 1–8 мес [44]. 

Интенсивность метаболических процессов новорож-
денных и детей первых лет жизни существенно отлича-
ется от скорости метаболических процессов старших 
детей и взрослых [45]. У детей отмечается постнаталь-
ное дозревание ферментных систем как I, так и II фазы 
метаболизма. Различные изоферменты цитохрома Р450 
созревают не одновременно, что является причиной раз-
ной окислительной способности ферментативных систем 
в отношении разных препаратов. Функция метаболизи-
рующих ферментов первой фазы повышается в большей 
степени на 2–3-й нед жизни. В этот период клиренс 
некоторых лекарств составляет 10–20% от такового 
у взрослых, но способен в 2–6 раз превысить значения 
у взрослых в последующем [44].

Активность ферментов биотрансформации лекар-
ственных препаратов у новорожденных детей снижена 
и постепенно возрастает к 2–3 годам [8, 44]. В связи 
с чем активность цитохрома CYP2C19 необходимо осо-
бенно учитывать при выборе вида и дозы ИПП у ново-
рожденных и младенцев в возрасте до 2 мес [8], уделяя 
внимание возрастным ограничениям применения пре-
паратов данной группы.

Результатами метаанализов были подтверждены 
ранее обобщенные результаты эффективности омепра-
зола и лансопразола у новорожденных при ГЭРБ [8]. 
Также было показано, что у детей раннего возраста 
клиренс омепразола и лансопразола выше, чем у детей 
старших возрастных групп [8].

Согласно аннотациям к большинству оригинальных 
ИПП, показания к применению лекарственных средств 
ограничены возрастом, лишь некоторые дженерические 
препараты разрешены с 12 лет, а также рекомендованы 
при рефлюкс-эзофагитах, симптоматическом лечении 
изжоги и отрыжки кислым при ГЭРБ у детей старше 
2 лет и с массой тела > 20 кг. По данным же зарубежной 
литературы, их применение в педиатрической практике 
разрешено детям старше 1 года для кратковременного 
лечения симптоматической ГЭРБ, лечения эрозивного 

эзофагита, лечения язвенной болезни и эрадикации 
Helicobacter pylori [46].

В соответствии с разработанными в Российской 
Федерации для детей клиническими рекомендациями 
«Язвенная болезнь желудка и/или двенадцатиперстной 
кишки» (утв. Минздравом России, 2021), всем пациентам 
с обострением язвенной болезни с целью заживления 
язвенного дефекта рекомендуется проведение антисе-
креторной терапии препаратами группы ИПП [1]. Среди 
ИПП рассматривается использование с этой целью оме-
празола, эзомепразола, рабепразола и лансопразола, 
положительный опыт применения которых у детей был 
получен зарубежными коллегами [21].

Современные ИПП демонстрируют высокую 
эффективность, широкий терапевтический диапазон 
и при коротких (до 3 мес) курсах терапии обладают 
высоким профилем безопасности. Однако при длитель-
ном непрерывном приеме ИПП возможно развитие 
мальабсорбции и нарушения всасывания микроэле-
ментов, возрастает риск переломов костей, инфекций 
ЖКТ и нижних дыхательных путей, аллергических реак-
ций у детей [46, 47].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Таким образом, обзор современных источников лите-

ратуры, содержащих результаты исследований, посвя-
щенных применению ИПП в педиатрической практике, 
позволил сформулировать следующие выводы.
1. ИПП являются наиболее эффективными антисекре-

торными препаратами для лечения кислотозави-
симых заболеваний, короткие курсы лечения кис-
лотосупрессивными лекарственными средствами 
практически не сопровождаются клинически значи-
мыми нежелательными эффектами. 

2. Из зарегистрированных в Российской Федерации 
ИПП только дженерические препараты омепразола, 
эзомепразола, лансопразола и рабепразола, соглас-
но клиническим рекомендациям и инструкциям 
по применению лекарственных средств, разрешены 
для применения в педиатрической практике.

3. Прогнозирование индивидуального ответа на тера-
пию ИПП в педиатрической практике осложняется 
тем, что к наследственно обусловленным особен-
ностям скорости метаболизма ИПП добавляются 
фенотипические и физиологические особенности 
функционирования протонного насоса, образова-
ния желудочного сока и уровня кислотности у детей 
разного возраста, что актуализирует проблему 
эффективности и безопасности назначения лекар-
ственных препаратов этой группы и диктует необ-
ходимость как дальнейших систематизированных 
исследований, так и разработки подходов к персо-
нализации назначения препаратов для каждой воз-
растной группы.

4. Проведенный обзор литературы свидетельствует 
о неоднозначном отношении к препаратам дан-
ной группы в педиатрической практике. Особенно 
это касается возрастных ограничений различных 
дженериков и наличия показаний в инструкциях 
к их применению. Таким образом, в случаях при-
менения ИПП у детей у врача-специалиста должен 
быть арсенал методических подходов, повышающих 
эффективность и безопасность назначения пре-
паратов этой группы, в том числе и при назначении 
off-label. Таким инструментом может стать примене-
ние методов фармакогенетического тестирования, 
позволяющего на основании изучения индивиду-
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альных особенностей ребенка существенно повы-
сить эффективность антисекреторной терапии, 
увеличить период ремиссии заболеваний и суще-
ственно снизить число неблагоприятных побочных 
эффектов.
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Болезнь накопления гликогена Ib типа (БНГ Ib) — заболевание из группы наследственных болезней обмена 
веществ, обусловленное недостаточностью глюкозо-6-фосфатного транспортера (G6PT, SLC37A4), которая приво-
дит к нарушению как гликогенолиза, так и глюконеогенеза и, как следствие, к избыточному накоплению гликогена 
и жира в печени, почках и слизистой оболочке кишечника. Основные клинические проявления и лабораторные дан-
ные включают задержку роста, гепатомегалию, гипогликемию, лактатацидоз, гиперурикемию и гиперлипидемию. 
Осложнениями данного заболевания являются гепатоцеллюлярная аденома с возможным риском малигнизации, 
нефропатия и остеопороз. Специфический признак БНГ Ib — нейтропения с нарушением функции нейтрофилов, 
создающая предпосылки к рецидивирующим инфекциям и развитию воспалительного заболевания кишечника. 
До настоящего времени ферментозаместительная терапия БНГ Ib не разработана, поэтому основными метода-
ми лечения являются специализированная диета с добавлением сырого кукурузного крахмала (для купирования 
гипогликемии) и применение гранулоцитарного колониестимулирующего фактора (для купирования нейтропении). 
Однако недавнее установление роли 1,5-ангидроглюцитола в патогенезе дисфункции нейтрофилов при БНГ Ib 
привело к перепрофилированию показаний к применению эмпаглифлозина — ингибитора почечного натрий-глю-
козного котранспортера 2-го типа (SGLT2). В современной литературе сообщается о незначительном, но весьма 
успешном опыте его применения у пациентов с БНГ Ib (вне рамок официальных показаний к применению) и благо-
приятном воздействии на дисфункцию нейтрофилов и ее клинические последствия. Как ни странно, этот гипоглике-
мический препарат улучшил не только метаболический, но и гликемический контроль у пациентов с БНГ Ib, несмо-
тря на то, что в основе патологии лежит хроническая гипогликемия. Все больше свидетельств указывают на роль 
эмпаглифлозина в регуляции клеточного гомеостаза (например, метаболизма жирных кислот, глюкозы, холестери-
на, апоптоза и клеточной пролиферации, в частности, в печени) путем влияния на активность сиртуина 1 (SIRT1), 
АМФ-активируемой протеинкиназы (AMPK) и сигнальных молекул, таких как α-серин/треониновая протеинкиназа 
(Akt) и механическая мишень рапамицина (mTOR), что приводит к улучшению структуры и функции митохондрий, сти-
муляции аутофагии, снижению окислительного стресса и подавлению воспаления. Модуляция этих путей смещает 
окислительный метаболизм с углеводов на липиды и приводит к ключевому снижению уровня инсулина, резистент-
ности к нему, глюкозо- и липотоксичности. В настоящем обзоре представлены современные данные о патогенезе 
нейтропении и возможности применения эмпаглифлозина для ее купирования у пациентов с БНГ Ib.
Ключевые слова: болезнь накопления гликогена Ib типа, нейтропения, гипогликемия, ингибитор почечного транс-
портера глюкозы, эмпаглифлозин
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Обзор литературы

ВВЕДЕНИЕ
Болезнь накопления гликогена Ib типа (БНГ Ib) — 

редкое заболевание из группы наследственных нару-
шений обмена углеводов. Частота данного заболева-
ния составляет 1 на 500 тыс. живых новорожденных 
[1, 2]. Заболевание обусловлено мутациями в гене 
SLC37A4, кодирующем глюкозо-6-фосфатный транс-
портер (глюкозо-6-фосфаттранслоказу), который 

локализован внутри мембраны эндоплазматического 
ретикулума. Глюкозо-6-фосфатный транспортер регу-
лирует транспорт глюкозо-6-фосфата через мембра-
ну эндоплазматического ретикулума с последующим 
гидролизом глюкозо-6-фосфатазой, экспрессируе-
мой в печени, почках и кишечнике, до глюкозы [3, 4]. 
Недостаточность глюкозо-6-фосфатного транспорте-
ра приводит к ингибированию как гликогенолиза, так 
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Glycogen storage disease type Ib: modern understanding
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Glycogen storage disease type Ib (GSD Ib) — is a disease from the group of hereditary metabolic diseases caused by insufficiency 
of the glucose-6-phosphate transporter (G6PT, SLC37A4), which leads to a violation of both glycogenolysis and gluconeogenesis 
and, as a consequence, to excessive accumulation of glycogen and fat in the liver, kidneys and intestinal mucosa. The main clinical 
manifestations and laboratory data include growth retardation, hepatomegaly, hypoglycemia, lactic acidosis, hyperuricemia and 
hyperlipidemia. Complications of this disease are hepatocellular adenoma with a possible risk of malignancy, nephropathy and 
osteoporosis. A specific sign of GSD Ib is neutropenia with impaired neutrophil function, which creates prerequisites for recurrent 
infections and the development of inflammatory bowel disease. Until the present, enzyme replacement therapy of GSD Ib has not 
been developed, therefore, the main methods of treatment are a specialized diet with the addition of raw corn starch (for relief of 
hypoglycemia) and the use of granulocyte colony stimulating factor (for relief of neutropenia). However, the recent establishment 
of the role of 1,5-anhydroglucitol in the pathogenesis of neutrophil dysfunction in GSD Ib has led to a reprofiling of indications for 
the use of empagliflozin, a type 2 renal sodium—glucose cotransporter inhibitor (SGLT2). In the modern literature, it is reported 
about a minor, but very successful experience of its use in patients with GSD Ib (outside the framework of official indications 
for use) and a beneficial effect on neutrophil dysfunction and its clinical consequences. Oddly enough, this hypoglycemic drug 
improved not only metabolic, but also glycemic control in patients with GSD Ib, despite the fact that the pathology is based on 
chronic hypoglycemia. More and more evidence points to the role of empagliflozin in the regulation of cellular homeostasis (for 
example, fatty acid metabolism, glucose, cholesterol, apoptosis and cell proliferation, in particular in the liver) by influencing the 
activity of sirtuin 1 (SIRT1), AMP-activated protein kinase (AMPK) and signal molecules such as -serine/threonine protein kinase 
(Akt) and a mechanical target of rapamycin (mTOR), which leads to an improvement in the structure and function of mitochondria, 
stimulation of autophagy, reducing oxidative stress and suppressing inflammation. Modulation of these pathways shifts oxidative 
metabolism from carbohydrates to lipids and leads to a key decrease in insulin levels, resistance to it, glucose and lipotoxicity. 
This review presents current data on the pathogenesis of neutropenia and the possibility of using empagliflozin for its relief in 
patients with GSD Ib.
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и глюконеогенеза, нарушению метаболизма глюкозы, 
что негативно сказывается на контроле гликемии, при-
водит к избыточному накоплению гликогена и липи-
дов в печени, почках и слизистой оболочке кишечни-
ка. Основные клинические проявления заболевания: 
задержка физического развития, «кукольное лицо» 
(вследствие избыточного отложения подкожной жиро-
вой клетчатки в области щек), большой выступающий 
живот, гепатомегалия, рецидивирующие бактериаль-
ные инфекции, остеопороз. При лабораторном исследо-
вании выявляются гипогликемия, лактатацидоз, гипе-
рурикемия и гиперлипидемия. У детей первого года 
жизни и младшего возраста гипогликемия проявляется 
уже после 2–4 ч голодания. Кроме того, у пациентов 
с БНГ Ib наблюдаются нейтропения и дисфункция ней-
трофилов, что делает их склонными к рецидивирую-
щим инфекциям, поражениям мочеполовой системы 
и воспалительным заболеваниям кишечника (ВЗК) [4, 
5]. Нейтропения может дебютировать при рождении 
или позже, характер ее либо циклический, либо посто-
янный, с переменным клиническим течением [6, 7]. 
Установлено, что количество нейтрофилов снижается 
ввиду их дефектной продукции или усиленного апопто-
за. Нейтрофилы при БНГ Ib имеют дисфункциональный 
метаболизм, который вызывает нарушение хемотакси-

са, окислительный взрыв и снижение их бактерицидной 
активности [8].

ПАТОФИЗИОЛОГИЯ
Накопление 1,5-ангидроглюцитол-6-фосфата (1,5-

AG6P) в гранулоцитах недавно было признано причиной 
дисфункции нейтрофилов при БНГ Ib [9]. Его образо-
вание происходит в результате действия гексокиназ 
на 1,5-ангидроглюцитол (1,5-AG, 1-дезоксиглюкоза). Этот 
полиол, физиологически присутствующий в крови, явля-
ется аналогом глюкозы, которая поступает из пищевых 
источников, и имеет постоянную концентрацию в кро-
ви, поддерживаемую почечным клиренсом [10]. Однако 
он также может синтезироваться в результате эндоген-
ной продукции в кишечнике [9]. Из цитозоля нейтрофи-
лов 1,5-AG6P под действием G6PT транспортируется 
в эндоплазматический ретикулум, где повторно превра-
щается в 1,5-AG с помощью глюкозо-6-фосфатазной 
каталитической субъединицы 3 (G6PC3), гомологичной 
субъединице 1 (G6PC1). У лиц с отсутствием G6PT (вызы-
вающей БНГ Ib) либо G6PC3 (вызывающей нейтропению 
IV типа) 1,5-AG6P накапливается в цитозоле нейтро-
филов, где ингибирует превращение глюкозы в G6P 
гексокиназами. Пониженный уровень G6P уменьшает 
количество глюкозы для гликолиза и пентозофосфат-
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ного пути. В свою очередь, снижение выработки адено-
зинтрифосфата в результате гликолиза влияет на про-
должительность жизни нейтрофилов, а недостаточная 
продукция никотинамидадениндинуклеотидфосфата Н 
в рамках пентозофосфатного пути стимулирует окис-
лительный взрыв. Кроме того, сниженная доступность 
уридиндифосфата глюкозы препятствует образованию 
гликанов и гликозилированию белков [9].

Исследования in vitro

M. Veiga-da-Cunha и соавт. (2019) использовали 
кластеризованную регулярно чередующуюся систе-
му коротких палиндромных повторов (CRISPR-Cas9) 
для получения клеточных линий человеческого ген-
тингтин-ассоциированного протеина 1 (HAP1) с дефи-
цитом G6PC3 или G6PT, чтобы исследовать, приводит 
ли их дефицит к накоплению 1,5-AG6P. Добавление 
1,5- AG к питательной среде приводило к дозозависимо-
му накоплению 1,5-AG6P в клеточных линиях с дефици-
том G6PC3 или G6PT, в то время как его уровни в клет-
ках дикого типа оставались примерно в 100 раз ниже. 
Это продемонстрировало, что 1,5-AG фосфорилируется 
в 1,5- AG6P, и подтвердило гипотезу о том, что как G6PC3, 
так и G6PT необходимы для гидролиза 1,5-AG6P [9]. 
Кроме того, в соответствии с идеей о том, что 1,5-AG6P 
может ингибировать первую стадию гликолиза путем 
блокирования гексокиназы 1 (как ранее было показано 
в головном мозге) [11], это приводит к значительному 
снижению количества промежуточных продуктов глико-
лиза (G6Р, фруктозо-6-Р, рибоза-5-Р, 6-фосфоглюконат 
и фруктозо-1,6-бисфосфат).

Токсичность 1,5-AG была впервые продемонстри-
рована на иммортализованной линии клеток-предше-
ственников нейтрофилов от мышей с дефицитом G6PC3, 
у которых физиологические концентрации 1,5-AG в куль-
туральной среде вызывали массовое накопление 1,5-
AG6P, а также снижение концентрации G6P, активности 
гликолиза, выживаемости нейтрофилов и клеточную 
гибель [9].

Исследования in vivo

В лейкоцитах у 3 пациентов с нейтропенией на фоне 
дефицита G6PC3 или G6PT выявлена концентрация 
1,5- AG6P, в 500 раз превышающая контрольную. Кроме 
того, содержание 1,5-AG6P в нейтрофилах было выше, 
чем в мононуклеарных клетках периферической крови 
у тех же пациентов. Эти результаты согласуются с иде-
ей о том, что G6PT и G6PC3 участвуют в метаболизме 
1,5- AG6P в нейтрофилах человека и, когда они дефектны, 
1,5-AG6P накапливается в цитозоле и ингибирует гек-
сокиназы. Следовательно, возникающая нейтропения 
является результатом дефицита восстановления метабо-
литов, вызванного неспособностью удалить неклассиче-
ский метаболит 1,5-AG6P [9].

СОВРЕМЕННЫЕ МЕТОДЫ ЛЕЧЕНИЯ БНГ IB ТИПА
Аспекты питания

Диетическое лечение является «краеугольным 
камнем» ведения пациентов с дефицитом G6PC1 
и G6PT, направленным на предотвращение гипоглике-
мии и минимизацию риска неврологических осложне-
ний, таких как задержка психомоторного развития, судо-
роги и летальный исход. Диетотерапия при БНГ Ia и БНГ 
Ib идентична, но последним в связи с предрасположен-
ностью к ВЗК необходимы дополнительные ограничения. 
Отказ от голодания — это первая линия лечения путем 
частого употребления высокоуглеводной диеты с низким 

содержанием жира, дополненной сырым кукурузным 
крахмалом [2, 12]. На первом году жизни ночные приемы 
пищи могут быть заменены непрерывным энтеральным 
питанием через назогастральный зонд или гастросто-
му. При этом хирургическая гастростомия должна быть 
выполнена во время терапии гранулоцитарным колоние-
стимулирующим фактором (Г-КСФ) с целью минимизации 
риска развития местной инфекции или плохого заживле-
ния раны [5]. Эксперты Американской коллегии медицин-
ской генетики и геномики рекомендуют обеспечивать 
ночную энтеральную инфузию глюкозы со скоростью 
8–10 мг глюкозы/кг/ мин у младенцев и 4–8 мг глюко-
зы/ кг/мин у детей более старшего возраста. Суточный 
калораж должен состоять на 60–70% из углеводов, 
10–15% из белков и < 30% из жиров. Доза сырого 
кукурузного крахмала подбирается из расчета 1,6 г/кг 
(идеальная масса тела) каждые 3–4 ч у детей младшего 
возраста и 1,7–2,5 г/кг каждые 4–6 ч у более старших 
пациентов. Некоторым взрослым может потребоваться 
однократная доза крахмала перед сном для поддержа-
ния гликемии > 70 мг/дл (> 4 ммоль/л) и уровня лактата 
< 2 ммоль/л. Однако, исходя из приведенных выше 
рекомендаций, для достижения нормогликемии в тече-
ние суток ночной и дневной режимы кормления затем 
должны подбираться индивидуально, исходя из резуль-
татов мониторинга уровня глюкозы в динамике. Следует 
проводить тщательный мониторинг гликемии и метабо-
лических параметров во избежание перекармливания 
и чрезмерного лечения, которые приводят к гиперинсу-
линемии, инсулинорезистентности, ожирению и дефи-
циту питательных веществ [5]. В случае ВЗК может 
потребоваться непрерывное энтеральное питание 
с использованием элементарной диеты с полимерной 
формулой [13, 14] и минимальным количеством сырого 
кукурузного крахмала, необходимым для достижения 
гликемического и метаболического контроля, учитывая 
усугубляющее действие крахмала на течение ВЗК [15].

Гранулоцитарный

колониестимулирующий фактор

Современное лечение иммунологических нарушений 
при БНГ Ib основано на подкожных инъекциях Г-КСФ 
в начальной дозе 1 мкг/кг ежедневно или с чередо-
ванием в течение нескольких дней в случае тяжелой 
персистирующей нейтропении, угрожающей жизни 
инфекции, верифицированного ВЗК или тяжелой диареи, 
требующей госпитализации или нарушающей привычный 
образ жизни [16, 17]. Дозу Г-КСФ следует постепенно 
увеличивать до достижения количества нейтрофилов 
0,5–1,0 × 109/л [5]. Однако хотя Г-КСФ и способен вос-
становить количество нейтрофилов, он неэффективен 
при их дисфункции [8]. Кроме того, его частое приме-
нение может усугубить спленомегалию и остеопению 
[18], увеличить риск злокачественных новообразований 
(острый миелоидный лейкоз и миелодисплазия) [18–20].

Эмпаглифлозин

Эмпаглифлозин — ингибитор почечного натрий-глю-
козного котранспортера 2-го типа (SGLT2), противоди-
абетический препарат, ингибирующий реабсорбцию 
глюкозы почками, вызывающий выведение глюкозы 
и других сахаров у пациентов с диабетом и нормоглике-
мией. 1,5-AG обычно фильтруется в клубочках и реабсор-
бируется в проксимальных почечных канальцах специ-
фическими активными транспортерами [21]. Поскольку 
реабсорбция 1,5-AG конкурентно ингибируется глюко-
зой [22], патологические состояния, сопровождающиеся 
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повышенной глюкозурией (например, неконтролируе-
мый диабет или применение ингибиторов SGLT2), приво-
дят к увеличению экскреции 1,5-AG с мочой и снижению 
его концентрации в крови [8, 23–26].

M. Veiga-da-Cunha и соавт. (2019) продемонстрирова-
ли, что введение эмпаглифлозина мышам с дефицитом 
G6PC3 было направлено на снижение уровня 1,5-AG 
в крови и внутриклеточных уровней 1,5-AG6P, а также 
на нормализацию количества нейтрофилов. И наоборот, 
введение 1,5-AG повышало уровни 1,5-AG6P и провоци-
ровало остановку созревания нейтрофилов с накопле-
нием промиелоцитов [9].

Возможности терапии БНГ Ib типа 

эмпаглифлозином

S.B. Wortmann и соавт. (2020) назначали эмпаглиф-
лозин вне рамок официальных показаний к применению 
4 пациентам с БНГ Ib (3 детям и 1 взрослому), имевшим 
недостаточный ответ на Г-КСФ, для лечения нейтропении 
и дисфункции нейтрофилов [8]. Повторное применение 
эмпаглифлозина в дозировке 0,3–0,7 мг/кг/сут привело 
к снижению уровня 1,5-AG в сыворотке крови и 1,5-AG6P 
в нейтрофилах в течение одного месяца, и у пациентов 
наблюдалось клиническое улучшение в виде умень-
шения симптомов рецидивирующих инфекций и пора-
жений слизистых оболочек, ремиссии ВЗК. Во время 
лечения симптоматической гипогликемии не наблюда-
лось. Введение Г-КСФ было прекращено у двух пациен-
тов и могло быть уменьшено на 81 и 57% у двух других 
соответственно. Количество нейтрофилов увеличилось 
и стабилизировалось у всех больных. Нормализация 
окислительного взрыва нейтрофилов, хемотаксиса, 
бактерицидной активности и гликозилирования белков 
свидетельствовала о коррекции дисфункции нейтрофи-
лов [8].

Позднее S.C. Grünert и соавт. (2020) сообщали о пре-
кращении приема Г-КСФ на фоне терапии эмпаглифло-
зином у 35-летнего пациента с БНГ Ib с сопутствующим 
улучшением заживления ран и купированием симптомов 
ВЗК без побочных эффектов [27].

A. Rossi и соавт. (2021) описали 14-летнего пациента 
с БНГ Ib, имевшего тяжелую форму ВЗК, который на фоне 
приема эмпаглифлозина отметил улучшение клиниче-
ских симптомов и урежение частоты стула в течение пер-
вой недели терапии и нормализацию педиатрического 
индекса активности болезни Крона (PCDAI) в течение 
первого месяца. Значительное снижение активности 
заболевания было подтверждено по данным магнит-
но-резонансной томографии органов брюшной поло-
сти через 3 мес лечения, результаты гистологического 
исследования слизистой оболочки кишки свидетельство-
вали о снижении воспаления через 5,5 мес. Дозировка 
Г-КСФ была снижена. Также было отмечено улучшение 
метаболического контроля — сообщалось о стабильных 
концентрациях лактата, нормализации уровня триглице-
ридов и купировании гиперурикемии. Функция печени 
и почек была нормальной, побочных эффектов от тера-
пии не описано. Успешное лечение ВЗК, вероятно, оказа-
ло положительный эффект на метаболический контроль, 
что связано с улучшением всасывания глюкозы в кишеч-
нике и стабилизацией кишечного микробиома [28, 29]. 
Все это в совокупности, безусловно, улучшило общее 
психосоциальное благополучие пациента [28].

В другом сообщении было подтверждено, что эмпа-
глифлозин положительным образом влиял на нейтро-
пению, дисфункцию нейтрофилов и симптомы ВЗК 
у ребенка, снижая уровень 1,5-AG в сыворотке крови 

без усугубления эпизодической гипогликемии в рам-
ках БНГ Ib [30]. Аналогичные результаты были описаны 
у 35-летнего пациента, которому удалось снизить дозу 
Г-КСФ; о случаях гипогликемии не сообщалось [22].

M. Kaczor и соавт. (2022) описали клиническое наблю-
дение 4 детей, получавших эмпаглифлозин, показав его 
положительное влияние на урежение эпизодов инфек-
ций, улучшение течения ВЗК и заживление ран. Г-КСФ 
был отменен либо же уменьшена его дозировка. У трех 
детей изначально отмечались частые гипогликемиче-
ские состояния в рамках БНГ Ib, которые впоследствии 
были скорректированы. В дальнейшем на фоне при-
ема эмпаглифлозина только у одного пациента во время 
лечения произошел единичный эпизод гипогликемии, 
связанный с задержкой приема пищи на ночь [31].

S.C. Grünert и соавт. (2022) сообщали о благоприятном 
применении эмпаглифлозина у беременной пациентки 
с БНГ Ib: поскольку гликемические показатели были 
очень нестабильными в первые недели гестации, доза 
препарата, учитывая его гипогликемический эффект, 
была снижена, что, однако, вызвало рецидив пораже-
ния слизистой оболочки ротовой полости, в связи с чем 
была восстановлена прежняя дозировка. После кесаре-
ва сечения грудное вскармливание продолжалось регу-
лярно. Однако даже у другой зарегистрированной паци-
ентки, которая не получала эмпаглифлозин до родов, 
во время беременности наблюдалась рецидивирующая 
легкая гипогликемия, лежащая в основе БНГ Ib типа, 
что требовало введения глюкозы. Применение Г-КСФ 
было прекращено у обеих женщин в связи с нормализа-
цией количества нейтрофилов и успешным заживлением 
ран на фоне лечения эмпаглифлозином [32].

R.K. Halligan и соавт. (2022) сообщили о группе из 8 
педиатрических пациентов с БНГ Ib, получавших лече-
ние эмпаглифлозином, средний возраст которых состав-
лял 7,8 года (диапазон 1,5–15,8): было показано поло-
жительное влияние на функцию нейтрофилов, анемию 
и рост. Уровни 1,5-AG в плазме снизились в среднем 
на 78%. У половины пациентов после начала лечения 
наблюдались эпизоды гипогликемии, а у одного паци-
ента — гипогликемические судороги, что, возможно, 
связано с гипогликемическим эффектом эмпаглифлози-
на. Однако при снижении дозы препарата и увеличении 
потребления углеводов гипогликемия была купирована. 
У пациентов наблюдались улучшение медианы z-score 
по росту и ИМТ, а также стабильный метаболический 
контроль [33].

J. Bidiuk и соавт. (2022) описали 2 взрослых — бра-
та и сестру — с БНГ Ib. Последняя страдала сердеч-
ной недостаточностью, лечение эмпаглифлозином при-
вело к уменьшению выраженности кардиомиопатии, 
что позволило сократить объем кардиологической тера-
пии и отменить эплеренон; о симптоматической гипогли-
кемии не сообщалось. Также удалось снизить дозировку 
Г-КСФ и уменьшить количество препаратов для лечения 
сопутствующих клинических состояний. У ее брата, кото-
рый страдал HLA-B27-положительным артритом и сину-
совой тахикардией, эмпаглифлозин позволил отменить 
кортикостероиды и уменьшить объем антиаритмической 
терапии без изменений гликемического контроля [34].

Z. Hexner-Erlichman и соавт. (2022) сообщали о 2 паци-
ентах (17 и 8 лет), которые получали эмпаглифлозин 
в течение 18 и 24 мес соответственно. Лечение было 
безопасным и эффективным, что выражалось в норма-
лизации количества нейтрофилов и их функции, а так-
же способствовало разрешению поражений слизистых 
оболочек и улучшению течения ВЗК после прекращения 
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приема Г-КСФ. У обоих пациентов не было зарегистри-
ровано ни одного случая гипогликемии, которые могли 
бы возникнуть на фоне применения SGLT2, учитывая 
генетическую предрасположенность к низкому уровню 
глюкозы при БНГ Ib [35].

Используя нецелевое метаболомное профилирова-
ние, E. Tallis и соавт. (2022) наблюдали за лечением 
эмпаглифлозином 11-летней девочки после снижения 
уровня 1,5-AG; одновременно улучшились количество 
нейтрофилов и их функция, а также симптомы ВЗК 
при снижении дозы Г-КСФ. Дозировка эмпаглифлозина 
была скорректирована в связи с артралгией, но о других 
побочных эффектах не сообщалось. Важно отметить, 
что у ребенка улучшилась толерантность к голоданию 
[36]. Нецелевая метаболомика также показала моди-
фикации других метаболических путей обмена липидов, 
о чем ранее сообщалось у пациентов с БНГ Ib [37], и свя-
занное с эмпаглифлозином улучшение других параме-
тров метаболического контроля, таких как ураты и про-
межуточные продукты уратов [36].

Кроме того, недавно были опубликованы резуль-
таты многоцентрового исследования безопасности 
и эффективности эмпаглифлозина у пациентов с БНГ Ib. 
Клинические данные от 112 пациентов из 24 стран были 
собраны с помощью международного ретроспективного 
опросника. Прием эмпаглифлозина был начат в среднем 
возрасте 12,8 года (диапазон 0–38), в большинстве 
случаев < 18 лет. Средняя продолжительность лечения 
составила 10,1 мес (диапазон < 1–27), а средняя доза — 
0,35 мг/кг/сут (диапазон 0,1–0,9). Пациенты отмечали 
улучшение состояния при поражениях слизистых обо-
лочек, рецидивирующих инфекциях и симптомах ВЗК. 
Из них 5% прекратили прием Г-КСФ, а 17% снизили дози-
ровку. Гипогликемия была зарегистрирована у 18% паци-
ентов и не была связана с частотой приема препарата. 
Еще раз обратим внимание на то, что низкий уровень 
глюкозы в крови является частой находкой у пациен-
тов с БНГ Ib, поэтому на основании полученных данных 
авторы не смогли определить, способствовало ли лече-
ние эмпаглифлозином этим эпизодам. О лактоацидозе 
сообщалось у 5% больных (5 детей, 1 взрослый), которым 
потребовалась госпитализация. Один из взрослых паци-
ентов также дважды госпитализировался в отделение 
интенсивной терапии по поводу кетоацидоза на фоне 
течения острого гастроэнтерита и обезвоживания [38].

Перспективы применения эмпаглифлозина при 

других типах болезней накопления гликогена

У пациентов с БНГ Ia наблюдается стеатоз печени, 
поскольку накопление G6P в эндоплазматическом рети-
кулуме активирует липогенез [39] и участвует в мито-
хондриальном стрессе [40] и резистентности к инсулину 
[41, 42]. Кроме того, у пациентов с БНГ Ia повышенный 
уровень ацилкарнитинов в плазме крови и аномальный 
профиль органических кислот в моче свидетельству-
ют о митохондриальной дисфункции. Примечательно, 
что митохондриальная перегрузка может приводить 
к генерации промежуточных молекул, препятствую-
щих передаче сигналов инсулина и вызывающих рези-
стентность к нему [43]. Однако инсулинорезистентность 
и метаболический синдром также могут развиваться 
у пациентов, страдающих БНГ I типа, в случае неадекват-
ной медицинской помощи, предоставляемой с избыточ-
ными объемами [44, 45].

Кроме того, патогенез поражения почек у пациен-
тов с БНГ Ia и Ib схож с диабетической нефропати-
ей, при этом начальная гиперфильтрация развивается 

в сторону микроальбуминурии, протеинурии, гломеруло-
склероза и почечной недостаточности [5]. О стабильной 
функции почек сообщалось в единственном отчете паци-
ента с БНГ Ib, получавшего эмпаглифлозин [28]. Может 
ли применение эмпаглифлозина у пациентов с БНГ Ib 
оказывать нефропротективный эффект, необходимо 
установить в ходе проспективных исследований.

Эмпаглифлозин потенциально может быть использо-
ван также у пациентов с БНГ Ia с целью улучшения мета-
болических показателей, профилактики митохондриаль-
ного стресса, инсулинорезистентности, неалкогольной 
жировой болезни печени (НАЖБП) и нефропатии [12].

При БНГ III типа дефицит деветвящего фермента при-
водит к избыточному накоплению аномального гликоге-
на (лимит-декстрина) в печени и мышцах. Помимо гипо-
гликемии и гепатопатии, накопление гликогена в сердце 
приводит к гипертрофической кардиомиопатии, которая 
может быть обструктивной и привести к сердечной недо-
статочности. Стандартная диета с высоким содержанием 
белка и сырого кукурузного крахмала оказывает благо-
приятное влияние на гликемический контроль, но может 
усугубить накопление гликогена в сердце. Единственным 
эффективным методом лечения кардиомиопатии являет-
ся кетогенная диета, но результат сильно зависит от при-
верженности пациентов [46]. Использование эмпаглиф-
лозина возможно ввиду его благоприятного воздействия 
на печень и сердце [12].

Дисфункция аутофагии в гепатоцитах может при-
вести к различным поражениям печени, включая сте-
атоз, НАЖБП, фиброз, цирроз и гепатоцеллюлярную 
карциному [47]. Поражение печени является посто-
янным признаком при соответствующих формах БНГ. 
У субъектов с БНГ I типа быстро формируется стеатоз, 
и они подвержены риску развития аденомы и карцино-
мы печени [5, 39]. Пациенты с БНГ типов III [48], IV, VI, 
IX, XI находятся в группе риска прогрессирующего пора-
жения печени и малигнизации гепатоцеллюлярной аде-
номы [46]. Вероятно, здесь задействованы механизмы 
ингибирования аутофагии. Примечательно, что нару-
шение аутофагии недавно было продемонстрировано 
на мышиной модели БНГ Ib [49]. Благодаря своему про-
аутофагическому эффекту эмпаглифлозин может пред-
ставлять собой хорошего кандидата для лечения форм 
БНГ с поражением печени.

В некоторых исследованиях, проведенных у людей 
с мышечными типами БНГ (V, VII), сообщалось о благо-
приятном влиянии кетогенной диеты на функцию мито-
хондрий, стимуляцию β-окисления и гликолиза, а так-
же об улучшении переносимости физических нагрузок 
[50–53]. Поскольку влияние эмпаглифлозина на окис-
лительный метаболизм (усиление липолиза в условиях 
гипогликемии) аналогично кетогенной диете, для мышеч-
ных типов БНГ может быть полезным прием ингибиторов 
SGLT2 вместо кетогенной диеты или в сочетании с ней.

ОБСУЖДЕНИЕ
Ингибитор SGLT2 эмпаглифлозин, зарегистрирован-

ный при сахарном диабете 2-го типа у взрослых, имеет 
благоприятный профиль безопасности. Текущие дан-
ные рандомизированных контролируемых исследова-
ний не указывают на повышенный риск диабетическо-
го кетоацидоза и острого повреждения почек у таких 
пациентов при его применении [54]. Наиболее распро-
страненным побочным эффектом является грибковое 
поражение кожи урогенитальной области ввиду глюкозу-
рии. Гипогликемия, которая могла бы усугубиться ввиду 
основного генетического дефекта при БНГ Ib, наблюда-
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лась редко и только в сочетании с другой противодиабе-
тической терапией [55].

Лечение сахароснижающими препаратами пациен-
тов с метаболическим заболеванием, проявляющимся 
гипогликемией, может показаться нелогичным, однако 
на данный момент сообщалось лишь о редких и незна-
чительных гипогликемиях и других побочных эффек-
тах, таких как урогенитальные инфекции, лактоацидоз 
и кетоацидоз, у пациентов с БНГ Ib, получавших эмпа-
глифлозин [8, 33, 38].

Однако гипогликемия и лактоацидоз являются 
частыми симптомами у пациентов с БНГ Ib, поэто-
му вклад лечения эмпаглифлозином в их усугубление 
определить не удалось. Тем не менее, рекомендуется 
прекращение приема препарата во время лихорадки 
или желудочно-кишечных заболеваний на несколько 
дней до стабилизации гомеостаза глюкозы и жидко-
сти [38]. В то же время в условиях генетической инсу-
линорезистентности, такой как синдром Рабсона – 
Менденхолла, при инсулинотерапии эмпаглифлозин, 
наоборот, улучшал гликемический контроль без значи-
тельного усиления кетонемии [56, 57].

В контексте метаболических изменений при БНГ Ib 
у пациентов могут отмечаться гиперурикемия и гипер-
триглицеридемия. Гиперурикемия может быть результа-
том ингибирующего действия лактата на канальцевую 
экскрецию мочевой кислоты и повышенного катаболиз-
ма адениновых нуклеотидов [58]. Несмотря на это, лишь 
несколько авторов сообщали о показателях мочевой 
кислоты до и после применения ингибиторов SGLT2, 
а в ряде случаев пациенты одновременно принимали 
аллопуринол для предотвращения повреждения почек 
[59], эмпаглифлозин, по-видимому, оказывает «смягчаю-
щее» действие на гиперурикемию при БНГ Ib [28, 30, 33, 
36]. Также описано улучшение средних уровней уратов 
[33] на фоне прекращения приема аллопуринола у двух 
пациентов [28, 33]. Аналогичные данные были получены 
при использовании нецелевого метаболомного профи-
лирования у одного пациента [36]. Может ли это быть 
связано с прямой корреляцией между уровнями моче-
вой кислоты в плазме и 1,5-AG в сыворотке крови, неза-
висимо от глюкозурии, до сих пор неясно [60]. С другой 
стороны, это может быть отражением улучшенного мета-
болического контроля [33]. Сообщалось, что значения 
триглицеридов имели переменную тенденцию во время 
терапии ингибитором SGLT2 [30, 31, 33].

Поскольку большинство исследований были сосредо-
точены на оценке влияния эмпаглифлозина на дисфунк-
цию нейтрофилов и течение ВЗК и отсутствовало долго-
срочное наблюдение, имеющихся данных недостаточно 
для понимания действия эмпаглифлозина на печень, поч-
ки и сердечно-сосудистую систему у пациентов с БНГ Ib.

Таким образом, исходя из имеющихся данных, глике-
мический и метаболический контроль на фоне лечения 
эмпаглифлозином у пациентов с БНГ Ib, по-видимому, 
улучшается.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Хотя приведенные данные получены из отчетов 

об отдельных клинических случаях и ретроспективно-
го исследования, недавнее применение эмпаглифлози-
на вне рамок официальных показаний к применению 
у пациентов с БНГ Ib представило доказательства его 
безопасности и положительного влияния на дисфунк-
цию нейтрофилов и связанные с ней клинические про-
явления. У большинства пациентов также наблюдалось 
улучшение гликемического и метаболического контроля, 

что благоприятно сказывалось на общем самочувствии. 
Ожидаются дальнейшие исследования для более тща-
тельной оценки долгосрочных рисков и преимуществ 
терапии. Эмпаглифлозин обладает плейотропным 
системным действием, в связи с чем он представляет-
ся хорошим кандидатом для регулярного применения 
также при других метаболических заболеваниях, сопро-
вождающихся гипогликемией, окислительным дисбалан-
сом и митохондриальной дисфункцией, воспалением 
и нарушением аутофагии с последующим повреждением 
органов.

В будущем необходимо проведение высококаче-
ственных исследований, направленных на получение 
доказательств безопасности и эффективности приме-
нения эмпаглифлозина как при БНГ, так и при других 
наследственных нарушениях углеводного, липидного, 
аминокислотного обмена веществ, митохондриальных 
и лизосомальных заболеваниях.
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Представлены данные исследований последних двух десятилетий о первичной и вторичной иммунологиче-
ской недостаточности при врожденных пороках сердца (ВПС) как причине частых инфекционных осложнений 
до и после операций на сердце. На основании скринингов различного уровня приводятся данные о большей 
выраженности иммунологических нарушений при критических и цианотических ВПС при конотрункальных поро-
ках по сравнению с таковыми при септальных дефектах и стенотических пороках. Нарушения чаще касались 
функции Т-клеток и дефицита иммуноглобулинов (особенно подгрупп IgG и IgG4). Различные виды первичного 
иммунодефицита были обнаружены при 13 генетических синдромах в сочетании с ВПС. В обзоре обсуждается 
возможность использования методики количественного определения ДНК TREC и KREC — побочных продуктов 
созревания Т- и В-клеточных рецепторов, позволяющей судить о дефектах Т- и В-клеточного звеньев иммунной 
системы для прогнозирования инфекционных осложнений у детей с ВПС. Приводятся данные собственного иссле-
дования 200 младенцев с ВПС (в 5% наблюдений с синдромальными формами ВПС), где снижение TREC было 
обнаружено в 23,5% случаев, в том числе у всех младенцев с синдромальными формами, чаще при цианотических 
и конотрункальных ВПС, и у детей, поступивших в критических состояниях. У детей со сниженными значениями 
TREC инфекционные осложнения в послеоперационном периоде наблюдались значимо чаще по сравнению 
с детьми с нормальными показателями (соответственно 36 и 3,6%). Анализ публикаций подтвердил значение 
скрининга TREC и KREC для целенаправленной предоперационной подготовки с целью уменьшения послеопера-
ционных осложнений и снижения риска летальности при ВПС.
Ключевые слова: врожденные пороки сердца, иммунодефицитные состояния, первичные иммунодефициты, вто-
ричная иммунологическая недостаточность, исследования иммунитета, KREC, TREC
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Обзор литературы

ОСНОВНЫЕ СВЕДЕНИЯ
О ВРОЖДЕННЫХ ПОРОКАХ СЕРДЦА
Врожденные пороки сердечно-сосудистой систе-

мы (ВПС) — это существующие с рождения анома-
лии структуры или функции сердца и сосудов — даже 
в случае выявления патологии значительно позже. 
ВПС являются следствием нарушения эмбрионального 
развития. Смертность при ВПС до одного года жизни — 
не менее 40%, и 70% из них умирают в первые месяцы. 
Основным фактором выживаемости при ВПС являются 
их анатомо-морфологические характеристики, т.е. вид 
патологии [1, 2].

Деление ВПС на «критические и некритические» 
основано на «серьезности» дефекта и его влиянии 
на центральную гемодинамику. Критические ВПС требу-
ют срочной помощи или хирургического вмешательства 

в течение первых нескольких часов, дней или недель 
жизни [3–5], чему способствует немедленная правиль-
ная маршрутизация новорожденных, основанная на пре-
натальной и точной ургентной постнатальной диагно-
стике ВПС [6]. Некритические ВПС относятся к менее 
серьезным дефектам, которые могут быть проопериро-
ваны в более позднем возрасте и/или получать меди-
каментозное лечение на протяжении определенного 
периода [7]. Установлено, что не менее 15% всех поро-
ков сердца могут быть вызваны хромосомными абер-
рациями, генетическими мутациями или передаваться 
по наследству [8, 9]. Каждый год в мире на 50/1000 
увеличивается количество больных, прооперированных 
по поводу ВПС [3]. Разработаны различные типы карди-
охирургических операций (радикальные, паллиативные, 
гемодинамические и эндоваскулярные), которые выпол-
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няются при лечении ВПС в зависимости от их клиниче-
ской картины, гемодинамики и анатомии [10–14].

ИНФЕКЦИОННЫЕ ОСЛОЖНЕНИЯ 
ПРИ ВРОЖДЕННЫХ ПОРОКАХ СЕРДЦА
Своевременная кардиохирургическая коррекция 

является важнейшим фактором выживаемости детей 
с ВПС, которая во многих центрах в последние десяти-
летия превышает 90% [15]. Однако операции бывают 
вынужденно отсрочены из-за интеркуррентной заболе-
ваемости этих пациентов. При этом риски развития пнев-
монии, сепсиса и инфекционного эндокардита у детей 
с ВПС значительно выше, чем в популяции, что может 
привести к дальнейшим осложнениям и даже гибели 
пациентов [16–18]. Увеличение риска инфекций у детей 
с ВПС C.S. Woodward (2011) связывает с нарушениями 
иммунного ответа и гемодинамическими нарушениями 
[19]. Так, тяжелое течение бронхиолитов и пневмоний, 
вызванных респираторно-синцитиальной вирусной (РСВ) 
инфекцией, в разы превышающее по частоте таковое 
у детей без ВПС, увеличивает частоту госпитализаций 
в 3 раза, а также необходимость лечения в блоках 
интенсивной терапии и летальность, что было установ-
лено канадским исследованием течения РСВ-инфекции 
у детей с ВПС и другими исследованиями [16, 20, 21]. 
Заболеваемость пневмониями, в том числе атипичными 
пневмониями, связанными с внутриклеточными воз-
будителями (микоплазменной и хламидийной инфекци-
ями), персистенция возбудителей могут стать причиной 

длительной искусственной вентиляции легких и острой 
сердечной недостаточности в раннем послеопераци-
онном периоде после кардиохирургической коррекции 
ВПС [16, 22, 23]. Риск развития эндокардита у детей 
с ВПС в 40 раз выше, чем у здоровых детей, особенно 
при цианотических и сложных ВПС. Такие дети являют-
ся основной группой риска инфекционного эндокар-
дита до и после кардиохирургического лечения даже 
в периоде новорожденности и в раннем возрасте [24]. 
Жизнеугрожающим осложнением для детей с ВПС явля-
ется сепсис — системная инфекция с полиорганным 
повреждением. При этом риски развития сепсиса и уро-
вень смертности от него у младенцев с ВПС значительно 
выше, чем у младенцев без ВПС [25]. Поэтому важное 
значение имеют методы оценки иммунологических нару-
шений, позволяющие оценить и уменьшить риски инфек-
ционных осложнений кардиохирургии [26–28].

ИММУНОДЕФИЦИТНЫЕ СОСТОЯНИЯ
Иммунодефицитные состояния (ИДС) представляют 

собой врожденные или приобретенные дефекты иммун-
ной системы, выражающиеся в неспособности орга-
низма осуществлять реакции клеточного и/или гумо-
рального иммунитета для поддержания генетически 
обусловленной антигенной стабильности, обеспечения 
роста и развития организма [29–32]. Первичные имму-
нодефициты (ПИД) представлены группой генетически 
обусловленных заболеваний, которые характеризуются 
изолированными или комбинированными дефектами 
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клеточного (Т- и В-лимфоциты), гуморального иммуните-
та и фагоцитоза. Это редкие нарушения, проявляющиеся 
восприимчивостью к инфекции и преобладанием ауто-
иммунных реакций, аллергии, аутовоспаления и зло-
качественных новообразований [32–35]. Частота ПИД 
составляет 5,7 на 100 тыс. живорождений [35].

Вторичная иммунологическая недостаточность, 
или вторичные ИДС, может возникать в результате воз-
действия на иммунокомпетентный организм различных 
внешних факторов как инфекционной, так и неинфек-
ционной природы. Вторичные ИДС являются приобре-
тенными и встречаются чаще, чем ПИД. Описано раз-
витие вторичных ИДС при широком спектре патологии, 
включая бактериальные, вирусные (ВИЧ) и гельминтные 
инфекции, эмоциональный и физический стресс, аллер-
гические и аутоиммунные процессы, хирургические опе-
рации, травмы, патологические процессы с лимфопе-
нией и потерей белка (например, ожоги, экссудативная 
энтеропатия и т.д.). Кроме того, вторичные ИДС описаны 
при лечебных процедурах, рентгенотерапии, антибио-
тикотерапии, применении цитостатиков и глюкокорти-
коидов, других медикаментов, в неблагоприятной эко-
логической среде, при профессиональных вредностях, 
количественных и качественных дефицитах питания, 
в периоды гормональных перестроек и т.д. Описаны вто-
ричные ИДС, связанные с сердечной недостаточностью 
и артериальной гипоксемией при врожденных (особенно 
цианотических) и приобретенных пороках сердца, вклю-
чая операции с использованием искусственного кровоо-
бращения в кардиохирургии [28, 31]. При изучении связи 
ИДС и ВПС был установлен повышенный риск неотлож-
ных состояний и летальности при их сочетании [36, 37].

ИММУНОДЕФИЦИТНЫЕ СОСТОЯНИЯ 
ПРИ ВРОЖДЕННЫХ ПОРОКАХ СЕРДЦА
Склонность детей с ВПС к инфекции, по мнению 

авторов, может быть частично объяснена лежащим 
в ее основе иммунодефицитным расстройством. Это 
подтвердил обширный анализ D.J. Radford и Y.H. Thong, 
обнаруживший высокую частоту ИДС у детей с ВПС. 
Наблюдая широкий спектр дефицитов иммуноглобу-
линов (как при пороках с шунтированием крови, так 
и при стенотических пороках) и значительную корреля-
цию между наличием иммунодефицита и склонностью 
к инфекционным заболеваниям у исследуемой группы 
детей, авторы подчеркнули важность включения изме-
рений подклассов IgG в комплекс диагностических 
мероприятий [26].

В более позднем конвенциональном иммунологиче-
ском исследовании D.J. Radford и соавт. 66 детей с ВПС 
у 32% из них было диагностировано ИДС по всем обще-
принятым критериям оценки параметров иммунитета 
(IgG, IgA, IgM, Т-клеточный иммунитет), а у большинства 
(53% из 66 детей) нарушения касались изменений под-
класса IgG, причем у 26 пациентов (39% наблюдений) 
наблюдался преимущественно дефицит подкласса IgG4. 
Авторы обнаружили, что дети с конотрункальными ано-
малиями (тетрада Фалло, двойное отхождение сосудов 
от правого желудочка, транспозиция магистральных 
артерий и общий артериальный ствол) в большей степени 
предрасположены к развитию иммунодефицита с нару-
шением функции Т-клеток и особенностями подклассов 
IgG, и подчеркнули, что даже у несиндромальных паци-
ентов с ВПС были определены нарушения иммунитета, 
дефицит иммуноглобулинов и Т-клеток. Исследователи 
подчеркивают повышенный риск инфекционных ослож-
нений и важность раннего распознавания ИДС — и осо-

бенно дефицита IgG — у детей с ВПС, что, по их мнению, 
может улучшить результаты противомикробной и имму-
нокорригирующей терапии с использованием препара-
тов внутривенных иммуноглобулинов [27].

Высокую частоту дефицита иммуноглобулинов 
по сравнению со здоровыми лицами подтвердили новые 
исследования G.P. Diller и соавт. [37].

Наши ранние исследования на основании иммуноло-
гических тестов первого и второго уровня (ВОЗ, 1983) 
позволили сделать вывод, что степень вторичных ИДС 
определяется выраженностью недостаточности кровоо-
бращения и артериальной гипоксемии при цианотических 
ВПС и усугубляется после хирургических вмешательств, 
что нуждается в коррекции для уменьшения риска раз-
вития послеоперационных гнойно-септических и инфек-
ционных осложнений [28]. В то же время, по некоторым 
данным, не менее 30% ВПС сочетаются с генетически-
ми синдромами, сопровождающимися внесердечными 
аномалиями, с врожденными пороками развития цен-
тральной нервной системы, опорно-двигательного аппа-
рата, а также с иммунологической недостаточностью 
[38]. В медицинской литературе сообщалось о примерно 
13  синдромах, при которых иммунодефицит и ВПС могут 
сосуществовать. Некоторые генетические синдромы 
особенно часто сочетаются с ВПС, в том числе синдромы 
Дауна, врожденной асплении [27], Ди Джорджи (синдром 
делеции 22q11.2), Кабуки [39–41].

Точные механизмы, лежащие в основе связи между 
иммунодефицитом и ВПС, еще до конца не изучены. 
Однако было высказано предположение, что нарушение 
функции тимуса, аномальная дифференцировка лимфо-
цитов и хроническое воспаление играют ключевую роль 
в этом процессе [42].

В исследовании, проведенном A. Ahmed и соавт. было 
установлено, что сама хирургическая коррекция ВПС, 
включающая частичное или полное удаление тимуса, 
способствует развитию врожденных и приобретенных 
В-клеточных иммунодефицитов [43]. Некоторые исследо-
вания показали, что генетические факторы способству-
ют сочетанному возникновению ВПС и иммунодефицита, 
поскольку при обоих состояниях могут обнаруживать-
ся идентичные генетические аномалии. Констатируется 
необходимость дальнейших исследований для лучшего 
понимания механизмов и установления генетических 
факторов, лежащих в основе этой ассоциации и способ-
ствующих ей [36, 41, 42].

Таким образом, ИДС являются важной проблемой 
детей с ВПС, ухудшают результаты хирургических вмеша-
тельств и увеличивают риски летального исхода, поэтому 
раннее выявление и лечение иммунодефицита у пациен-
тов с ВПС имеет важное значение для улучшения долго-
срочных результатов.

В клинической пра ктике исследование иммуните-
та играет решающую роль для диагностики и лечения 
различных заболеваний. Существует множество доступ-
ных методов количественной и функциональной оценки 
иммунной системы, включая анализы клеточного и гумо-
рального иммунитета, идентификацию и количествен-
ное определение популяций и субпопуляций иммунных 
клеток, уровней иммуноглобулинов, уровней компле-
мента, про- и противовоспалительных цитокинов [30, 
33, 44, 45], а также сложные иммуногистохимические 
исследования. Применяются новые высокоэффективные 
методики для выявления редких генетических мутаций, 
вызывающих иммунодефицит, генетические технологии 
секвенирования всего экзома и секвенирования сле-
дующего поколения [36, 46, 47]. Из 2392 младенцев, 
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прошедших тестирование с помощью секвенирования 
нового поколения (NGS), у 51 ребенка был диагности-
рован ПИД семи различных типов, причем самым рас-
пространенным оказался комбинированный иммуно-
дефицит с ассоциированными или синдромальными 
признаками, который составил 25 из 51 случая (49%). 
Отрадно, что 35 пациентов (68,6%) либо были излечены, 
либо достигли улучшения после диагностики ПИД [46]. 
В последние годы для выявления структурных нарушений 
в иммунной системе применяются современные методы 
визуализации — компьютерная и магнитно-резонансная 
томография. Эти исследования также могут быть исполь-
зованы для мониторинга прогрессирования заболева-
ния и реакции на лечение [48].

МЕТОДЫ ИЗУЧЕНИЯ ИММУНИТЕТА
Учитывая ограниченную информативность стандарт-

ных лабораторных методов, иммунологические тесты 
подтвердили свою важность в качестве дифференци-
ально-диагностических критериев для воспалительных 
и невоспалительных поражений миокарда при принятии 
решения о необходимости операции у пациентов с ВПС, 
синдромом кардиомегалии и тяжелой миокардиальной 
дисфункцией [28, 49]. Выбор подходящего исследования 
зависит от клинического контекста и предполагаемого 
основного иммунного дефекта.

Для оценки функции клеточного иммунитета 
в последние три десятилетия показали свою инфор-
мативность ДНК-маркеры развития Т- и В-клеток — 
TREC (T-cell receptor excision circle) и KREC (kappa-
deleting recombination excision circle). Открытие TREC 
и KREC в начале 1990-х гг. принадлежит группе иссле-
дователей Центра СПИДа имени Аарона Даймонда 
Рокфеллеровского университета Нью-Йорка под руко-
водством Дугласа Ф. Никсона. Исследования показали, 
что в процессе созревания Т- и В-лимфоцитов в тимусе 
и костном мозге происходит формирование клеточных 
рецепторов путем рекомбинации генов в ДНК-цепи, 
что приводит к созданию уникального участка, способ-
ного распознавать внешние агенты. Во время каждой 
рекомбинации происходит удаление небольшого фраг-
мента цепи с образованием эксцизионных колец TREC 
и KREC [50]. Открытие TREC и KREC предоставило новые 
возможности для изучения иммунной системы и привело 
к лучшему пониманию механизмов перегруппировки 
генетического материала для генерации разнообраз-
ного набора Т-клеточных рецепторов, которые могут 
распознавать широкий спектр патогенов и реагировать 
на них [29, 50–53]. С момента первоначального открытия 
TREC и KREC были достаточно изучены, и их использова-
ние в качестве маркеров наивных Т- и В-клеток получило 
широкое распространение в иммунологических исследо-
ваниях у здоровых лиц различного возраста и при раз-
личной патологии, включая первичные и вторичные ИДС 
у новорожденных [31, 53–55].

TREC являются высокочувствительными и специфич-
ными для раннего выявления заболеваний с Т-клеточным 
иммунодефицитом (синдром Ди Джорджи, тяжелый ком-
бинированный иммунодефицит и синдром Вискотта — 
Олдрича) [29, 56] и ВИЧ-инфекции, где истощение наи-
вных Т-клеток, измеряемое с помощью TREC, связано 
с прогрессированием заболевания и плохим прогнозом 
[52, 53, 57].

При заболеваниях с В-клеточным иммунодефицитом 
(Х-сцепленная агаммаглобулинемия и общий вариабель-
ный иммунодефицит) высокочувствительны и специфич-
ны показатели KREC, а при аутоиммунных заболеваниях 

значения KREC коррелируют с активностью процесса 
и ответом на терапию [58, 59].

Эти маркеры стали важными — быстрыми, простыми, 
неинвазивными и относительно недорогими — совре-
менными высокочувствительными и специфичными 
компонентами комплексного неонатального скрининга 
в составе других тестов и маркеров широкого спектра 
генетических и метаболических нарушений. Измерение 
TREC и KREC позволяет проводить скрининг большого 
числа новорожденных за короткий промежуток времени 
[53, 59–65].

Данные о возможности изучения TREC и KREC 
в качестве маркеров ИДС при ВПС немногочисленны. 
Установлено их значительное снижение по сравнению 
со здоровыми, а также при критических ВПС по сравне-
нию с детьми с некритическими аномалиями [55]. TREC 
и KREC проявили себя как многообещающие индикаторы 
для прогнозирования исходов у пациентов с ВПС.

Исследование, проведенное M.C. Van Zelm и соавт. 
(2011), подтвердило, что низкие уровни TREC и KREC 
коррелируют с повышенной смертностью у взрослых 
пациентов с ВПС [58]. Аналогично: исследование T. Jiang 
и соавт. в 2016 г. показало, что низкие уровни TREC 
и KREC коррелируют с повышенным риском инфекций 
у детей с ВПС [61].

В исследовании K. Kennedy  и соавт. (2020) анали-
зировалось содержание TREC у детей с ВПС до 12 мес 
в клинике Пенсильвании на основании ретроспектив-
ного анализа медицинских карт 441 новорожденного 
с ВПС. Данные сопоставлялись с результатами неона-
тального скрининга, видами пороков сердца, генетиче-
скими диагнозами и видами кардиохирургического вме-
шательства. В противоположность ряду исследований, 
где указывалось на ложноположительные результаты 
при неонатальном скрининге, была обнаружена высокая 
достоверность результатов TREC для скрининга пер-
вичного тяжелого комбинированного иммунодефицита, 
что позволило рекомендовать дальнейшее изучение свя-
зи между ВПС и скринингом TREC у новорожденных [66].

В наших собственных исследованиях, проведенных 
у 200 младенцев с ВПС в период 2020–2022 гг., было 
выявлено снижение уровня TREC у 47 младенцев, т.е. 
в 23% наблюдений. Нарушения Т-клеточного иммунитета 
касались преимущественно детей с критическими ВПС, 
цианотическими пороками и пороками конотрункуса. 
У этих детей наблюдалось значимое увеличение частоты 
послеоперационных инфекционных осложнений по срав-
нению с детьми с ВПС и нормальными показателями 
(соответственно в 36 и 3,6% наблюдений) [67].

В исследовании Д.А. Черемохина была обнару-
жена достаточно высокая распространенность син-
дрома делеции 22q11.2, известного также как син-
дром Ди Джорджи, велокардиофасциальный синдром 
или синдром дефицита TBX1, в Свердловской области — 
до 1 на 9895 детей. При данном синдроме в 72% случаев 
наблюдались ВПС, в 58% — гипоплазия тимуса и в 49% 
случаев — снижение уровня TREC. На основании данных 
аутопсии TREC/KREC у 271 ребенка автором было диа-
гностировано 135 случаев ПИД. Из них в 50 случаях ПИД 
(37%) наблюдались ВПС. Изучая погибших детей с ВПС, 
чья иммунозависимая патология дебютировала на пер-
вом году жизни, автор констатирует важность изучения 
молекулярно-генетических аспектов ПИД в ходе доопе-
рационной диагностики с момента рождения для умень-
шения летальности [36].

В отличие от информации об уровне TREC, данные 
об использовании KREC в качестве биомаркеров ИДС 
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при ВПС обнаруживаются в единичных исследованиях, 
где было установлено значительное снижение их уров-
ня у детей с ВПС по сравнению со здоровыми [68, 69]. 
Кроме того, уровни KREC положительно коррелировали 
с размером тимуса, что позволило предположить дис-
функцию тимуса у пациентов с ВПС с нарушением выра-
ботки В-клеток [68, 70].

ВЫВОДЫ
Таким образом, анализ публикаций о высоком риске 

инфекционных осложнений при кардиохирургических 
вмешательствах у детей с ВПС и частоте иммунологиче-
ской недостаточности у этой категории пациентов под-
тверждает перспективность определения уровней TREC 
и KREC в качестве дооперационного скрининга у детей 
с ВПС для улучшения исходов операций.
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The Risk of Developing of Malnutrition and the Principles 

of Correction of Nutritional Status Disorders in Children 

with Cystic Fibrosis

Elena I. Kleshchenko1, 2, Elena V. Shimchenko1, Aleksander F. Komarov1, Valeria E. Kharchenko1

1 Kuban State Medical University, Krasnodar, Russian Federation
2 Children’s regional clinical hospital, Krasnodar, Russian Federation

Cystic fibrosis is a severe hereditary disease with polysystemic manifestations and progressive course. Malnutrition in cystic 
fibrosis occurs as a result of exocrine insufficiency of the pancreas, an increase in energy losses in chronic inflammation in 
the bronchopulmonary system, manifested by increased stress on the respiratory system. The presented literature review 
highlights the modern principles of prevention and correction of malnutrition in children with cystic fibrosis, identifies the 
most promising methods for further development that correct nutritional status disorders. The review has shown that an active 
approach to nutrition at any age, the use of aggressive methods of nutritional support against the background of enzyme 
replacement therapy, timely and adequate therapy of respiratory tract pathology lead to an improvement in the indicators of 
nutritional status in cystic fibrosis. The most promising is the further development of targeted therapy, which allows, as a result 
of exposure to the etiopathogenetic mechanisms of the disease, to reduce the frequency and severity of bronchopulmonary 
exacerbations, partially restore the exocrine function of the pancreas, which is manifested in patients with cystic fibrosis by an 
increase in body weight and mass-growth index.
Keywords: cystic fibrosis, diet therapy, enzyme replacement therapy, malnutrition, nutritional status, target therapy

For citation: Kleshchenko Elena I., Shimchenko Elena V., Komarov Aleksander F., Kharchenko Valeria E. The Risk of Developing 
of Malnutrition and the Principles of Correction of Nutritional Status Disorders in Children with Cystic Fibrosis. Pediatricheskaya 
farmakologiya — Pediatric pharmacology. 2023;20(5):515–522. (In Russ). doi: https://doi.org/10.15690/pf.v20i5.2632

Риск развития недостаточности 

питания и принципы коррекции 

нарушений нутритивного статуса 

у детей с муковисцидозом

Е.И. Клещенко1, 2, Е.В. Шимченко1, А.Ф. Комаров1, В.Е. Харченко1

1 Кубанский государственный медицинский университет, Краснодар, Российская Федерация
2 Детская краевая клиническая больница, Краснодар, Российская Федерация

Муковисцидоз — тяжелое наследственное заболевание с полисистемными проявлениями и прогрессирующим 
течением. Недостаточность питания при муковисцидозе возникает в результате экзокринной недостаточности под-
желудочной железы, возрастания энергетических потерь при хроническом воспалении в бронхолегочной системе, 
проявляющегося повышенной нагрузкой на дыхательную систему. В представленном обзоре литературы освещены 
современные принципы профилактики и коррекции недостаточности питания у детей с муковисцидозом, выявлены 
наиболее перспективные для дальнейшей разработки методы, корригирующие нарушения нутритивного статуса. 
Проведенный обзор научных публикаций показал, что к улучшению показателей нутритивного статуса при муковис-
цидозе приводят активный подход к питанию в любом возрасте, использование агрессивных методов нутритивной 
поддержки на фоне заместительной ферментной терапии, своевременная и адекватная терапия патологии респи-
раторного тракта. Наиболее перспективной является дальнейшая разработка таргетной терапии, позволяющей 
в результате воздействия на этиопатогенетические механизмы заболевания уменьшить частоту и тяжесть брон-
холегочных обострений, частично восстановить экзокринную функцию поджелудочной железы, что проявляется 
у пациентов с муковисцидозом увеличением массы тела и массо-ростового индекса.
Ключевые слова: муковисцидоз, диетотерапия, заместительная ферментная терапия, недостаточность питания, 
нутритивный статус, таргетная терапия

Для цитирования: Клещенко Е.И., Шимченко Е.В., Комаров А.Ф., Харченко В.Е. Риск развития недостаточности 
питания и принципы коррекции нарушений нутритивного статуса у детей с муковисцидозом.  Педиатрическая фар-
макология. 2023;20(5):515–522. doi: https://doi.org/10.15690/pf.v20i5.2632

Автор, ответственный за переписку:
Шимченко Елена Васильевна, кандидат медицинских наук, доцент кафедры педиатрии с курсом неонатологии факультета повышения 
квалификации и профессиональной переподготовки специалистов ФГБОУ ВО «Кубанский государственный медицинский университет» 
Минздрава России
Адрес: 350063, Краснодар, ул. им. Митрофана Седина, д. 4, тел.: +7 (918) 329-03-48, e-mail: ev2273@ mail.ru

https://doi.org/10.15690/pf.v20i5.2632

Обзор литературы



516

Муковисцидоз (МВ) — это генетическое заболева-
ние с аутосомно-рецессивным типом наследования, 
характеризующееся клиническим полиморфизмом, 
тяжелым течением и прогнозом. Заболевание обуслов-
лено мутацией гена, ответственного за синтез, сохра-
нение структуры и функцию белка CFTR (cystic fibrosis 
transmembrane conductance regulator). При МВ дефицит 
трансмембранного белка CFTR приводит к накоплению 
хлора в клетках и вторичному накоплению ионов натрия 
с повышенным всасыванием околоклеточной жидкости 
внутрь клетки. В результате находящийся вне клетки 
секрет экзокринных желез становится густым, вязким. 
Затрудняется отток в железах кожных покровов, респи-
раторного тракта, кишечника, в поджелудочной железе, 
печени, мочеполовой системе [1, 2].

В России отмечается увеличение числа пациентов 
с диагнозом «муковисцидоз», за 2011–2021 гг. количе-
ство больных возросло в 4 раза, что связано не только 
с ростом наследственной патологии, но и c улучшением 
выживаемости пациентов с МВ. Частота МВ в 2019 г. 
в России составляет, по данным Медико-генетического 
научного центра им. акад. Н.П. Бочкова, 1 : 9000 ново-
рожденных, в Европе колеблется от 1 : 600 до 1 : 17 000 
новорожденных [3, 4].

В патологический процесс при МВ преимуществен-
но вовлекаются железы респираторной системы, желу-
дочно-кишечного и урогенитального трактов. Следует 
отметить, что в первую очередь страдает бронхиальное 
дерево, сгущается панкреатический сок, развивается 
холестаз. Мокрота накапливается, инфицируется, это 
сопровождается обструкцией, воспалением и поврежде-
нием дыхательных путей, неуклонным ухудшением функ-
ции легких и развитием дыхательной недостаточности 
[5–7]. Сгущение секрета поджелудочной железы, вос-
палительные изменения кишечника приводят к тяжелой 
мальабсорбции белка, жира, жирорастворимых витами-
нов, микроэлементов, что отражается на нутритивном 
статусе ребенка проявлениями дефицита массы тела 
и роста с развитием анемии, остеопении, электролитных 
нарушений (дефицит натрия, хлора, кальция), полигипо-
витаминозных состояний. У пациентов с МВ нарушение 
всасывания белка на фоне употребления продуктов, 
содержащих легкоусвояемые углеводы, приводит к сни-
жению мышечной массы и частичному замещению ее 
жировой тканью [8, 9].

Частым проявлением МВ является нутритивная 
недостаточность, возникающая в результате сниже-
ния экзокринной функции поджелудочной железы 
у 85–90% больных, хронического воспаления в брон-
холегочной системе и кишечнике, сгущения желчи, 
проявляющегося ухудшением эмульгации и нарушени-
ем всасывания жира. Низкая активность панкреатиче-
ских и кишечных ферментов обусловлена также повы-
шенным выделением желудочного сока у пациентов 
с МВ [10, 11].

В классификации МВ, принятой Всемирной органи-
зацией здравоохранения и Международной ассоциа-
цией муковисцидоза, формы заболевания отражают 
потенциальный риск развития тяжелой клинической 
симптоматики или манифестации проявлений заболе-
вания в дальнейшем. Легочно-кишечная форма (клас-
сический МВ с панкреатической недостаточностью) 
проявляется прогрессирующими структурными изме-
нениями легочной ткани и проявлениями нутритивной 
недостаточности. Дети с легочной формой заболевания 
(классический МВ с ненарушенной функцией подже-
лудочной железы) нуждаются в ежегодном контроле 

уровня панкреатической эластазы-1 кала для оценки 
экзокринной функции поджелудочной железы и свое-
временного выявления риска развития нутритивной 
недостаточности. У большинства детей с неопределен-
ным диагнозом при положительном неонатальном скри-
нинге на МВ к 3 годам проявляются клинические сим-
птомы заболевания. МВ также может манифестировать 
в дальнейшем у пациентов с CFTR-ассоциированными 
нарушениями [10].

По данным Российского регистра пациентов с МВ, 
за период с 2012 по 2020 г. выявление индекса массы 
тела < 25-го перцентиля у детей уменьшилось с 51,2% 
случаев до 43,7%. В 2020 г. медиана индекса массы 
тела в перцентилях у детей раннего возраста (2–3 года) 
составила 55, у детей дошкольного возраста (4–6 лет) — 
47, у детей школьного возраста отмечается снижение 
показателя к 16–18 годам до 24, что отражает усиление 
проявлений нутритивной недостаточности в результате 
прогрессирующего течения заболевания [3].

В настоящее время особое значение приобретает 
совершенствование современных принципов коррек-
ции проявлений МВ с разработкой наиболее перспек-
тивных методов лечения. Своевременное назначение 
нутритивной поддержки на фоне заместительной фер-
ментной терапии, лечебных мероприятий по улучшению 
респираторной функции, таргетной терапии позволяет 
замедлить или избежать развития белково-энергетиче-
ской недостаточности, способствует уменьшению числа 
обострений бронхолегочного процесса, что является 
важным критерием эффективности комплексного лече-
ния проявлений МВ [12–14]. В представленном обзоре 
литературы освещены современные принципы профи-
лактики и коррекции недостаточности питания при МВ 
у детей, выявлены наиболее эффективные для данной 
патологии методы воздействия на нутритивный статус 
ребенка. Поиск научных публикаций проведен в элек-
тронных базах данных на ресурсах PubMed, eLibrary, 
Google Scholar. В обзор были включены публикации 
за период 2017–2023 гг.

ДИЕТОТЕРАПИЯ ПРИ МУКОВИСЦИДОЗЕ
Диетотерапия составляет важную часть комплекс-

ной терапии при МВ, которая необходима для поддер-
жания оптимального роста, физического и полового 
развития, повышения качества жизни и улучшения 
выживаемости. Недостаточность питания при МВ отри-
цательно сказывается на течении бронхолегочного про-
цесса, проявляясь ослаблением дыхательных мышц, 
уменьшением легочных объемов, дисфункцией иммун-
ной системы [11, 13].

В связи с нарушением всасывания нутриентов и повы-
шенной потребностью в белке, жире при бронхолегочных 
обострениях пациентам с МВ необходима высококало-
рийная диета с повышением калоража до 120–150% 
по сравнению с нормой, увеличением поступления бел-
ка на 20%, жира — на 35–40% от суточного калора-
жа с адекватной заместительной ферментной терапией 
у детей с панкреатической недостаточностью. Пациентам 
с МВ проводится подсаливание пищи с целью коррекции 
дефицита хлора и натрия, назначается дополнительное 
введение препаратов кальция и жирорастворимых вита-
минов. Для обеспечения повышенных энергетических 
потребностей калорийность суточного рациона рассчи-
тывается не на фактическую, а на долженствующую 
массу тела с учетом катаболических процессов при хро-
ническом воспалении [13, 15]. Наиболее оптимально 
поддержание в пределах возрастной нормы показате-
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лей темпов физического развития ребенка: 25–75-й 
перцентили, целевые показатели — 50-й перцентиль 
[15–17].

Нутритивная недостаточность или высокий риск ее 
развития у детей с МВ при любом снижении возрастных 
прибавок массы тела / роста или при фактической массе 
тела ниже 25-го перцентиля требуют назначения нутри-
тивной поддержки специализированными лечебными 
смесями в качестве дополнительного или основного 
питания. В повседневной практике используются сред-
ние ориентиры для расчета дополнительных калорий 
свыше возрастных норм: 1–2 года — +200 ккал/сут, 
3–5 лет — +400 ккал/сут, 6–11 лет — +600 ккал/сут, 
старше 12 лет — +800–1000 ккал/сут [13].

Экзокринная панкреатическая недостаточность 
(ЭПН) при МВ у детей проявляется недостаточной при-
бавкой массы тела. Детям первых месяцев жизни, 
находящимся на естественном вскармливании, в каж-
дое кормление добавляются микрокапсулированные 
панкреатические ферменты [15, 16]. При сочетании 
нутритивного дефицита с некупируемым кишечным 
синдромом у детей раннего возраста доказана эффек-
тивность полуэлементных смесей на основе полного 
гидролизата сывороточного белка. Выбор полуэле-
ментных смесей определяется также составом жирово-
го компонента. Наиболее эффективно использование 
смесей, содержащих среднецепочечные триглицериды 
(СЦТ), всасывание которых происходит без участия 
липазы и желчных кислот, минуя лимфатическую систе-
му [18].

Дети без нарушения нутритивного статуса с легким 
течением заболевания хорошо растут и развиваются 
на адаптированных молочных смесях, белковый компо-
нент которых представлен преимущественно сыворо-
точными белками (60 : 40) в соотношении с казеином. 
При этом предпочтительны высококалорийные смеси 
(1 мл смеси — 1,5 ккал) c высоким содержанием белка, 
имеющие в составе жирового компонента не менее 
20–25% СЦТ, что позволяет улучшить всасывание жира 
и снизить дозу панкреатических ферментов при назна-
чении заместительной терапии. Для вскармливания 
детей с МВ не используются смеси с низким содержани-
ем белка (1,1–1,3 г/100 мл) и жира (менее 3,5 г/100 мл) 
[15, 16].

Основной принцип диетотерапии при МВ — актив-
ный подход к питанию в любом возрасте. В питании 
младенцев предпочтительнее грудное вскармливание 
с увеличением кратности питания, что соответству-
ет режиму вскармливания по требованию ребенка. 
У детей в тяжелом состоянии, получающих сцежен-
ное грудное молоко или специализированные смеси 
для энтерального питания через назогастральный зонд, 
режим зондового кормления определяется в соответ-
ствии с клиническим статусом ребенка. При введении 
прикорма в рацион включают энергетически плотные 
блюда: каши со сливочным маслом на сцеженном моло-
ке или молочной смеси, детский творог 4,5–5% жир-
ности, овощное пюре с мясным пюре и растительным 
маслом, желток. У детей дошкольного и школьного 
возраста питание должно быть регулярным — 6 раз 
в день: три основных приема пищи (завтрак, обед, ужин) 
и три дополнительных перекуса (2-й завтрак, полдник 
и на ночь). В каждый основной прием пищи включают-
ся блюда, содержащие качественные животные белки 
(мясо, субпродукты, рыбу, яйца или молочные продук-
ты — сыр, творог), качественные жиры (растительное 
масло — льняное, оливковое, соевое, в меньшей сте-

пени подсолнечное, кукурузное, сливочное), сложные 
углеводы (крупы, хлеб, овощи) [11, 19].

Обязательно проведение диетологической профи-
лактики патологии печени и сахарного диабета, ассоци-
ированных с МВ. В связи с нарушениями в гепатобили-
арной сфере важную роль приобретает качественный 
состав жиров, входящих в рацион. В питании пациентов 
с МВ исключаются трансжиры, уменьшается количе-
ство насыщенных жиров (маргарин, кулинарные жиры 
в готовой выпечке, кондитерских изделиях). В рацион 
вводятся полиненасыщенные жиры, богатые омега-3 
жирными кислотами (морепродукты, растительные мас-
ла), насыщенные жиры мясных и молочных продуктов. 
Основная часть углеводов должна быть представлена 
крахмалами и мальтодекстринами зерновых продуктов, 
овощей, имеющих невысокий гликемический индекс. 
Простые углеводы употребляются только после основных 
приемов пищи для предупреждения резких колебаний 
уровня гликемии [13].

Агрессивные методы нутритивной поддержки у боль-
ных МВ показали высокую эффективность, в особен-
ности у пациентов с выраженными нарушениями нутри-
тивного статуса. К агрессивным методам относится 
применение энтерального зондового питания для ноч-
ной гипералиментации, назначение парентерального 
питания. Показания к применению агрессивных мето-
дов нутритивной поддержки для детей: отсутствие при-
бавки массы тела или снижение массы тела в течение 
6 мес; фактическая масса тела ниже 3-го перцентиля 
(или z-score ИМТ/возраст, масса тела / возраст, масса 
тела / рост менее –2); фактическая масса тела ниже 
15% от долженствующей или менее 25-го перцентиля 
на фоне дополнительного питания специализирован-
ными смесями. Для энтерального питания пациентов 
с МВ используются смеси с повышенной квотой белка 
и калорийностью, содержащие СЦТ [10, 11]. При про-
ведении ночной гипералиментации дополнительно обе-
спечивается от 30 до 50% энергопотребности, необхо-
димый объем смеси вводят капельно в ночное время 
в течение 5–6 ч, оптимальное введение — с помощью 
инфузионного насоса. Ночное введение смеси начина-
ют с 1/3 от суточной потребности в калориях и посте-
пенно увеличивают по мере прибавки массы тела. 
При этом объем смеси для ночного введения должен 
подбираться так, чтобы не снижать аппетит ребенка 
в дневное время [15].

Достоверно к улучшению нутритивного статуса боль-
ных МВ приводит применение энтерального зондово-
го питания через гастростому. Установка гастростомы 
позволяет пациенту поддерживать активный образ жиз-
ни [16]. К методам нутритивной поддержки относится 
метод поведенческой терапии, основанный на обучении 
пациентов и родителей пациентов правильному, сбалан-
сированному рациону питания [20].

Нутритивная поддержка оказывает положительное 
влияние на показатели физического развития паци-
ента и является неотъемлемой частью комплексной 
терапии МВ.

ЗАМЕСТИТЕЛЬНАЯ ТЕРАПИЯ НЕДОСТАТОЧНОСТИ 
ЭКЗОКРИННОЙ ФУНКЦИИ ПОДЖЕЛУДОЧНОЙ 
ЖЕЛЕЗЫ ПРИ МУКОВИСЦИДОЗЕ
При МВ определяющим фактором для жизни ребен-

ка является степень поражения легких и желудочно-
кишечного тракта (поджелудочной железы и печени). 
Клиническими признаками ЭПН являются диспептиче-
ские проявления, дефицит массы тела, абдоминальный 
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болевой синдром [21, 22]. Согласно исследованиям, 
проводимым в странах Европы, 50% пациентов с МВ 
имеют показатели индекса массы тела < 50-го перцен-
тиля. Показатели индекса массы тела < 10-го перцентиля 
выявлены у 25% пациентов [16]. Для диагностики ЭПН 
используются определение содержания панкреатиче-
ской эластазы-1 в кале (ниже 200 мкг/г кала), выявление 
в копрограмме нейтрального жира (стеаторея 1-го типа), 
липидограмма кала (увеличение экскреции триглицери-
дов) [23].

Заместительная ферментная терапия  проводится 
современными препаратами панкреатина в микросфе-
рической форме (микрогранулы) всем пациентам с МВ, 
включая новорожденных, имеющим клинические про-
явления кишечного синдрома и/или низкую концентра-
цию панкреатической эластазы-1 в кале (< 200 мкг/г) 
[15–17]. Контроль копрограммы на наличие нейтраль-
ного жира осуществляется 1 раз в 7–10 дней. На фоне 
лечения отмечается улучшение прибавки массы тела, 
уменьшение объема стула, его частоты, метеоризма, 
исчезновение болей в животе, уменьшение степени сте-
атореи [13, 19].

При ЭПН ферментная терапия назначается индиви-
дуально до или во время каждого приема пищи. В нача-
ле лечения доза панкреатина составляет 1000 ЕД/кг 
по липазе на каждый прием пищи для детей младше 
4 лет и 500 ЕД/кг по липазе во время приема пищи 
для детей старше 4 лет и взрослых. Затем доза постепен-
но повышается до купирования симптомов стеатореи, 
клинических проявлений ЭПН и достижения адекватного 
нутритивного статуса. У большинства пациентов доза 
должна оставаться меньше или не превышать 10 000 ЕД 
липазы/кг массы тела в сутки или 4000 ЕД липазы на 1 г 
потребленного жира [11, 20].

Особенности назначения заместительной фермент-
ной терапии у детей грудного возраста определены 
на основании опыта Российского центра МВ: на каждые 
120 мл питания (смесь или женское молоко) стартовая 
доза рассчитывается как 2500–3333 ЕД липазы (1/4–
1/3 капсулы препарата с активностью 10 000 ЕД липа-
зы в капсуле), что соответствуют 600–800 ЕД липазы 
на 1 г пищевых жиров [13, 19]. В дальнейшем проводится 
постепенное наращивание дозы под контролем клиниче-
ских и лабораторных данных.

Ферментная терапия при энтеральном питании 
через назогастральный зонд, гастростому у детей с тяже-
лым течением заболевания подбирается индивидуально 
с учетом выраженности ЭПН: от 500 ЕД липазы на 1 г 
жира при относительной панкреатической недостаточ-
ности (отсутствие условий для адекватной работы пан-
креатических ферментов в двенадцатиперстной кишке) 
до 4000 ЕД липазы на 1 г жира при абсолютной пан-
креатической недостаточности (уменьшение выработки 
панкреатических ферментов при патологии поджелу-
дочной железы, проявляющееся недостаточным посту-
плением ферментов в двенадцатиперстную кишку) [20]. 
Использование адаптированных молочных смесей и лег-
коусвояемых полуэлементных смесей, содержащих СЦТ, 
позволяет улучшить показатели физического развития 
ребенка. Расчет заместительной ферментной терапии 
проводится без учета содержания в смеси СЦТ, что дает 
возможность снизить дозу панкреатических ферментов 
[12, 18]. При зондовом энтеральном питании для ноч-
ной гипералиментации проводится заместительная фер-
ментная терапия от 2000 до 4000 МЕ по липазе на 1 г 
жира во вводимой смеси в один или два приема в тече-
ние инфузии [11].

Важно отметить, что сбалансированная диета 
и заместительная терапия недостаточности экзокринной 
функции поджелудочной железы позволяют добиться 
повышения калорийности рациона и, соответственно, 
улучшить нутритивный статус, уменьшить частоту инфек-
ционных осложнений, тем самым увеличить продолжи-
тельность жизни детей с МВ.

НУТРИТИВНЫЙ СТАТУС ПРИ НАРУШЕНИИ 
ФУНКЦИИ ВНЕШНЕГО ДЫХАНИЯ, РАЗВИТИИ 
БАКТЕРИАЛЬНЫХ ОСЛОЖНЕНИЙ
Непосредственная связь нутритивного статуса 

с функцией легких и выживаемостью при МВ была 
установлена с помощью многочисленных исследований 
[24–26]. При ИМТ > 50-го перцентиля зарегистрировано 
существенное улучшение показателей функции внешне-
го дыхания, уменьшение длительности госпитализации, 
снижение количества бронхолегочных обострений, уве-
личение продолжительности жизни [10, 20].

Снижение темпов роста, недостаточная прибав-
ка или потеря массы тела у детей с МВ обусловле-
ны дефицитом энергии вследствие постоянных энер-
гетических потерь и повышенных энергетических 
потребностей, превышающих поступление калорий 
с пищей. Хроническое воспаление в бронхолегочной 
системе приводит к увеличению частоты дыхания, 
повышенной нагрузке на дыхательную мускулатуру, 
что сопровождается возрастанием энергетических 
потерь при изначально повышенном уровне основного 
обмена. Выброс провоспалительных цитокинов вызы-
вает подавление синтеза факторов роста и стимуля-
цию катаболизма мышечных и висцеральных белков. 
Отрицательный энергетический баланс у больных МВ 
усугубляется по мере ухудшения функции внешнего 
дыхания [11, 27, 28].

При МВ обезвоженная бронхиальная слизь является 
идеальной средой для колонизации патогенными бак-
териями, которые в бронхолегочном секрете больных 
появляются уже с раннего возраста. Использование 
антибактериальной терапии, муколитиков, методик дре-
нирования бронхиального дерева задерживает разви-
тие хронической инфекции нижних дыхательных путей, 
снижает темпы прогрессирования легочных расстройств 
[29–32]. Важно отметить, что при своевременном и адек-
ватном лечении бактериальных осложнений, улучше-
нии мукоцилиарного клиренса стабилизация состояния 
пациента проявляется уменьшением нагрузки на дыха-
тельную систему, снижением энергетических потерь, 
что соответственно благоприятно отражается на нутри-
тивном статусе пациента.

РОЛЬ ТАРГЕТНОЙ ТЕРАПИИ В ПРОФИЛАКТИКЕ 
И КОРРЕКЦИИ ПРОЯВЛЕНИЙ НЕДОСТАТОЧНОСТИ 
ПИТАНИЯ ПРИ МУКОВИСЦИДОЗЕ
В последние годы особое значение приобретают 

новые технологии для разработки этиотропной и пато-
генетической терапии МВ, направленной на восстанов-
ление дефекта гена или его продукта. Своевременно 
назначенная таргетная терапия восстанавливает нару-
шенную в результате мутации гена функцию белка CFTR, 
что особенно важно — как для профилактики развития 
проявлений заболевания, так и для коррекции уже име-
ющихся нарушений легочной функции и нутритивной 
недостаточности. В зависимости от влияния на функцию 
белка CFTR все варианты мутаций гена CFTR подраз-
деляются на 7 основных классов. Результатом генети-
ческих вариантов класса I является нарушение синтеза 
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белка CFTR, класса II — нарушение созревания белка 
CFTR, класса III — нарушение регуляции хлорного кана-
ла, класса IV — нарушение проводимости хлорного кана-
ла, класса V — снижение количества функционального 
белка, класса VI — снижение времени нахождения белка 
на поверхности клетки, класса VII — нарушение образо-
вания матричной рибонуклеиновой кислоты [33–35].

ДНК-диагностика частых мутаций позволяет про-
гнозировать развитие панкреатической недостаточ-
ности. Пациенты, гомозиготные по мутациям классов 
I–III («тяжелые» мутации), проявляют фенотип, свя-
занный с панкреатической недостаточностью, более 
высокой частотой осложнений в виде мекониевого 
илеуса, преждевременной смертностью, более ран-
ним и более серьезным ухудшением функции легких 
[35–37].

Выявление частых мутаций и секвенирова-
ние гена для поиска редких мутаций обеспечивают 
выбор таргетной терапии. При отсутствии возмож-
ности полной замены мутантного гена нормальной 
копией в настоящее время идентифицированы малые 
молекулы, восстанавливающие процессы синтеза, 
транспорта к мембране или работу белка CFTR. CFTR-
модуляторы — препараты, действие которых направ-
лено на восстановление функции белка CFTR. В связи 
с многообразием вариантов мутаций гена CFTR раз-
работка CFTR-модуляторов таргетной терапии имеет 
несколько направлений:

1) препараты для носителей генетического варианта 
класса I (белок не синтезируется) способствуют «про-
читыванию» стоп-кодонов CFTR-mRNA. По состоянию 
на сегодняшний день терапия не разработана;

2) корректоры CFTR — препараты для носителей 
генетического варианта класса II и наиболее часто 
встречающейся мутации F508del (белок не созревает);

3) потенциаторы CFTR — препараты для носителей 
генетического варианта классов III и IV (CFTR-канал 
не функционирует или его функция снижена);

4) усилители CFTR — восстанавливают процесс 
трансляции при образовании белка во время прохож-
дения рибосомы по митохондриальной РНК (увеличение 
количества белка CFTR) [34, 35, 38, 39].

В клинической практике фармакологическое моду-
лирование ионного транспорта в настоящее время воз-
можно с использованием корректоров и потенциаторов 
для пациентов, имеющих мутации классов II, III, IV [34, 
36, 37]. Наиболее распространенной является мутация 
класса II гена CFTR в экзоне 10 — F508del, связанная 
преимущественно с появлением первых клинических 
признаков МВ в раннем возрасте и развитием панкре-
атической недостаточности. Частота выявления гене-
тического варианта F508del — 52,61%, CFTRdele2,3 — 
6,21%, E92K — 3,00% [3, 5].

В многочисленных исследованиях доказана эффек-
тивность использования комбинации корректоров 
и потенциаторов (CFTR-модуляторов I и II поколения) 
для уменьшения частоты и тяжести бронхолегочных обо-
стрений, улучшения экзокринной функции поджелудоч-
ной железы, что приводит к увеличению массы тела 
и массо-ростового индекса [5, 35–40].

Проведение неонатального скрининга и ранний старт 
таргетной терапии предупреждают развитие деструктив-
ных изменений легочной ткани и поджелудочной железы, 
значительно снижая риск формирования нутритивной 
недостаточности. Особое значение имеет разработка 
персонализированных методов лечения пациентов с МВ, 
имеющих необычные мутации гена CFTR, путем опреде-

ления эффективности CFTR-модуляторов на органоидах 
в лабораторных условиях. Проведение персонализи-
рованной терапии, выявляющей эффективность CFTR-
модуляторов для различных классов мутаций, в том 
числе и редких нарушений нуклеотидной последователь-
ности, позволяет расширить показания к назначению 
таргетной терапии [34, 35].

В настоящее время наиболее перспективной 
для успешной профилактики и коррекции проявлений 
МВ является дальнейшая разработка препаратов тар-
гетной терапии, действие которых направлено на вос-
становление функции белка CFTR, и методов редакти-
рования нарушений нуклеотидной последовательности 
гена CFTR.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Риск развития нутритивной недостаточности у паци-

ентов с МВ обусловлен формированием ЭПН, усилени-
ем катаболических процессов при прогрессировании 
респираторной патологии. Профилактика нарушений 
и коррекция возникших изменений нутритивного статуса 
пациента обеспечивается активным подходом к питанию 
с повышением калорийности рациона на фоне заме-
стительной ферментной терапии, уменьшением нагруз-
ки на дыхательную систему, снижением энергетических 
потерь при своевременном и адекватном лечении пато-
логии респираторного тракта.

Дети с проявлениями муковисцидоза нуждают-
ся в комплексной терапии, включающей нутритивную 
поддержку на фоне заместительной терапии панкре-
атическими ферментами, постоянное использование 
муколитических препаратов, лечение бактериальных 
осложнений, своевременное подключение таргетной 
терапии. Комплексный подход и непрерывное проведе-
ние лечебных мероприятий замедляют развитие деструк-
тивных процессов в дыхательной системе и желудочно-
кишечном тракте, что позволяет большинству пациентов 
достигнуть зрелого возраста.

Повышение качества и продолжительности жизни 
больных МВ на современном этапе обеспечивается пер-
сонализированным подходом к терапии, использовани-
ем передовых научных достижений. Наиболее перспек-
тивной является дальнейшая разработка препаратов, 
восстанавливающих функцию белка CFTR, и методов 
устранения дефекта гена CFTR.
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Новости

Нобелевскую премию по медицине получили

ученые из Венгрии и США за изучение РНК

FDA одобрило бозутиниб для детей

с хроническим миелогенным лейкозом

Минздрав одобрил вакцину

против опоясывающего герпеса

Обладателями Нобелевской премии в области физио-
логии и медицины 2022 г. стали ученые Каталин 

Карико (Венгрия) и Дрю Вайсман (США). Открытия двух 
нобелевских лауреатов сыграли важную роль в раз-
работке мРНК-вакцин против COVID-19 во время пан-
демии, говорится на сайте Нобелевского комитета 
Каролинского института Стокгольма.

В частности, речь идет об «открытиях в области моди-
фикации основ нуклеиновых кислот», которые стали 
толчком к разработке эффективных противокоронави-
русных мРНК-вакцин. Полученные в ходе исследова-
ний знания «фундаментально изменили наше понимание 
того, как мРНК взаимодействует с иммунной системой», 
сообщает Нобелевский комитет в своем пресс-релизе.

Управление по санитарному надзору за качеством 
пищевых продуктов и медикаментов США (FDA) одо-

брило бозутиниб (Bosulif, Pfizer) для педиатрических 
пациентов в возрасте 1 года и старше с хрониче-
ской фазой хронического миелогенного лейкоза (ХМЛ) 
с положительной филадельфийской хромосомой 
(Ph+), который либо впервые диагностирован, либо 
имеет резистентность/непереносимость к предшеству-
ющей терапии.

Агентство также одобрило новые капсулы по 50 и 100 
мг для лечения детей.

Ингибитор тирозинкиназы (ИТК) ранее был одобрен 
для взрослых. Три других ИТК ранее были одобрены 
для лечения ХМЛ у детей.

Одобрение было основано на BCCHILD — педиа-
трическом исследовании по подбору дозы с участием 
пациентов в возрасте 1 года и старше. Среди 21 ребенка 
с впервые диагностированной хронической фазой ХМЛ 
Ph+, получавшего лечение в дозе 300 мг/м2, уровень 
основного цитогенетического ответа составил 76,2%, 
уровень полного цитогенетического ответа — 71,4%, 

Минздрав России одобрил первую вакцину для профи-
лактики опоясывающего герпеса Шингрикс. Препа-

рат с 2017 г. уже разрешен к применению в США и ЕС.
Рекомбинантная адъювантная вакцина показана 

для профилактики опоясывающего герпеса и связанных 
с ним осложнений у взрослых с 50 лет и старше, а также 
у взрослых с 18 лет с повышенным риском развития опо-
ясывающего герпеса. Вакцину вводят два раза с интер-
валом от 2 до 6 мес.

Вакцина содержит гликопротеин Е — белок, при-
сутствующий в вирусе ветряной оспы. Также в препарат 
включена адъювантная система, состоящая из расти-
тельного экстракта QS-21 и бактериального экстрак-

Отмечается, что изучение мРНК натолкнуло ученых 
на мысль о разработке профилактических препаратов 
против широкого спектра заболеваний: «Впечатляющая 
гибкость и скорость, с которой могут быть разработаны 
мРНК-вакцины, открывают путь к использованию новой 
платформы и для вакцин против других инфекционных 
заболеваний». Кроме того, в Нобелевском комитете 
надеются, что в будущем технологию создания препара-
тов на основе мРНК получится использовать для лечения 
некоторых типов рака. 

Источник: https://gxpnews.net/2023/10/
nobelevskuyu-premiyu-po-mediczine-poluchili-uchenye-iz-

vengrii-i-ssha-za-izuchenie-rnk/

а уровень основного молекулярного ответа — 28,6% 
в течение медианной продолжительности 14,2 мес.

Среди 28 детей с рецидивом/непереносимостью 
заболевания, получавших дозу до 400 мг/м2, уровень 
основного цитогенетического ответа составил 82,1%, 
уровень полного цитогенетического ответа — 78,6%, 
а уровень основного молекулярного ответа — 50%, сред-
няя продолжительность — 23,2 месяца.

Среди 14 пациентов, у которых наблюдался значи-
тельный молекулярный ответ, двое потеряли его — один 
через 13,6 мес лечения, а другой — через 24,7 мес.

Побочные эффекты, возникшие у 20% и более детей, 
включали диарею, боль в животе, рвоту, тошноту, сыпь, 
утомляемость, нарушение функции печени, головную 
боль, лихорадку, снижение аппетита и запор. В целом, 
у 45% и более пациентов наблюдались повышение уров-
ня креатинина, аланинаминотрансферазы или аспар-
татаминотрансферазы, а также снижение количества 
лейкоцитов или тромбоцитов.

Источник: https://www.medscape.com/
viewarticle/996874 

та MPL, для улучшения ответной реакции организма 
на вакцину.

Препарат выпускается в виде лиофилизата для при-
готовления суспензии для внутримышечного введения. 
В комплекте имеется суспензия, содержащая адъювант, 
предназначенная для разведения лиофилизированной 
вакцины.

«Препарат может вызывать нежелательные реакции 
в виде озноба, лихорадки, головной боли, аллергических 
реакций и др.», — указано в инструкции по медицинско-
му применению.

Источник: https://medvestnik.ru/content/news/Minzdrav-
odobril-vakcinu-protiv-opoyasyvaushego-gerpesa.html
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Информация Союза педиатров России

https://doi.org/10.15690/pf.v20i5.2637

Насыщенная научная программа освещала 
актуальные вопросы педиатрии, в том числе 

стратегии рационального питания, развитие микробиома 
и его влияние на здоровье детей, последствия 
перенесенного COVID-19, современные аспекты ведения 
пациентов с избыточной массой тела и ожирением, 
редкими болезнями и др. Особое внимание было уделено 
оказанию медицинской помощи детям, оказавшимся 
в трудной жизненной ситуации.

Российская делегация детских врачей, собравшая 
почти четыре десятка специалистов из различных горо-
дов нашей страны (Москвы, Смоленска, Иркутска, Ханты-
Мансийска и др.), во главе с президентом Союза педи-
атров России Л.С. Намазовой-Барановой была одной 
из самых многочисленных. Европейскими коллегами 

Победы российских педиатров

на международной арене

Совместная конференция Европейской педиатрической ассоциации / Союза национальных евро-
пейских педиатрических обществ и ассоциаций (EPA/UNEPSA) и Ассоциации педиатров Сербии 
1st HOT TOPICS EUROPAEDIATRICS состоялась в Белграде (Сербия) с 5 по 8 октября 2023 года.

были высоко оценены представленные научные работы 
отечественных педиатров. Неудивительно, что два пер-
вых места за лучший постерный и устный доклады были 
присуждены именно российским детским докторам!

В рамках конференции состоялась генеральная 
ассамблея Европейской педиатрической ассоциа-
ции / Союза национальных европейских педиатриче-
ских обществ и ассоциаций, на которой Л.С. Намазову-
Баранову, паст-президента EPA/UNEPSA, вновь избрали 
советником и членом Исполкома ассоциации.

Союз педиатров России поздравляет президента 
нашей профессиональной ассоциации и благодарит всех 
коллег, принявших участие в конференции и достойно 
представивших успехи и опыт детских докторов нашей 
страны на международной арене. 

Российская делегация педиатров на 1st HOT TOPICS EUROPAEDIATRICS, Белград, Сербия
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Члены вновь избранного Исполкома Европейской педиатриче-
ской ассоциации / Союза национальных европейских педиа-
трических обществ и ассоциаций (EPA/UNEPSA) на генеральной 
ассамблее, 7 октября 2023 г., Белград, Сербия

Награда российским детским докторам за лучший постерный 
доклад

Представление постерного доклада И.В. Зеленковой Выступление Н.Д. Вашакмадзе с постерным докладом 
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Памятные даты

https://doi.org/10.15690/pf.v20i5.2648

Глава 1. Детство и отрочество

Героиня нашего очерка появилась на свет ранним 
июльским утром в знаменитом 25-м роддоме на улице 
Фотиевой в семье юной студентки-историка Аллочки 
и аспиранта-радиофизика Сеймура. И пока сотрудники 
роддома бегали смотреть на необычную новорожденную 
с длинными волосами до плеч, молодая мама придумала 
имя своей дочери, от которого Сеймур пришел в вос-
торг, — Лейла.

И то ли генетика сыграла свою роль в дальнейшей 
судьбе девочки (оба родителя впоследствии много деся-
тилетий — каждый в своей области —  трудились в струк-
турах Академии наук СССР), то ли эпигенетика (пару 
первых лет Аллочке, которая не брала академотпуск, 
частенько приходилось брать дочь на лекции или экзаме-
ны в родной МГУ, где с ней охотно играли другие студенты, 
а иногда и преподаватели, да и вообще для родившихся 
в Академическом районе столицы нашей Родины самой 
судьбой было предначертано пройти траекторию от дет-
ского сада и школы до Университета и Академического 
НИИ), но именно там, на пике современной науки о детях, 
и оказалась со временем нашей героиня. 

Пройдя горнила организованного детства в яслях 
и детском саду, девочка Лейла переболела всеми воз-
можными инфекциями, но, как оказалось, выработала 
именно тот иммунитет, который очень пригодился ей 
в будущей профессиональной жизни. А учеба в специ-
ализированной школе № 75 с преподаванием ряда 
предметов на французском языке позволила не толь-
ко получить вместе с отличным аттестатом о среднем 
образовании еще два сертификата (преподавателя игры 
на фортепиано и стенографистки-машинистки со знани-
ем основ делопроизводства), но и научиться правильной 
самоорганизации, чтобы все успеть — учиться только 
на пятерки, а еще посвящать значительное время обще-
ственной работе, посещению спортивных секций, уро-
кам в музыкальной школе, самодеятельности и общению 
с друзьями. 

И пока папа Сеймур мечтал о карьере для дочери 
в области точных наук (ведь на математических олим-

К юбилею

Л.С. Намазовой-Барановой

пиадах частенько первые места 
занимала), а мама Алла — гума-
нитарных (не зря же сочинения 
признавались лучшими в райо-
не, а стиль письма очень хвали-
ли коллеги с филологического), 
Лейла решила выбрать своей 
профессией медицину. Конечно, 
не просто так. Тяжелая болезнь, 
подкравшаяся незаметно, 
заставила перенести несколь-
ко сложных операций, прове-
сти два года в гипсе в половину 
маленького тельца и на косты-
лях. Но ведь все, что нас не убивает, делает нас сильнее! 
А потому еще немного усилий, еще работы над собой, 
и результат налицо — снова первая по всем предметам, 
включая физкультуру. Но после тех длительных госпита-
лизаций и появилось у нашей девочки в 8 лет решение 
стать врачом, чтобы помогать детям выздоравливать, 
причем в больницах с красивыми палатами и коридора-
ми, где нет специфических больничных запахов и пугаю-
щих детей белых стен. 

Глава 2. Юность

Закончив школу и отработав 
год препаратором на кафедре 
иммунологии 2-го меда, Лейла 
стала студенткой педиатри-
ческого факультета. И вновь 
отличная учеба, общественная 
работа, спортивные секции. 
Но прибавились возможности 
испытать себя еще и в других 
активностях — в научной работе 
в студенческих научных круж-
ках (сначала неврологии у зна-
менитого профессора Бадаляна, 
потом детской эндокринологии 
у академика Студеникина), а также в освоении дополни-
тельных профессий (переводчика и журналиста). Научная 
работа, написанная в первом кружке, была награждена 
Дипломом I степени в рамках Всемирного фестиваля 
молодежи и студентов в 1985 году, и Диплом этот вручил 
сам академик Е.И. Чазов! А результаты второй научной 
работы о 20-летнем катамнезе детей с сахарным диа-
бетом первого типа, поступивших в коме в Морозовскую 
больницу за 20 лет до этого, были опубликованы в виде 
статьи в престижном журнале «Советское здравоохра-
нение» и до сих пор являются первой печатной работой 
именинницы. 

А потом ординатура — и выбранный нашей героиней 
НИИ педиатрии стал не только местом прохождения ака-
демической ординатуры, но и на долгие 35 лет вторым, 
а может, и первым ее домом. В годы ординатуры появи-
лась на свет старшая дочь Мария, через год после окон-
чания учебы была завершена кандидатская диссерта-
ция, защищенная по двум специальностям — педиатрии 
и аллергологии и иммунологии. Лейла Сеймуровна выби-
рается председателем Совета молодых ученых института, 
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активно подключается к работе по организации силами 
Российской академии медицинских наук Всероссийской 
конференции молодых ученых, приуроченной к 50-лет-
нему юбилею Академии, которая с грандиозным успе-
хом проходит в мае 1994 года. Еще через два года 
у Машеньки появляется сестренка Настюша, а в 2000-м 
нашей героиней защищается — вновь по двум специаль-
ностям — и докторская диссертация.

А дальше время начинает ускоряться, пото-
му что успеть нужно еще очень многое! Выполнить 
поручение нового директора Научного центра здо-
ровья детей, куда вошел НИИ педиатрии, академика 
Баранова организовать первый в стране многопрофиль-
ный дневной стационар, потом поднять на новый уро-
вень работу Консультативно-диагностического, а позже 
и Реабилитационного центра. Собрав команду учени-
ков и единомышленников и накопив опыт организатора 
здравоохранения, Лейла Сеймуровна инициирует соз-
дание в структуре Центра нового НИИ — профилактиче-
ской педиатрии и восстановительного лечения, в кото-
ром дополнительно к лечебно-диагностической помощи, 
оказываемой детям ранее, прибавилось реабилитацион-
но-профилактическое направление.

Глава 3. Зрелые годы

Работая «24 на 7» на благо 
Научного центра и всех детей 
России (не только потому 
что в этом учреждении ежегод-
но получали высококлассную 
помощь более 100 000 детей 
из всех регионов, но и потому 
что эта деятельность сочеталась 
с многочисленными поездками 
с шефской помощью по стра-
не и с представлением дости-
жений отечественной педиа-
трии за рубежом), наша героиня 
стремилась все сделать на пять 
с плюсом. Новый корпус в 40 000 
квадратных метров возводился под строгим ежеднев-
ным контролем каждого компонента строительства, кон-
цепции внутреннего дизайна с этажами, оформленными 
в виде разных сезонов года или в виде сказочных 
царств (подводного, земного, воздушного), придумы-
вались и продумывались до мельчайших деталей, каж-
дая диссертация ученика вычитывалась и исправлялась 

до запятой, а главное — с каждым пациентом «возились» 
столько времени, сколько нужно, чтобы быть полностью 
уверенными в эффективности оказанной помощи. А еще 
в тандеме с главным педиатром страны и по совмести-
тельству, как он всегда говорит, мужем — Александром 
Александровичем Барановым — помогали по запро-
сам Минздрава, родной Академии медицинских наук 
и, конечно, развивали профессиональную ассоциацию 
детских врачей страны — Союз педиатров России. 

Глава 4. Творческий расцвет

Так случилось, что, когда счет в жизни нашей геро-
ини сравнялся (5 : 5), настало время покинуть прежний 
корабль и отправиться в новое плавание. И это был не Ноев 
ковчег, потому что принцип был не «каждой твари — 
по паре», а что-то совсем иное, потому что в новую жизнь 
пошли только те, для кого Порядочность, Преданность, 
Профессионализм и Верность делу своей жизни и сво-
ему Учителю были не пустые слова, а образ жизни. Так 
появился в структуре Минобрнауки России НИИ педи-
атрии и охраны здоровья детей, тот «Оазис педиатрии», 
где по-прежнему царят уважение друг к другу и любовь 
к пациентам, где на стенах консультативно-диагностиче-
ского центра воплощены для детей разъяснения сложного 
процесса эволюции, а отделения стационара «прописаны» 
на разных континентах, где детям нравится находиться 
и где им совсем не страшно. И главное — где никогда 
не пахнет больницей!
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Памятные даты
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К юбилею 

Елены Николаевны Байбариной
14 сентября 2023 г. отметила свой юбилей профессор 

Елена Николаевна Байбарина — известный российский госу-
дарственный деятель и ученый в области перинатологии.

Елена Николаевна родилась в Москве в семье журналис-
тов. После окончания в 1977 г. Второго Московского меди-
цинского института им. Н.И. Пирогова поступила в аспирантуру 
НИИ педиатрии АМН СССР по специальности «педиатрия», 
по завершении обучения в которой в 1982 г. защитила кан-
дидатскую диссертацию на тему «Оценка различных мето-
дов парентерального питания новорожденных», посвященную 
вопросам и разработке научных основ, практических протоко-
лов и алгоритмов организации вскармливания этой уязвимой 
группы детей. Ее кандидатская диссертация стала первой 
работой в СССР по данной проблеме.

В том же году Е.Н. Байбарина приступила к работе 
в Научном центре акушерства, гинекологии и перинатологии 
им. академика В.И. Кулакова, где прошла путь от младше-
го научного сотрудника отделения реанимации, интенсивной 
терапии новорожденных и выхаживания маловесных до стар-
шего и ведущего научного сотрудника того же отделения. Одним 
из важных направлений в клинической и научной деятель-
ности Елены Николаевны стало многолетнее изучение органи-
зации реанимационно-интенсивной помощи новорожденным 
и недоношенным младенцам, совершенствование терапии 
пневмонии, сепсиса, острой почечной недостаточности, мето-
дов выхаживания недоношенных. В 1999 г. Е.Н. Байбарина 
защитила докторскую диссертацию «Нарушения функции 
почек при критических состояниях у новорожденных детей». 
В 2006 г. ей присвоено ученое звание профессора. В 2007 г. 
получено назначение на должность заместителя директора 
по научной работе Центра.

С 2012 по 2022 г. Е.Н. Байбарина возглавляла Департа-
мент медицинской помощи детям и службы родовспоможения 
Минздрава России. Будучи главным специалистом-неонато-
логом, членом Координационного совета Минздрава России 
по повышению эффективности оказания акушерско-гинеко-
логической помощи женщинам и медицинской помощи детям 
первого года жизни, Елена Николаевна инспектировала зна-
чительную часть регионов страны. Кроме того, на протяжении 
ряда лет она руководила Советом по этике при Минздраве 
России. Своей неутомимой деятельностью Е.Н. Байбарина 
привлекла внимание к проблемам детей с экстремально низ-
кой массой тела, разработке клинических протоколов и орга-
низационных методик оказания им высокотехнологичной про-
фессиональной помощи.

За время трудовой деятельности в Минздраве Елена Ни-
 колаевна энергично занималась проблемой развития ин фра-
структуры медицинской помощи детям. При ее активном учас-
тии была принята программа строительства перинатальных 
центров, в процессе реализации которой построено 32 пери-
натальных центра в 30 регионах страны. Результатом большой 
совместной работы Минздрава и региональных органов здра-
воохранения явилось беспрецедентное снижение младенче-
ской смертности — с 8,6‰ в 2012 г. до 4,4‰ в 2022 г.

Е.Н. Байбарина подготовила 9 кандидатов и 1 доктора ме-
дицинских наук. Она и ее ученики неоднократно выезжали 
в различные регионы страны с учебными лекциями и семи-
нарами, внедряли систему регионализации, повышения каче-
ства медицинской помощи матери и ребенку.

Результаты исследований Е.Н. Байбариной нашли отраже-
ние в более чем 300 опубликованных научных трудах. Среди 
них следует отметить первую в России монографию по пери-
натальному аудиту. Елена Николаевна является редактором 
и одним из авторов Национального руководства по неонато-
логии, Руководства по организации и деятельности перина-
тального центра, Федерального руководства по использова-
нию лекарственных средств. У нее 8 авторских свидетельств 
и патентов на изобретения.

Будучи высококлассным профессионалом, Е.Н. Байба ри-
на еще в 2001 г. стала консультантом Европейского бюро 
Всемирной организации здравоохранения по вопросам ре -
продуктивного здоровья человека, многократно принимала 
участие в конгрессах Европейского и Всемирного обществ 
перинатологов, а затем сама инициировала организацию еже-
годных всероссийских конгрессов «Анестезия и реанимация 
в акушерстве и неонатологии». В Минздраве она выполняла 
большую общественную работу, будучи главным специалистом-
неонатологом, членом Координационных советов Минздрава 
России по повышению эффективности оказания медицинской 
помощи матерям и детям первого года жизни, профилактике 
передачи ВИЧ от матери ребенку и по вакцинопрофилактике.

Научные труды Е.Н. Байбариной получили высокую оцен-
ку. В 2005 г. она удостоена премии «Призвание» за создание 
нового направления в отечественной медицине — неона-
тологии. В 2011 г. стала лауреатом премии Правительства 
Российской Федерации в области науки и техники за науч-
ное обоснование, разработку и внедрение системы меро-
приятий по снижению младенческой смертности в нашей 
стране. В 2013 г. Е.Н. Байбариной присвоено почетное зва-
ние «Заслуженный деятель науки РФ», в том же году она 
награждена нагрудным знаком «Отличник здравоохранения». 
В 2019 г. Елене Николаевне вручена медаль ордена «За заслу-
ги перед Отечеством» II степени. В 2021 г. за активную 
деятельность в организации работы по оказанию медицин-
ской помощи и предотвращению широкого распространения 
коронавирусной инфекции награждена почетной грамотой 
Президента Российской Федерации. Удостоена также медалей 
Чеченской Республики, Ингушетии, Бурятии.

В настоящее время Е.Н. Байбарина занимает должность 
главного научного сотрудника отделения патологии ново-
рожденных и недоношенных детей Института неонатологии 
и педиатрии ФГБУ «Национальный медицинский исследова-
тельский центр акушерства, гинекологии и перинатологии 
им. академика В.И. Кулакова» Минздрава России. Является 
членом Исполкома Российской ассоциации специалистов 
перинатальной медицины, членом редакционного совета жур-
нала «Неонатология: новости, мнения, обучение», редакцион-
ных коллегий журналов «Российский вестник перинатологии 
и педиатрии», «Вопросы практической педиатрии», «Акушерство 
и гинекология».

Коллеги-педиатры, Союз педиатров России 
от всей души поздравляют Елену Николаевну с юбилеем 

и желают крепкого здоровья, благополучия 
и дальнейших профессиональных успехов!
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