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LINGUISTIC RATIFICATION AND EVALUATION OF PSYCHOMETRIC PROPERTIES OF THE SPECIALIZED 

FLIP QUESTIONNAIRE IN RUSSIAN FOR ASSESSING QUALITY OF LIFE OF A FOOD-ALLERGIC CHILD’S 
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S.G. Makarova
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ПРОФИЛАКТИЧЕСКАЯ 

ПЕДИАТРИЯ + CD 

2-е, обновленное и дополненное издание 

Под редакцией: А. А. Баранова, Л.С. Намазовой-Барановой
Год издания: 2015 
Количество страниц: 744 

Представлены новейшие данные по основным раз-
делам профилактической педиатрии: по формированию и 
охране здоровья нерожденного ребенка (плода) и ново-
рожденного, здоровья подрастающего поколения; по соз-
данию оптимальных условий для формирования здоро-
вья, физических и интеллектуальных возможностей детей; 
по организации медицинского обслуживания детей, оцен-
ке физического, нервно-психического развития, диспан-
серному наблюдению здоровых детей, организации груд-
ного вскармливания, ухода; по организации оздоровления 
часто болеющих детей и лечебно-профилактической помо-
щи в дошкольных образовательных учреждениях и школах.

Книга предназначена для врачей детских поликлиник, 
педиатров, неонатологов и других специалистов, работа-
ющих с детьми, сотрудников образовательных и научных 
учреждений, организаторов здравоохранения, врачей 
общей практики, студентов VI курса медицинских вузов, 
интернов и ординаторов.

ПРОФИЛАКТИЧЕСКАЯ 

ПЕДИАТРИЯ
Под редакцией А.А. Баранова, 

Л.С. Намазовой-Барановой

Москва

ПедиатрЪ

2015

Союз
педиатров

России



+7 (499) 132-72-04

sales@nczd.ru

www.spr-journal.ru

Электронная библиотека 
журналов издательства 

Союза педиатров России 
«ПедиатрЪ» 

Приглашаем вас посетить новые сайты журналов 
издательства и оценить их преимущества.
• Электронные версии журналов в открытом досту-

пе, за исключением последнего года выпуска 
• Возможность разместить статью на сайте с помо-

щью электронной редакции
• Подписка на статью, номер, на год журналов 

последнего года выпуска — по ценам редакции

Преимущества для авторов журналов:
• полное соответствие сайтов журналов Изда тель-

ства требованиям зарубежных реферативных баз 
данных (Scopus, Web of Science, PubMed и др.);

• присутствие журналов в различных базах дан-
ных, таких как РИНЦ, OCLC, WorldСat, Open 
Archives, iNeicon, Research Bible, Akademic Keys, 
Ciberleninka, VINITI RAN Referativnyi Zhurnal, 
Ulrich’s Periodicals Directory, Google Scholar и др.

• размещение по желанию автора дополнительных 
материалов к статье (видео, презентации)

vsp.spr-journal.ru 

pf.spr-journal.ru



УВАЖАЕМЫЕ КОЛЛЕГИ!

В свет вышло новое учебное пособие для 
студентов медицинских вузов «Основы общей 
иммунологии» под редакцией Л. В. Ганковской, 
Л. С. Намазовой-Барановой, Р. Я. Мешковой, 
подготовленное коллективами кафедр аллер-
гологии и иммунологии нескольких вузов Рос-
сии и Научного центра здоровья детей.

В учебном пособии подробно освеще-
ны основы общей иммунологии: структура и 
функции иммунной системы, формирование 
иммунного ответа в норме и при патологии, 
врожденный и приобретенный иммунитет. 
Отдельные главы посвящены характеристи-
ке клеток иммунной системы, описанию раз-
личных антигенов, маркеров и рецепторов, 
процессам дифференцировки Т и В лимфо-
цитов, механизмам клеточной цитотоксично-
сти, струк туре и функциям антител, системе 
цитокинов. Рассматриваются строение и функ-
ции главного комплекса гистосовместимости 
человека. В пособии приведены перечень 
вопросов для самоконтроля, тестовые зада-
ния. Предложенная структура пособия поможет 
студентам выделить принципиальные аспекты 
изучаемых процессов, организовать и конкре-
тизировать изучение дисциплины.

По вопросам приобретения можно обра-
щаться в издательство «ПедиатрЪ» 

e-mail: sales@nczd.ru, 
тел. +7 (499) 132-72-04. 
Сулейманова Эльвира 

124 стр., мягкий переплет, 2014 г.
Цена 500 руб.
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UNION DES PEDIATRES
DE RUSSIE

AMBASSADE 
DE FRANCE EN RUSSIE

PROJET FRANCO-RUSSE

ASSOCIATION FRANÇAISE 
DE PÉDIATRIE 
AMBULATOIRE

UNION NATIONALE 
DES PÉDIATRES 

DE RUSSIE

PROJET FRANCO-RUSSE

Association Européenne de Pédiatrie EPA/UNEPSA

Avec le soutien de l'Ambassade de France en Russie

LES DROITS 
DE L’ENFANT 

ILLUSTRÉS 
À TRAVERS LES CONTES 

POPULAIRES 
DES QUATRE COINS 

DU MONDE

Европейская педиатрическая ассоциация EPA/UNEPSA

СОЮЗ ПЕДИАТРОВ 
РОССИИ

ФРАНЦУЗСКОЕ 
ОБЩЕСТВО 

АМБУЛАТОРНОЙ 
ПЕДИАТРИИ

При поддержке Посольства Франции в России

РОССИЙСКО-ФРАНЦУЗСКИЙ
ПРОЕКТ

ПРАВА ДЕТЕЙ
В СКАЗКАХ 

НАРОДОВ МИРА

Совместный проект Союза педиатров России, Европейской педиатрической ассоциации 
EPA/UNEPSA и Французского общества амбулаторной педиатрии

ПРАВА ДЕТЕЙ В СКАЗКАХ НАРОДОВ МИРА
По инициативе российских педиатров Издательство «ПедиатрЪ» приступает к  выпуску книг 

на разных языках, иллюстрирующих Конвенцию ООН о правах ребенка. Первая книга этого про-
екта вышла на русском и французском.

Книга представляет собой оригинальное изложение Конвенции ООН о правах ребенка. Текст 
Конвенции передан без изменений. Часть  I (статьи с  1  по  41) сопровождается специально подо-
бранными и адаптированными сказками, изображениями и тезисами, иллюстрирующими каждую 
статью. Часть II (статьи 42–54) приведена без иллюстраций, т. к. в ней изложены правила исполне-
ния обществом статей Конвенции.

Цель проекта — пропаганда общечеловеческих ценностей, в частности, знаний о правах ребен-
ка, — реализована в наиболее доступной для детей форме сказки. Этот выбор не случаен.

Сказки помогают сформировать понятия о таких важных категориях, как добро и зло, любовь 
и  ненависть, жестокость и  великодушие, а  также бесправие и  справедливость. Эти ценностные 
категории характерны для любой нации, любого народа. Сказка, содержащая мораль, способна 
сблизить людей, раскрыть их сходство в восприятии общечеловеческих ценностей.

Именно в форме сказки наиболее очевидной становится идея о том, что права ребенка — это 
не отвлеченное юридическое понятие, а отражение и обобщение многовекового духовного насле-
дия различных народов, приобретенного в ходе культурного развития от этапа равнодушного игно-
рирования, через интерес и сочувствие к охране детства и закреплению прав ребенка в основных 
законах государств.

Эта книга — полезный подарок детям, в том числе и тем, 
кто изучает французский язык

2014 г., 224 с., формат А4, твердый переплет.
Подробно на сайте www.spr-journal.ru 
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КАРМАННЫЙ 
СПРАВОЧНИК

ОКАЗАНИЕ
СТАЦИОНАРНОЙ
ПОМОЩИ ДЕТЯМ

РУКОВОДСТВО  ПО  ЛЕЧЕНИЮ 
НАИБОЛЕЕ  РАСПРОСТРАНЕННЫХ 

БОЛЕЗНЕЙ  У  ДЕТЕЙ 

ВТОРОЕ ИЗДАНИЕ

ИЗДАНИЕ 2
01

3 Г
ОДА

Карманный справочник 

ОКАЗАНИЕ СТАЦИОНАРНОЙ 

ПОМОЩИ ДЕТЯМ 
Карманный справочник предназначен для 

врачей, медицинских сестер и других работ-
ников здравоохранения, которые оказывают 
медицинскую помощь детям в учреждениях 
первичного звена. Данное издание, второе по 
счету, содержит недавно обновленные и опу-
бликованные клинические рекомендации ВОЗ, 
которые перевели и адаптировали для читате-
лей российские педиатры.

В справочнике приведены рекомендации 
как по стационарному, так и по амбулаторному 
лечению детей в условиях ограниченных ресур-
сов, т. е. в небольшой больнице с базовыми 
возможностями по лабораторной диагностике 
и самыми необходимыми лекарствами. В неко-
торых случаях эти рекомендации, могут исполь-
зоваться в крупных медико-санитарных центрах 
первичного уровня, где оказывается амбулатор-
ная медицинская помощь больным детям.

Рекомендации карманного справочника 
направлены на лечение болезней, которые яв- 
ляются основными причинами детской смерт-
ности в развивающихся странах. К таким при-
чинам относятся болезни новорожденных, 
пневмония, диарея, малярия, менингит, септи-
цемия, корь и связанные с ними состояния, тя-
желое острое нарушение питания, ВИЧ/СПИД 
у детей. Также здесь приведены рекомендации 
по лечению в условиях небольшой больницы 
наиболее частых хирургических болезней.

Цена без учета доставки 500 руб.
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Под редакцией: Л. В. Ганковской, Л. С. Намазовой-Барановой, Р. Я. Мешковой 
2014, 200 с., обложка, ISBN 978-5-906332-39-4

В учебном пособии подробно освещены основы общей иммунологии: структура и функ-
ции иммунной системы, формирование иммунного ответа в норме и при патологии, 
врожденный и приобретенный иммунитет. Отдельные главы посвящены характери-
стике клеток иммунной системы, описанию различных антигенов, маркеров и рецеп-
торов, процессам дифференцировки Т и В лимфоцитов, механизмам клеточной цито-
токсичности, структуре и функциям антител, системе цитокинов. Рассматриваются 
строение и функции главного комплекса гистосовместимости человека. В пособии 
приведены перечень вопросов для самоконтроля, тестовые задания. Предложенная 
структура издания поможет студентам выделить принципиальные аспекты изучаемых 
процессов, организовать и конкретизировать изучение дисциплины.

Учебное пособие «Основы общей иммунологии» подготовлено по дисциплине 
«Иммунология» в соответствии с Федеральным государственным образовательным 
стандартом высшего профессионального образования и предназначено для студентов, 
обучающихся по специальностям «Лечебное дело», «Педиатрия» и «Стоматология».

Под редакцией: Л. В. Ганковской, Л. С. Намазовой-Барановой, Р. Я. Мешковой 
2015, 160 с., обложка, ISBN 978-5-906332-32-5

Во второй части учебного пособия «Основы клинической иммунологии и аллерголо-
гии» подробно освещены методы оценки функционирования иммунной системы, дано 
описание основных иммунопатологических состояний, приведены новейшие данные 
по иммунопрофилактике и иммунотерапии различных заболеваний. Отдельные главы 
посвящены описанию групп болезней, манифестация которых связана с нарушения-
ми в иммунном ответе организма, — иммунодефицитным состояниям, аллергическим 
и аутоиммунным заболеваниям. В последней главе широко представлены современ-
ные методы исследования в иммунологии. В пособии приведены перечень вопросов 
для самоконтроля и тестовые задания. Структура пособия поможет студентам выде-
лить принципиальные аспекты изучаемых процессов, организовать и конкретизиро-
вать изучение дисциплины.

Учебное пособие «Основы клинической иммунологии и аллергологии» подготовле-
но по дисциплине «Иммунология» в соответствии с Федеральным государственным 
образовательным стандартом высшего профессионального образования для студентов, 
обучающихся по специальностям «Лечебное дело», «Педиатрия», «Стоматология», 
«Биоинженерия и биоинформатика».

Москва
ПедиатрЪ

2014

Москва
ПедиатрЪ

2015

380 

450 

Основы общей иммунологии: Учебное пособие для студентов 
медицинских вузов. Часть 1

Основы клинической иммунологии и аллергологии: Учебное пособие 
для студентов медицинских вузов. Часть 2

Уважаемые коллеги!
Издательство «ПедиатрЪ» было создано в  2012  г. при поддержке общественной организации 

«Союз педиатров России». В настоящий момент мы являемся единственным российским издатель-
ством, которое специализируется на публикациях научной и научно-популярной литературы толь-
ко по проблемам детского возраста.

Медицинским вузам и библиотекам, сделавшим оптовый заказ, предоставляются льготные цены 
на все книги нашего издательства, а в зависимости от объема покупки — дополнительные скидки.



Под редакцией: А. А. Баранова, Е. И. Алексеевой 
2015, 348 с., переплет, ISBN 978-5-906332-59-2

Во втором дополненном и переработанном издании (первое вышло в 2009 г.) обновле-
ны все сведения о ревматических болезнях детского возраста, методах их диагностики 
и лечения. В книгу включены новые главы и разделы. Рассматриваются хронические 
артриты, системные поражения соединительной ткани, острая ревматическая лихо-
радка, наиболее частые осложнения ревматических болезней. Представлены сведения 
о неревматических болезнях, обладающих сходной клинической картиной.

Издание предназначено педиатрам, ревматологам, врачам общей практики, терапев-
там, ординаторам и студентам.

Издание рекомендовано ГБОУ ВПО «Первый Московский государственный меди-
цинский университет им. И. М. Сеченова» в качестве учебно-наглядного пособия 
для системы дополнительного профессионального образования по специальностям 
«Педиатрия» и «Ревматология».

Под редакцией: А. А. Баранова, Л. С. Намазовой-Барановой 
2016, 420 с., переплет, ISBN 978-5-904753-32-0

В атласе представлены редкие болезни, как правило, генетически обусловленные, 
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Обращение к читателям

Dear colleagues, friends!

Our life is wonderful and unpredictable. It has place for joy and sorrow, rise and fall, white and black streaks… Although it would 
be nice to have mostly white streaks and we could move along them, not across. However, even in this matter there are different 
points of view. For example, yogi consciously give up happiness and joy so they won’t feel disappointment and suffering and have 
a homogenous life. Yet, we think this is no life at all! That’s not the way we are! Firstly, a life without adrenaline rush has long been 
unpalatable to us. Indeed, “what Russian is there who doesn’t love fast driving?” Secondly, oil prices and currency rates may go up 
and down, but pediatricians still have work to do. That is our life and an insurance of harmony: if children ail, they need help, and 
nothing else matters much!

Yours faithfully, 

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

Deputy Director for Science of Scientific Center of Children’s Health 

Director of the Research Institute of Pediatrics of SCCH, 

Head of the Department of Allergology and Clinical Immunology of Pediatric Faculty 

of I. M. Sechenov First Moscow State Medical University, 

Head of the Pediatric Department № 1 of Pediatric Faculty 

of N. I. Pirogov Russian National Research Medical University, 

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

the President of the European Рaediatric Аssociation (EPA/UNEPSA) 

Leyla Namazova�Baranova 

Дорогие коллеги, друзья!

Наша жизнь удивительна и непредсказуема, в ней есть место радостям и огорчениям, взлетам и падениям, периодам 
белым и серым… Конечно, хотелось бы, чтобы полосы по возможности были светлыми, а мы двигались по ним вдоль, 
а не поперек. Хотя и в этом вопросе могут быть разные точки зрения. Вот, например, йоги сознательно отказываются 
от  счастья и радостей, чтобы не почувствовать разочарования и страданий, чтобы сделать жизнь равномерной, но, с нашей 
точки зрения, совершенно никакой! И это совсем не по-нашему! Во-первых, жизнь без адреналина нам давно не мила: ведь 
действительно, «какой русский не любит быстрой езды»? А во-вторых, пусть прыгают вниз-вверх цены на нефть и курсы 
валют — педиатрам есть, чем заняться. В этом наша жизнь и залог нашего равновесия: ведь если детишки болеют, нам надо 
им помочь, а остальное все не так уж и важно!

С уважением, 

главный редактор журнала, член-корреспондент РАН, профессор, 

заслуженный деятель науки РФ, 

заместитель директора НЦЗД по научной работе — директор НИИ педиатрии НЦЗД, 

заведующая кафедрой аллергологии и клинической иммунологии 

педиатрического факультета Первого МГМУ им. И. М. Сеченова, 

заведующая кафедрой факультетской педиатрии № 1 педиатрического 

факультета РНИМУ им. Н. И. Пирогова, 

советник ВОЗ, член Исполкома Международной педиатрической ассоциации, 

Президент Европейской педиатрической ассоциации (EPA/UNEPSA) 

Лейла Сеймуровна Намазова�Баранова 
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Существующие в настоящее время в Британии ре-
комендации по физической активности детей недооце-
нивают важность освоения моторной ловкости в этом 
возрасте. Рекомендации в основном фокусируются 
на количественных аспектах физической активности 
(например, набрать 60 мин в день физической активно-
сти от средней до интенсивной) и выборочных, ориенти-
рованных на здоровье, компонентах физических упраж-
нений (например, аэробные, упражнения для мышечной 
силы, выносливости, гибкости и формирования фигуры). 
Такое внимание количественным аспектам упражнений 
у детей может ограничить качественную сторону програм-
мы физического развития, включающую развитие ловко-
сти, социализацию и получение удовольствие от упраж-
нений. Временные рамки развития головного мозга 
и связанная с ним нейропластичность, необходимая для 
освоения моторных навыков, делает препубертатный 
период критическим временем для развития и закрепле-
ния основных навыков моторной ловкости как у мальчи-

ков, так и у девочек. Дети, не занимающиеся регулярно 
физической активностью, требующей моторной ловкости 
(прыжки, броски, упражнения на координацию, реакцию 
и балансировку), могут не реализовать свой генетиче-
ский потенциал в плане контроля моторных навыков, 
который является основополагающим для полноценной 
физической активности в дальнейшей жизни. Развитие 
моторной ловкости способствует уменьшению травма-
тизма, игры стимулируют общение детей, а также фор-
мируют положительные мотивации для активного образа 
жизни в будущем. Данный обзор преследует две цели: 
поставить под сомнение существующие установки, при 
которых рекомендации по физической активности детей 
базируются по большей части на количественных, нежели 
на качественных характеристиках, а также синтезировать 
новейшие доказательства в отношении связи развития 
головного мозга и контроля моторных функций, которые 
могут служить основой для создания интегративных про-
грамм по физической активности.

Шестьдесят минут на что? Перспективы 

развивающегося головного мозга 

для стимулирования активности детей 

с помощью интегративного подхода 

к физическим упражнениям
(По материалам Myer GD, Faigenbaum AD, Edwards NM, Clark JF, Best TM, Sallis RE. Sixty minutes of what? A developing 
brain perspective for activating children with an integrative exercise approach. Br J Sports Med. 2015 Dec;49(23):1510–6. 
doi: 10.1136/bjsports-2014-093661. Epub 2015 Jan 23) 

Целью исследования было изучение связи различ-
ных аллергических заболеваний в раннем и дошкольном 
возрасте с интернализированным поведением (включая 
тревожность и депрессию) детей в школьном периоде. 
В Цинциннати (США) было проведено лонгитудиналь-
ное исследование среди 546 детей с аллергопатологией. 
В возрасте 1, 2, 3, 4 и 7 лет у пациентов анализировались 
симптомы аллергического ринита, эпизоды свистящих 
хрипов и атопического дерматита, проводились кожные 
прик-тесты; кроме того, по достижении детьми 7 лет 
родители заполняли опросник «Система оценки пове-
дения, второе издание» (Behavior Assessment System 
for Children, Second Edition, BASC-2) для детей с целью 
оценки их поведения и эмоций. Аллергический ринит 
в возрасте 4 лет был значимо ассоциирован с повыше-
нием балльной оценки степени интернализации, в том 

числе тревожности и депрессии, в семилетнем возрасте. 
Аналогичные данные были получены у пациентов с перси-
стирующими свистящими хрипами. Кроме того, выявлена 
дозозависимая ассоциация между балльной оценкой 
степени интернализации и наличием более одного аллер-
гического заболевания в возрасте 4 лет или наличием 
аллергического ринита с коморбидными аллергически-
ми болезнями. Исследователи заключают, что доктора 
должны учитывать повышенный риск (в 2–4 раза) раз-
вития интернализированного поведения у детей с аллер-
гией, особенно с полиорганными поражениями. Несмотря 
на то, что в исследовании не изучались нарушения психи-
ки в семьях пациентов, его результаты позволяют предпо-
ложить возможное профилактическое воздействие тера-
пии аллергических заболеваний на развитие расстройств 
интернализации.

Аллергия у детей может быть причиной 

интернализированного поведения
(По материалам Nanda MK, LeMasters GK, Levin L, Rothenberg ME, Assa’ad AH, Newman N, Bernstein D, Khurana-Hershey 
G, Lockey JE, Ryan PH. Allergic Diseases and Internalizing Behaviors in Early Childhood Pediatrics. 2016 Jan;137(1):1–10. 
doi: 10.1542/peds.2015-1922) 
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Чтение в семье детям широко пропагандируется, в том 
числе Американской академией педиатрии, для стимуляции 
развития когнитивных способностей практически с рож-
дения. Результаты исследования поведенческих функций 
свидетельствуют о том, что чтение детям улучшает их устную 
речь и понимание информации, однако количественные 
эффекты воздействия данного вида деятельности на голов-
ной мозг до сих пор не были изучены. В данном исследо-
вании при помощи функциональной магнитно-резонанс-
ной томографии с определением уровня кислорода в крови 
определялась связь между домашним чтением и активацией 
головного мозга во время прослушивания через наушники 
подходящей по возрасту истории в группе 19 дошкольни-
ков от 3 до 5 лет. Обследовались дети, включенные в лон-
гитудинальное исследование, с нормальным развитием 
головного мозга. Повествование велось с меняющимися 
интонациями: предполагалось, что во время прослушивания 
истории у детей, которым больше читают дома, активация 
левополушарной области, вовлеченной в семантический 

процесс (понимание смысла прочитанного), будет более 
выраженной. Также была предпринята серия регрессион-
ных анализов общемозговых функций с использованием 
композитных, дополнительных и индивидуальных категорий, 
относящихся к чтению из валидизированного опросника для 
родителей по определению различных типов игрушек и игр, 
которые они используют для своих детей, а также совмест-
ной деятельности детей и родителей (StimQ-P) для оцен-
ки когнитивной среды, окружающей ребенка. Результаты 
исследования показали четкую положительную корреляцию 
между чтением детям в семье (включая доступность книг, 
частоту и разнообразие информации) и активацией головно-
го мозга в процессе прослушивания текста. Дети из семей, 
где читают больше, имели наивысшие показатели активации 
теменно-затылочной части коры левого полушария, которая 
обеспечивает образное мышление и понимание текста — 
важнейшие для развития навыков обработки лингвистиче-
ской информации. Результаты данного исследования могут 
помочь объяснить эко-биомодели развития грамотности.

Согласно недавним исследованиям (1997–2013 гг.), 
проведенным в рамках опроса Национальной организа-
ции, занимающейся анкетированием по вопросам здоровья 
в США (US National Health Interview Survey, NHIS), и вклю-
чавшим 207 007 детей и подростков, распространенность 
атопии в данной популяции такова: 17,1% — аллергический 
риноконъюнктивит (поллиноз), 12,8% — астма, 9,5% — ато-
пический дерматит, 4,2% — пищевая аллергия. При этом 
у отдельных детей отмечалась комбинация нескольких забо-
леваний. Хроническое воспаление присутствует при любых 
атопических болезнях. В то время как атопический дерматит 
и астма имеют специфические клинические проявления, 
у всех пациентов с атопией отмечаются такие маркеры 
системного воспаления, как повышенный уровень общего 
иммуноглобулина Е и эозинофилия. Для детей с атопией 
характерны более частые респираторные инфекции, что 
в ряде случаев может быть следствием применения иммуно-
супрессивных препаратов или гипоаллергенной диеты. Все 
перечисленные факторы могут увеличивать риск развития 
анемии у детей с атопией. Был проведен метаанализ двух 
крупных перекрестных популяционных исследований в США: 
NHIS 1997–2013 гг. и Национальной программы оценки 
здоровья и питания (National Health and Nutrition Examination 

Survey, NHANES) с 1 августа 2014 по 28 августа 2015 г., вклю-
чавших данные лабораторных исследований 30 673 детей 
и подростков. С учетом влияния других факторов (возрас-
та, пола, этнической принадлежности, уровня образования 
и обеспеченности семьи, размера семьи, а также места 
рождения) исследователи пришли к выводу, что дети с любой 
формой атопии имеют повышенные шансы развития ане-
мии по сравнению с их сверстниками без атопии. Согласно 
данным NHIS, у детей с пищевой аллергией анемия встре-
чается чаще (отношение шансов, ОШ, 2,08), чем у детей 
с атопическим дерматитом (ОШ 1,83), поллинозом (ОШ 1,57) 
и астмой (ОШ 1,31). Данные NHANES свидетельствуют о том, 
что анемия чаще встречается у детей с атопическим дерма-
титом и астмой (ОШ 1,93 и 1,33, соответственно), особенно 
микроцитарная (ОШ 2,03 и 1,61, соответственно). По дан-
ным NHANES, в отличие от результатов NHIS, поллиноз 
не ассоциировался с анемией. Результаты метаанализа 
двух исследований позволили заключить, что дети с атопией 
имеют более высокий риск развития анемии. Необходимы 
дальнейшие наблюдения для оценки связи тяжести аллерги-
ческой болезни с частотой развития анемии, анализа пита-
ния пациентов, объема и состава лекарственной терапии, 
а также маркеров дефицита железа.

Чтение в семье и когнитивная 

деятельность у дошкольников, 

слушающих рассказы

Взаимосвязь атопических заболеваний 

и анемии у детей в США

(По материалам Hutton JS, Horowitz-Kraus T, Mendelsohn AL, DeWitt T, Holland SK. C-MIND Authorship Consortium. Home 
Reading Environment and Brain Activation in Preschool Children Listening to Stories. Pediatrics. 2015 Sep;136(3):466–78. 
doi: 10.1542/peds.2015-0359. Epub 2015 Aug 10) 

(По материалам Drury KE, Schaeffer M, Silverberg JI. Association Between Atopic Disease and Anemia in US Children. JAMA 
Pediatr. 2016 Jan 1;170(1):29–34. doi: 10.1001/jamapediatrics.2015.3065) 
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Вагусные приемы для купирования 

приступов тахикардии у детей: оценка 

клинико-электрофизиологических 

факторов эффективности пробы 

Вальсальвы

Оригинальная статья

Т.К. Кручина1, 2, 3, Г.А. Новик1, Д.Ф. Егоров2, 3, 4

1  Санкт-Петербургский государственный педиатрический медицинский университет, Санкт-Петербург, 
Российская Федерация

2  Северо-Западный федеральный медицинский исследовательский центр им. В.А. Алмазова, Санкт-
Петербург, Российская Федерация

3 Городская клиническая больница № 31, Санкт-Петербург, Российская Федерация
4  Первый Санкт-Петербургский государственный медицинский университет им. акад. И.П. Павлова, 

Санкт-Петербург, Российская Федерация

Вагусные приемы являются первой линией медицинской помощи при купировании приступов суправентрикулярной 
тахикардии у детей и взрослых, что связано с простотой их выполнения, относительной безопасностью и возможно-
стью избежать введения антиаритмических препаратов. Эффективность вагусных приемов зависит от техники испол-
нения, а также ряда клинических и электрофизиологических факторов, которые нуждаются в изучении и уточнении. 
Цель исследования: изучить эффективность модифицированной пробы Вальсальвы для купирования приступов 
тахикардии у детей. Методы: в ретроспективном исследовании оценивали эффективность пробы Вальсальвы для 
купирования приступов тахикардии, индуцированных в ходе чреспищеводного электрофизиологического исследо-
вания у детей в возрасте от 7 до 18 лет. Результаты: изучены данные 306 детей (средний возраст 13,1 ± 3,2 года), 
из них 130 (42,5%) с пароксизмальной АВ-узловой реципрокной тахикардией (ПАВУРТ) и 176 (57,5%) с пароксиз-
мальной АВ-реципрокной тахикардией с участием дополнительного АВ-соединения (ПАВРТ). Проба Вальсальвы была 
эффективна у 88 (28,8%) детей: у 44 (33,8%) с ПАВУРТ и 44 (25,1%) с ПАВРТ. В большинстве случаев тахикардия 
купировалась за счет антероградной блокады: ПАВРТ — в 65,5%, ПАВУРТ — в 92,7% случаев. Дети с неэффективной 
пробой Вальсальвы имели более длительный анамнез заболевания (р = 0,035), большую частоту исходного синусово-
го ритма перед воспроизведением тахикардии (р = 0,043) и большую частоту ритма во время тахикардии (р = 0,019), 
а также более высокий уровень проведения через АВ-узел (р = 0,038). Заключение: проба Вальсальвы купирует 
приступ тахикардии не более чем у 1/3 детей с пароксизмальными АВ-реципрокными тахикардиями. Эффективность 
пробы зависит от длительности анамнеза заболевания и электрофизиологических характеристик АВ-узлового про-
ведения. Проба Вальсальвы наиболее эффективна в начале приступа тахикардии и в большинстве случаев купирует 
его за счет антероградной блокады АВ-узла.
Ключевые слова: дети, пароксизмальная суправентрикулярная тахикардия, проба Вальсальвы, чреспищеводное 
электрофизиологическое исследование, эффективность.
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у детей: оценка клинико-электрофизиологических факторов эффективности пробы Вальсальвы. Педиатрическая 
фармакология. 2015; 12 (6): 639–644. doi: 10.15690/pf.v12i6.1486) 
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ОБОСНОВАНИЕ 
Вегетативная нервная система играет важную роль в 

возникновении и клиническом течении пароксизмальных 
тахикардий у детей [1, 2]. Симпатическую стимуляцию с 
помощью введения изопротеренола или ваголитическое 
действие атропина используют для индукции тахикардии 
во время электрофизиологического исследования [3, 4]. 
Вагусные приемы традиционно применяют как первый 
этап купирования приступов суправентрикулярной тахи-

кардии (СВТ) у детей и взрослых, что связано с простотой 
их выполнения, относительной безопасностью и возмож-
ностью избежать введения антиаритмических препаратов 
[5–7]. По Европейским рекомендациям 2013 г., вагусные 
приемы для купирования СВТ у детей имеют показа-
ния I класса, уровень доказательности В [7].

Вагусные приемы эффективны при реципрокных 
(re-entry) тахикардиях с включением в круг движения 
импульса атриовентрикулярного (АВ) узла. К данным тахи-

DOI: 10.15690/pf.v12i6.1486



640

О
р

и
г
и

н
а

л
ь

н
а

я
 с

т
а

т
ь

я

кардиям относятся пароксизмальная АВ-реципрокная 
тахикардия с участием дополнительного АВ-соединения 
(ПАВРТ) и пароксизмальная АВ-узловая реципрок-
ная тахикардия (ПАВУРТ), которые вместе составляют 
более 90% всех пароксизмальных СВТ у детей [4, 8, 9]. 
Стимуляция блуждающего нерва в результате выполне-
ния вагусной пробы приводит к повышению рефрактер-
ности ткани АВ-узла, замедлению проведения импульса 
через АВ-узел и прерыванию круга re-entry. Полагают, что 
преимущественно левый блуждающий нерв вызывает 
отрицательный дромотропный эффект в АВ-узле, а пре-
имущественно левый симпатический нерв укорачивает 
время АВ-проведения возбуждения [10]. У пациентов 
с предсердными тахикардиями вагусные приемы чаще 
всего не приводят к купированию приступа, но могут 
оказать диагностическую помощь, т. к. на фоне транзи-
торного ухудшения АВ-проведения и возникновения пре-
ходящей АВ-блокады II степени лучше визуализируются 
предсердные зубцы P или волны трепетания F [6].

У детей применяют различные вагусные приемы: 
холодовую пробу (рефлекс ныряльщика, погружения), 
пробу Вальсальвы, массаж каротидного синуса, а также 
действия, вызывающие подобные вагусным приемам 
реакции (глубокий вдох с коротким выдохом, питье воды 
со льдом, надавливание на корень языка, вызывание 
кашля, рвоты и т. д.). Эффективность этих приемов силь-
но варьирует: купировать приступ тахикардии, по раз-
ным данным, удается у 10–60% пациентов [8, 11, 12]. 
Успешность вагусных приемов зависит от техники выпол-
нения и возраста детей [8, 12]. У детей первых лет жизни 
наиболее эффективна холодовая проба, у подростков и 
молодых людей — проба Вальсальвы [8]. Вагусные при-

емы используют для купирования приступов тахикардии 
со стабильной гемодинамикой, и только холодовую пробу 
можно провести в момент подготовки к проведению экс-
тренной кардиоверсии.

Целью исследования было оценить эффективность 
купирования приступов АВ-реципрокной тахикардии у 
детей с помощью модифицированной пробы Вальсаль-
вы и установить клинические и электрофизиологические 
факторы, определяющие успешность применения вагус-
ного приема.

МЕТОДЫ 
Дизайн исследования 

Проведен ретроспективный анализ данных, получен-
ных из историй болезни пациентов, госпитализированных 
в отделение хирургического лечения сложных нарушений 
ритма сердца и электрокардиостимуляции Городской кли-
нической больницы № 31 (Санкт-Петербург) в период 
с 1998 по 2013 г.

Критерии соответствия 

Учитывали данные детей с гемодинамически стабиль-
ными индуцированными приступами АВ-реципрокной 
тахикардии в возрасте от 7 до 18 лет. Возрастные огра-
ничения определялись способностью детей школьного 
возраста правильно воспринимать рекомендации врача 
по методике выполнения пробы Вальсальвы.

Чреспищеводное электрофизиологическое 

исследование (ЧПЭФИ)

ЧПЭФИ и вагусные приемы выполняли в кабинете 
электрофизиологических исследований сердца и про-

Vagal Techniques for Terminating Paroxysmal Tachycardia 

in Children: Assessment of Clinical Electrophysiological 

Factors of Valsalva Test Effectiveness

T.K. Kruchina1, 2, 3, G.A. Novik1, D.F. Yegorov2, 3, 4

1 Saint Petersburg State Pediatric Medical University, Saint Petersburg, Russian Federation
2 Almazov Federal North-West Medical Research Center, Saint Petersburg, Russian Federation
3 City Clinical Hospital No. 31, Saint Petersburg, Russian Federation
4 Pavlov First Saint Petersburg State Medical University, Saint Petersburg, Russian Federation

Background: Vagal techniques constitute the first line of medical care for terminating paroxysmal supraventricular tachycardia in children 
and adults due to ease of application, relative safety and possibility of avoiding injection of antiarrhythmic drugs. Effectiveness of vagal 
techniques depends on the method of execution, as well as a range of clinical and electrophysiological factors, which require study and 
specification. Objective: Our aim was to study effectiveness of the modified Valsalva test for terminating paroxysmal tachycardia in 
children. Methods: Effectiveness of the Valsalva test for terminating paroxysmal tachycardia induced in the course of a transesophageal 
electrophysiological examination in children aged 7–18 years was studied retrospectively. Results: Data of 306 children (mean age — 
13.1 ± 3.2 years) were analyzed; 130 of them (42.5%) suffered from paroxysmal AV nodal reentrant tachycardia (PAVNRT), 176 — from 
paroxysmal AV reentrant tachycardia involving an additional AV connection (PAVRT). Valsalva test was effective in 88 children (28.8%) — 
44 children (33.8%) with PAVNRT and 44 children (25.1%) with PAVRT. In most cases, tachycardia was terminated by means of anterograde 
block: PAVRT — in 65.5% of the cases, PAVNRT — in 92.7% of the cases. Children with ineffective Valsalva test featured longer duration 
of the disorder (p = 0.035), higher rate of the initial sinus rhythm before a tachycardic paroxysm (p = 0.043) and higher rhythm rate 
during tachycardia (p = 0.019), as well as high level of AV node conduction (p = 0.038). Conclusion: Valsalva test terminates paroxysmal 
tachycardia in not more than 1/3 of children with paroxysmal AV reentrant tachycardia. Test effectiveness depends on duration of the 
disorder and electrophysiological characteristics of AV node conduction. Valsalva test is especially effective in the onset of tachycardic 
paroxysm and terminates it by means of anterograde AV node block in most cases.
Key words: children, paroxysmal supraventricular tachycardia, Valsalva test, transesophageal electrophysiological examination, 
effectiveness.

(For citation: Kruchina T. K., Novik G. A., Yegorov D. F. Vagal Techniques for Terminating Paroxysmal Tachycardia in Children: Assessment 
of Clinical Electrophysiological Factors of Valsalva Test Effectiveness. Pediatricheskaya farmakologiya — Pediatric pharmacology. 2015; 
12 (6): 639–644. doi: 10.15690/pf.v12i6.1486) 
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граммирования электрокардиостимуляторов. Для про-
ведения ЧПЭФИ использовали автоматизированный 
комплекс Astrocard-Polysystem EP/L (Медитек, Россия). 
В качестве чреспищеводного электрода применяли бипо-
лярный электрод ПЭДСП-2 (СКБ МЭТ, Украина). Перед 
выполнением ЧПЭФИ антиаритмические препараты 
отменяли не менее чем за 5 периодов полувыведения, 
а прием амиодарона — не менее чем за 3 нед до выпол-
нения исследования. ЧПЭФИ проводили утром натощак, 
не менее чем через 3 ч после приема пищи.

ЧПЭФИ, в первую очередь, выполнялось в диагности-
ческих целях, для верификации СВТ у детей с жалобами 
на сердцебиение и незарегистрированными приступами 
тахикардии на электрокардиограмме (ЭКГ). Обучение 
вагусным приемам, в частности технике выполнения про-
бы Вальсальвы, входит в протокол проведения ЧПЭФИ 
[4]. При желании родители могли присутствовать во вре-
мя процедуры.

Вагусный прием 

Проба Вальсальвы проводилась по модифицирован-
ной методике, общепринятой в детской аритмологии. 
Ребенок находился в горизонтальном положении, его 
просили сделать глубокий вдох и натужиться, напрячь 
мышцы живота в течение 10–15 с с последующим выдо-
хом. Критерием эффективности купирования пароксиз-
мальной тахикардии вагусным приемом считали купи-
рование данным методом не менее 2 индуцированных 
в ходе ЧПЭФИ эпизодов тахикардии. Проба Вальсальвы 
выполнялась в первые 30 с после индукции тахикардии, 
обычно через 15–20 с после ее начала. Этот временной 
промежуток был необходим для оценки состояния ребен-
ка и обучения его технике выполнения пробы.

Этическая экспертиза 

Протокол обследования детей с суправентрикулярны-
ми тахикардиями с включением в него ЧПЭФИ одобрен 
Эти ческим комитетом СЗФМИЦ им. В. А. Алмазова (прото-
кол № 25 от 21.03.11 г.). ЧПЭФИ проводилось после полу-
чения информированного согласия родителей ребенка 
младше 15 лет или самого ребенка старше 15 лет.

Статистический анализ 

Статистическую обработку данных проводили с помо-
щью пакета статистических программ STATISTICA v. 6.0 
(StatSoft Inc., США). Описание количественных признаков 
представлено в виде средних значений (± стандартное 
отклонение), качественных — с указанием абсолютно-
го числа и доли от общего числа наблюдений (в %). 
При сравнении количественных данных использовали 
t-критерий Стьюдента для независимых выборок; анализ 
их связи выполнен с помощью коэффициента корреля-
ции Пирсона.

РЕЗУЛЬТАТЫ 
Общая характеристика данных 

В исследовании изучены результаты вагусных приемов 
у 306 детей с пароксизмальными АВ-реципрокными тахи-
кардиями: у 130 (42,5%) с пароксизмальной типичной (slow-
fast) АВ-узловой реципрокной тахикардией и 176 (57,5%) с 

пароксизмальной ортодромной АВ-реципрокной тахикар-
дией с участием дополнительного АВ-соединения (синдром 
Вольфа–Паркинсона–Уайта). Средний возраст на момент 
поступления в стационар составил 13,1 ± 3,2 года.

Основные результаты исследования 

Проба Вальсальвы была эффективна у 88 (28,8%) 
детей с пароксизмальной тахикардией — у 44 (33,8%) 
детей с ПАВУРТ и у 44 (25%) детей с ПАВРТ (р = 0,091). 
Сравнение клинических, электрокардиографических 
и электрофизиологических параметров (по данным 
ЧПЭФИ) групп детей с разной эффективностью пробы 
Вальсальвы показало, что неэффективный вагусный при-
ем у детей с ПАВРТ был связан с более длительным 
анамнезом заболевания, большей частотой исходного 
синусового ритма перед индукцией тахикардии и более 
высокой частотой сердечных сокращений (ЧСС) во время 
тахикардии (более короткая длина цикла тахикардии). 
У детей с ПАВУРТ и неэффективными вагусными приема-
ми наблюдались более высокая точка Венкебаха, более 
короткий эффективный рефрактерный период быстро-
го и медленного пути (табл.). Таким образом, у детей 
с ПАВУРТ эффективность вагусных приемов зависела 
от электрофизиологических свойств быстрого и медлен-
ного путей, которые формируют круг re-entry при данном 
типе тахикардии.

Дополнительные результаты исследования 

По записям чреспищеводной ЭКГ проведена оценка 
электрофизиологического варианта купирования пробой 
Вальсальвы 186 индуцированных приступов тахикар-
дии (96 ПАВУРТ и 90 ПАВРТ). Приступ тахикардии чаще 
купировался за счет антероградной блокады АВ-узла 
(в направлении от предсердий к желудочкам): ПАВРТ 
в 59 (65,5%), ПАВУРТ — в 89 (92,7%) случаях. В боль-
шинстве случаев перед купированием пароксизмальной 
АВ-реципрокной тахикардии наблюдалось замедление 
тахикардии, удлинение RR-интервалов за счет увеличе-
ния PR-интервалов, т. е. антероградного времени прове-
дения через АВ-соединение (рис. 1).

Вагусные приемы были успешны при выполнении 
их в начале индуцированного приступа тахикардии. 
У 23 (26,1%) из 88 детей не получилось правильно выпол-
нить пробу Вальсальвы в течение 30 с после начала пер-
вого индуцированного приступа тахикардии, правильное 
исполнение вагусного приема через 40–60 с после нача-
ла тахикардии привело к купированию приступа только 
у 5 (21,7%) из 23 детей, тогда как проба Вальсальвы 
в течение первых 30 с во время второго индуцированно-
го приступа оказалась эффективной у всех 23 детей. У 76 
(24,8%) из 306 детей после индукции тахикардии наблю-
дали спонтанное увеличение частоты ритма тахикардии, 
что приводило к неэффективности пробы Вальсальвы.

Нежелательные явления 

Правильно выполненные вагусные приемы считают-
ся достаточно безопасными, но могут спровоцировать 
выраженную брадикардию и даже асистолию, особенно 
у детей с дисфункцией синусового узла, а также на фоне 
постоянного приема антиаритмических препаратов.
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Клинический пример 

Пациент Т., 17 лет. Из анамнеза известно, что ребе-
нок от второй беременности, протекавшей без патоло-
гии. Роды на 39-й нед. Приступы тахикардии с 15 лет — 
до 2 раз/нед, без четкой связи с физической нагрузкой, 
чаще днем, длительностью 5–10 мин, купировались 
самостоятельно. Жалобы на головокружение и сла-
бость во время спонтанного купирования приступа. При 
попытке использовать вагусные приемы для купирова-
ния приступа тахикардии головокружение усиливалось, 
появлялось потемнение в глазах, тошнота. На ЭКГ в воз-
расте 16 лет — �-волна, синусовая брадикардия с ЧСС 
44 уд./мин. По данным суточного мониторирования ЭКГ 
в 16 лет — транзиторная �-волна, средняя дневная 
ЧСС 69 уд./мин, средняя ночная ЧСС 51 уд./мин, мини-

мальная ЧСС 45 уд./мин. На ЭКГ приступ тахикардии 
не зарегистрирован. В 17 лет выполнено диагностиче-
ское ЧПЭФИ. По данным ЧПЭФИ — вегетативная дис-
функция синусового узла, интермиттирующий тип син-
дрома Вольфа–Паркинсона–Уайта, ПАВРТ (средняя ЧСС 
146 уд./мин, RP 123 мс). При спонтанном купировании 
индуцированного приступа наблюдалась пауза сердеч-
ного ритма длительностью 1552 мс с последующей кра-
тковременной брадикардией до 43 уд./мин (рис. 2А). 
При купировании приступа пробой Вальсальвы заре-
гистрирована пауза сердечного ритма длительностью 
2537 мс с последующей более длительной брадикардией 
до 40 уд./мин (рис. 2Б).

Данный клинический пример демонстрирует, что при-
менение вагусных приемов у детей с выраженной бра-

Показатель

ПАВРТ (n = 176/306) ПАВУРТ (n = 130/306)

Проба (+)

(n = 44/176)

Проба (-)

(n = 132/176)
p

Проба (+)

(n = 44/130)

Проба (-)

(n = 86/130)
p

Возраст, лет 12,6 ± 2,8 13,3 ± 3,5 0, 085 13,1 ± 3,2 13,6 ± 2,8 0,109

Длительность анамнеза 
нарушений ритма, лет

2,3 ± 1,7 3,2 ± 2,1 0,035 2,1 ± 1,9 3,8 ± 2,7 0,031

ЧСС, уд./мин 89 ± 17 99 ± 17 0,042 91 ± 18 107 ± 18 0,043

ТВ, имп./мин 188 ± 17 197 ± 19 0,057 185 ± 24 202 ± 19 0,038

ЭРП б.п., мс - - - 344 ± 81 286 ± 46 0,012

ЭРП м.п., мс - - - 263 ± 31 235 ± 25 0,035

ЭРП АВС, мс 277 ± 37 270 ± 39 0,078 263 ± 31 235 ± 25 0,038

ДЦТ, мс 322 ± 36 296 ± 42 0,019 336 ± 41 292 ± 42 0,013

Примечание. ЧСС — частота сердечных сокращений, ТВ — точка Венкебаха, ЭРП б.п. — эффективный рефрактерный период 
быстрого пути, ЭРП м.п. — эффективный рефрактерный период медленного пути, ЭРП АВС — эффективный рефрактерный период 
АВ-соединения, ДЦТ — длина цикла тахикардии (RR-интервал). Проба (+) — пациенты, у которых пароксизм тахикардии был 
купирован, проба (-) — пациенты, у которых проба Вальсальвы оказалась неэффективной.

Таблица. Данные анамнеза и чреспищеводного электрофизиологического исследования у детей с различной эффективностью пробы 
Вальсальвы

Рис. 1. Фрагмент чреспищеводного электрофизиологического 
исследования у пациента К., 15 лет (50 мм/с, Е1 и Е2-пищеводные 
отведения)

Примечание. Индуцированный приступ АВ-узловой 
реципрокной тахикардии купирован пробой Вальсальвы 
за счет антероградной блокады медленного пути АВ-узла. 
Перед купированием наблюдалось увеличение длины цикла 
тахикардии (удлинение интервалов RR).

Рис. 2. Фрагменты чреспищеводного электрофизиологического 
исследования у пациента Т., 17 лет, с интермиттирующим типом 
синдрома Вольфа–Паркинсона–Уайта и вегетативной дисфункцией 
синусового узла (50 мм/с, Е1 и Е2-пищеводные отведения)

А

Б

Примечание. А — спонтанное купирование приступа 
тахикардии, наблюдалась пауза ритма 1552 мс; Б — 
купирование приступа тахикардии пробой Вальсальвы, 
зарегистрирована пауза ритма 2537 мс с последующей 
брадикардией в течение 2 мин.
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дикардией, вегетативной дисфункцией синусового узла 
может спровоцировать длительные паузы сердечного 
ритма и привести к появлению пресинкопальных и син-
копальных состояний.

ОБСУЖДЕНИЕ 
Резюме основного результата исследования 

Проба Вальсальвы у детей школьного возраста купи-
рует приступ АВ-реципрокной тахикардии не более чем в 
1/3 случаев. Успешность вагусного приема выше у детей 
с более низким уровнем проведения возбуждения через 
АВ-соединение, меньшей частотой ритма во время при-
ступа тахикардии, в начале приступа тахикардии; с увели-
чением длительности анамнеза заболевания эффектив-
ность вагусного приема снижается. Применение пробы 
Вальсальвы безопасно у детей с гемодинамически ста-
бильными приступами тахикардии и без выраженной 
дисфункции синусового узла.

Обсуждение основного результата исследования 

Пробой Вальсальвы удалось купировать индуциро-
ванный приступ у каждого третьего ребенка с ПАВРТ 
и у каждого четвертого — с ПАВУРТ, причем в пода-
вляющем большинстве случаев тахикардия прерыва-
лась за счет антероградной блокады АВ-узла. У взрослых 
пациентов ПАВУРТ хуже купируется вагусными проба-
ми, чем ПАВРТ, при этом в половине случаев прерыва-
ние тахикардии происходит за счет ретроградной бло-
кады [13, 14]. По-видимому, купирование тахикардии 
за счет ретроградной блокады у детей является редко-
стью из-за высокого уровня ретроградного проведения 
через быстрый путь АВ-узла или через дополнительное 
АВ-соединение. По данным Z. C. Wen и соавт., у взрослых 
пациентов ПАВУРТ чаще купировалась ретроградной бло-
кадой, при этом отмечалась более низкая ретроградная 
точка Венкебаха, чем у пациентов с купированием тахи-
кардии за счет антероградной блокады [14]. Таким обра-
зом, преимущественное купирование ПАВУРТ за счет 
антероградной блокады медленного пути АВ-узла можно 
считать особенностью детского возраста.

Следует отметить, что методика проведения модифи-
цированной пробы Вальсальвы значительно отличалась 
от классической пробы, предложенной итальянским 
анатомом и хирургом Antonio Maria Valsalva в 1704 г., 
который, изучив строение среднего уха и слуховой тру-
бы, рекомендовал проводить форсированный выдох 
через рот с плотно закрытыми ноздрями для очище-
ния инфицированного среднего уха от гноя [12, 15]. 
В классическом варианте проба Вальсальвы представ-
ляет собой дыхание в мундштук, соединенный с мано-
метром, в котором поддерживается давление на уровне 
40 мм рт. ст. в течение 15 с. Для купирования парок-
сизмальных тахикардий, а также в различных областях 
медицины — урологии, флебологии и других — использу-
ют совсем другой прием: задержку дыхания после глубо-
кого вдоха с напряжением мышц живота, который часто 
сохраняет название «проба Вальсальвы», но в подобном 
виде впервые предложен Н. А. Лопаткиным для обсле-
дования пациентов с варикоцеле [15]. Однако пато-
генез вагусной активации сходен как в классической 

пробе Вальсальвы, так и в модифицированном приеме 
Лопаткина: в результате повышения внутригрудного 
давления происходит стимуляция барорецепторов, что 
приводит к фазовому изменению артериального давле-
ния (АД) и ЧСС.

Выделяют 4 фазы пробы Вальсальвы:
• фаза 1 — подъем АД вследствие повышения внутри-

грудного давления;
• фаза 2 — падение АД вследствие уменьшения веноз-

ного притока, приводящее к рефлекторному повы-
шению тонуса симпатической нервной системы, вазо-
констрикции, повышению ЧСС; затем повышение АД, 
небольшое снижение ЧСС;

• фаза 3 (сразу после выдоха) — резкое уменьшение 
внутригрудного давления приводит к падению АД, 
повышению тонуса симпатической нервной системы 
и максимальному повышению ЧСС; во 2-й и 3-й фазе 
пробы Вальсальвы на фоне симпатической актива-
ции возможно ускорение АВ-узлового проведения 
импульса и наиболее вероятно купирование тахи-
кардии за счет ретроградной блокады — блокады 
быстрого пути АВ-узла при ПАВУРТ или ретроградной 
блокады дополнительного АВ-соединения при ПАВРТ 
из-за неспособности этих путей поддерживать более 
быстрое круговое движение импульса;

• фаза 4 (восстановление после окончания выдоха 
до нормализации АД) — подъем АД в течение 10 с, 
резкое снижение ЧСС; именно в 4-й фазе на фоне 
максимальной вагусной стимуляции удлиняется реф-
рактерный период в ткани АВ-узла, замедляется 
АВ-проведение импульса, что приводит к купирова-
нию реципрокной тахикардии за счет антероградной 
блокады — блокады медленного пути АВ-узла при 
ПАВУРТ или блокады АВ-узла при ПАВРТ.
Успех купирования пароксизмальной тахикардии 

вагусными приемами зависит от электрофизиологи-
ческих свойств путей проведения, включенных в круг 
движения импульса (re-entry). Типично это было для 
детей с ПАВУРТ, у которых при неэффективности про-
бы Вальсальвы медленный и быстрый пути отличались 
более короткими эффективными рефрактерными пери-
одами, а также имелась большая точка Венкебаха. 
Более высокий исходный уровень проводимости через 
АВ-узел, по-видимому, препятствует достаточному 
для купирования тахикардии замедлению импульса 
в ткани АВ-узла под действием максимальной вагусной 
 стимуляции.

При обследовании детей с пароксизмальной тахи-
кардией не проводилась комплексная оценка состоя-
ния вегетативной нервной системы. Тем не менее дети 
с неэффективной пробой Вальсальвы имели большую 
частоту синусового ритма перед индукцией тахикардии, 
что, вероятно, определялось повышенным симпатиче-
ским влиянием на сердце. У взрослых пароксизмаль-
ные АВ-реципрокные тахикардии отличаются регуляр-
ным ритмом («как часы») [10]. У детей во время приступа 
тахикардии частота ритма может значительно меняться. 
У 25% детей после индукции тахикардии наблюдались 
ее «разгон», спонтанное увеличение ЧСС, что может 
быть связано с увеличением симпатических влияний 
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уже во время тахикардии и объяснять большую эффек-
тивность вагусных приемов в самом начале приступа. 
У детей с длительным анамнезом пароксизмальной 
тахикардии достаточно часто формируется повышен-
ный вагусный тонус, что может приводить к снижению 
эффективности вагусных приемов по известному «зако-
ну исходного уровня», т. е. чем выше исходный уровень 
тонуса парасимпатического отдела вегетативной нерв-
ной системы, тем меньше ожидается ответ на вагус-
ную стимуляцию. Очевидно, что состояние вегетативной 
нервной системы у детей с пароксизмальной тахикарди-
ей является важным фактором эффективности вагусных 
приемов и может стать темой дальнейшего интересного 
исследования.

Ограничения исследования 

Исследование показало низкую эффективность про-
бы Вальсальвы у детей с пароксизмальными АВ-реци-
прокными тахикардиями. Однако следует учитывать, что 
эффективность вагусных приемов оценивалась на фоне 
индуцированных во время ЧПЭФИ, а не спонтанных при-
ступов тахикардии. Были получены клинические и элек-
трофизиологические факторы, влияющие на успешность 

пробы Вальсальвы, но не был проведен регрессионный 
анализ независимой роли выделенных факторов.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Проба Вальсальвы для купирования пароксизмальной 

тахикардии у детей (ее модифицированный вариант, при-
меняемый в детской аритмологии) эффективна не более 
чем у 1/3 пациентов, и ее эффективность зависит от дли-
тельности анамнеза заболевания и электрофизиологи-
ческих параметров АВ-узлового проведения. В боль-
шинстве случаев пароксизмальная АВ-реципрокная 
тахикардия купируется за счет антероградной блокады 
АВ-узла. Пробу Вальсальвы рекомендуется проводить 
в самом начале приступа тахикардии и использовать 
с осторожностью у детей с вегетативной дисфункцией 
синусового узла.
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2 Республиканская детская клиническая больница, Уфа, Российская Федерация

Препаратом первого ряда в лечении пациентов с ювенильным идиопатическим артритом (ЮИА) является метотрексат, 
при неэффективности или непереносимости которого показано назначение генно-инженерных биологических препара-
тов. Цель исследования: оценить эффективность и безопасность генно-инженерного биологического препарата ада-
лимумаба при лечении детей с ЮИА. Методы: в ретроспективном когортном исследовании изучали результаты лечения 
пациентов с ЮИА в возрасте 2–17 лет. Адалимумаб назначали каждые 2 нед подкожно в дозе 24 мг/м2 поверхности тела 
при массе тела до 30 кг и в дозе 40 мг/м2 при массе тела > 30 кг. Оценку эффективности и безопасности осуществляли 
через 4–12–24–48–96 нед. Результаты: проанализированы результаты лечения 17 пациентов (15 с активным сустав-
ным синдромом, 2 с активным увеитом). Адалимумаб в течение 12 нед получали все больные с активным суставным 
синдромом, в течение 24 нед — 12, 48 нед — 8, 96 нед — 5 пациентов. По критериям АКРпеди через 4 нед лечения 
30/50/70% улучшение было отмечено у 15/11/4, через 12 нед — у 15/13/11, через 48 нед — у 7/6/6 пациентов. Статус 
неактивной болезни через 12 нед установлен у 5 (33%), через 24 нед — у 9 (75%), через 48 нед — у 7 (70,0%), через 
96 нед — у 4 (80%) пациентов. Активный увеит был купирован у всех 5 пациентов с признаками поражения глаз на стар-
те лечения. Через 48 нед терапии у 1 больной развилось обострение болезни, препарат был отменен. Через 96 нед 
у 1 пациента установлено тубинфицирование без локальных проявлений (положительная проба Манту, папула 10 мм). 
На период проведения химиопрофилактики введение адалимумаба было прекращено. Заключение: адалимумаб обла-
дает достаточно высокой эффективностью и безопасностью при длительном (до 2 лет) лечении детей с ЮИА.
Ключевые слова: дети, ювенильный идиопатический артрит, генно-инженерные биологические препараты, адалимумаб.
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ОБОСНОВАНИЕ 
Ювенильный идиопатический артрит (ЮИА) — наи-

более частое хроническое ревматическое заболевание 
у детей [1]. По данным эпидемиологического иссле-
дования, проведенного в Республике Башкортостан 
в 2004 г., распространенность и заболеваемость ЮИА 
составили 83,8 и 12,3 на 100 тыс. детского населения 
в возрасте до 16 лет, соответственно [2].

Целями лечения ЮИА являются подавление воспа-
ления с достижением ремиссии, купирование болевого 
синдрома, сохранение функции суставов [3]. Основным 
базисным противоревматическим препаратом для лече-
ния ЮИА служит метотрексат, неэффективность или 
непереносимость которого является показанием для 
назначения генно-инженерных биологических препа-

ратов (ГИБП) [4, 5]. В соответствии с современными 
рекомендациями, препаратами первого ряда являются 
ингибиторы фактора некроза опухоли (ФНО) � [1, 4]. 
Один из препаратов этого класса — адалимумаб — 
рекомбинантное моноклональное антитело к ФНО �, 
нейтрализующее его биологические функции за счет 
блокады взаимодействия с поверхностными клеточны-
ми рецепторами к ФНО �.

Эффективность и безопасность адалимумаба была 
подтверждена в ряде рандомизированных клиниче-
ских исследований [6–8]. При анализе долгосрочной 
безопасности адалимумаба установлено, что профиль 
безопасности препарата у детей в возрасте 2–17 лет 
сопоставим с таковым у взрослых пациентов с ревма-
тоидным артритом; не было установлено случаев ново-
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образований, оппортунистических инфекций и смерти 
больных [7].

Так, в исследовании, проведенном с участием детей 
в возрасте 4–13 лет, через 106 нед от начала лечения 
30% улучшение по критериям Американской коллегии 
ревматологов (АКРпеди) было достигнуто у всех больных, 
50% улучшение — у 96%, статус неактивной болезни 
(90% улучшение по критериям АКРпеди) — у 71% [8]. 
Выраженный контроль над заболеванием сохранял-
ся на протяжении шестилетнего периода лечения [8]. 
В исследованиях показали, что профиль эффективно-
сти и безопасности адалимумаба у детей в возрасте 
от 2 до 4 лет сопоставим с таковым у детей в возрасте 
старше 4 лет [9].

Результаты отечественных клинических исследова-
ний также свидетельствуют о высокой эффективности 
и безопасности адалимумаба у детей [10, 11]. В част-
ности, в исследовании Е. И. Алексеевой и соавт. про-
должительностью 1 год ремиссия была констатирована 
у 85% больных [10]. Препарат был эффективен и хорошо 
переносился пациентами и при первичной неэффектив-
ности, частичном эффекте и утрате эффективности других 
биологических препаратов. Через 2 года наблюдения 
неактивный статус был зафиксирован у 98%, а ремис-
сия — у 96% пациентов [11].

По данным немецкого регистра BIKER, адалимумаб 
характеризовался сопоставимой эффективностью при 
применении как в качестве препарата первой линии 
терапии, так и в качестве второго биологического аген-
та у детей с ЮИА [12]. Важность этих наблюдений про-
диктована тем, что исследования, основанные на реги-
страх случаев ЮИА, позволяют получить представление 
об эффективности и безопасности ГИБП в условиях реаль-
ной клинической практики.

Целью исследования было оценить эффективность 
и безопасность адалимумаба при лечении детей с ЮИА в 
Республике Башкортостан.

МЕТОДЫ 
Дизайн исследования 

Проведено ретроспективное когортное исследование 
с анализом результатов лечения детей с ЮИА, состояв-
ших на учете в Республиканской детской клинической 
больнице (РДКБ, Уфа, Республика Башкортостан).

Критерии соответствия 

Критерии включения:
• возраст 2–17 лет;
• соответствие клинических данных классификацион-

ным критериям ЮИА Международной лиги ревмато-
логических ассоциаций (ILAR) [13];

• применение адалимумаба на момент поступления в 
РДКБ (при инициации терапии в федеральных меди-
цинских учреждениях) или начатое в РДКБ;

• наличие необходимых данных в анализируемой меди-
цинской документации (показатели суставного стату-
са; скорость оседания эритроцитов, СОЭ; концентра-
ция С-реактивного белка, СРБ);

• наличие подписанного информированного согласия 
пациента или его родителя на использование резуль-
татов обследования в научных исследованиях.
Критерии исключения: несоблюдение пациентом или 

его родителями рекомендованного графика визитов в 
РДКБ для проведения обследования.

Источник данных 

Анализировали медицинские карты стационарного 
больного, медицинские карты амбулаторного больного, 

Retrospective Cohort Study of Effectiveness and Safety 

of Adalimumab Use in Children with Juvenile Idiopathic 

Arthritis in the Republic of Bashkortostan

V.A. Maliyevskiy1, O.A. Maliyevskiy1, G.R. Gareyeva1, L.S. Nazarova1, A.A. Khasanova2, A.Z. Nuriyakhmetova2, 

D.D. Prolygina2

1 Bashkir State Medical University, Ufa, Russian Federation
2 Republican Clinical Pediatric Hospital, Ufa, Russian Federation

Background: Methotrexate is the first-line drug for treating patients with juvenile idiopathic arthritis (JIA). If it is ineffective or intolerable, 
prescription of genetically engineered biopharmaceuticals is indicated. Objective: The study was aimed at assessing effectiveness and 
safety of genetically engineered biopharmaceutical adalimumab for treating children with JIA. Methods: A retrospective cohort study 
was conducted to analyze results of treating patients with JIA aged 2–17 years. Adalimumab would be prescribed biweekly in the dose 
of 24 mg/m2 (body surface) subcutaneously (if body weight is under 30 kg) or in the dose of 40 mg/m2 (if body weight is > 30 kg). 
Effectiveness and safety would be assessed after 4–12–24–48–96 weeks. Results: We analyzed treatment results of 17 patients 
(15 children with active joint syndrome, 2 — with active uveitis). All patients with active joint syndrome had been receiving adalimumab 
for 12 weeks, 12 patients — for 24 weeks, 8 — for 48 weeks, 5 — for 96 weeks. 30/50/70% improvement in terms of the ACRpedi 
criteria was observed in 15/11/4 children after 4 weeks, after 12 weeks — in 15/13/11 patients, after 48 weeks — in 7/6/6 patients. 
The status of inactive disease was established in 5 patients (33%) after 12 weeks, after 24 weeks — in 9 children (75%), after 
48 weeks — in 7 children (70%), after 96 weeks — in 4 (80%) children. Active uveitis was terminated in all 5 patients with signs of eye 
damage in the treatment onset. 1 patient suffered from exacerbation of the disease after 48 weeks of therapy; the drug was withdrawn. 
Tubercular infection without local manifestations was established in 1 patient after 96 weeks (positive Mantoux test, papule — 10 mm). 
Adalimumab injection was terminated for the period of chemotherapy. Conclusion: Adalimumab has a sufficiently high effectiveness 
and safety for long-term (up to 2 years) treatment of children with JIA.
Key words: children, juvenile idiopathic arthritis, genetically engineered biopharmaceuticals, adalimumab.

(For citation: Maliyevskiy V. A., Maliyevskiy O. A., Gareyeva G. R., Nazarova L. S., Khasanova A. A., Nuriyakhmetova A. Z., Prolygina D. D. 
Retrospective Cohort Study of Effectiveness and Safety of Adalimumab Use in Children with Juvenile Idiopathic Arthritis in the Republic 
of Bashkortostan. Pediatricheskaya farmakologiya — Pediatric pharmacology. 2015; 12 (6): 645–650. doi: 10.15690/pf.v12i6.1487) 
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истории развития ребенка, данные регионального сег-
мента Федерального регистра больных ювенильными 
артритами, наблюдавшихся в кардиоревматологическом 
отделении и консультативной поликлинике РДКБ в пери-
од с февраля 2009 по ноябрь 2015 г.

Исходы исследования 

В качестве исходов исследования анализирова-
ли достижение статуса неактивной болезни (основной 
исход), а также достижение 30, 50 и 70% улучшения 
согласно критериям АКРпеди; снижение оценки функ-
циональной недостаточности по опроснику CHAQ (the 
Childhood Health Assessment Questionnaire) и индексу 
JADAS-27 (Juvenile Arthritis Disease Activity Score). Оценку 
эффективности и безопасности терапии осуществляли 
через 4, 12, 24, 48 и 96 нед.

Методы регистрации исходов 

Критериями статуса неактивной болезни являлись [14]:
• отсутствие суставов с активным артритом;
• отсутствие лихорадки, сыпи, серозита, спленомегалии 

или генерализованной лимфаденопатии, типичных 
для ювенильного артрита;

• отсутствие активного увеита;
• нормальные значения СОЭ и/или СРБ;
• отсутствие активности болезни по общей оценке вра-

ча (по 100-мм визуальной аналоговой шкале, ВАШ);
• утренняя скованность меньше 15 мин.

Чтобы констатировать отсутствие активности болезни 
(неактивная фаза болезни), пациент должен был удов-
летворять всем перечисленным критериям. Меди ка-
ментозная клиническая ремиссия устанавливается в слу-
чае, если болезнь находится в неактивном состоянии 
на фоне лекарственной терапии в течение 6 мес подряд. 
Немедикаментозная клиническая ремиссия устанавли-
вается в случае, если болезнь находится в неактивном 
состоянии в течение 12 мес подряд без противоревмати-
ческих препаратов.

Критериями активности заболевания явились число 
суставов с активным артритом (счет по 27 суставам), оцен-
ка активности болезни врачом и общая оценка состояния 
здоровья ребенка матерью по ВАШ, а также индекс СОЭ 
по Вестергрену, рассчитанный по формуле:

СОЭ (мм/ч) — 20/10. 

Сумма перечисленных четырех показателей составля-
ет интегральный показатель степени активности заболе-
вания JADAS-27 [15].

Выраженность функциональной недостаточности па-
циентов оценивали с помощью русскоязычной версии 
опросника состояния здоровья ребенка CHAQ [16]. Зна-
чения индекса CHAQ � 1,5 свидетельствовали о мини-
мальных и умеренных нарушениях, > 1,5 — о выраженных.

Оценку эффективности терапии согласно критериям 
АКРпеди проводили с учетом значений следующих показателей:
• общая оценка активности болезни врачом по ВАШ;
• общая оценка степени тяжести болезни пациентом 

или родителями по ВАШ;
• степень функциональной недостаточности по опрос-

нику CHAQ;
• число суставов с активным артритом;
• число суставов с ограничением движений;
• СОЭ или концентрация СРБ.

Критериями АКРпеди30, 50 и 70 являлись снижение 
как минимум 3 из 6 показателей на 30, 50 и 70%, соот-
ветственно. При этом допускалось ухудшение одного 
показателя на 30% и более. Эффект лечения расце-
нивали как удовлетворительный при 30% улучшении 
по критериям АКРпеди, хороший — при 50% улучшении, 
отличный — при � 70% улучшении.

Функциональная недостаточность (функциональный 
класс, ФК) определяли в соответствии с классификацией 
Штейнброкера:
• ФК I — функциональная способность суставов со-

хранена;
• ФК II — ограничение функциональной способности 

суставов без ограничения способности к самообслу-
живанию;

• ФК III — ограничение функциональной способности 
суставов сопровождается ограничением способности 
к самообслуживанию;

• ФК IV — ребенок себя не обслуживает, нуждается 
в посторонней помощи, костылях и других приспо-
соблениях.
Всем больным выполняли клинический и биохимиче-

ский анализ крови, клинический анализ мочи (ежемесяч-
но), туберкулиновый тест (реакция Манту), компьютерную 
томографию или рентгенологическое исследование орга-
нов грудной клетки — каждые 6 мес; офтальмологиче-
ское обследование на щелевой лампе — каждые 3 мес.

Этическая экспертиза 

Этическая экспертиза исследования не проводилась 
по причине ретроспективного анализа данных и лече-
ния в рамках действующих стандартов и клинических 
рекомендаций. При госпитализации в РДКБ пациентом 
(в возрасте 15 лет и старше) или одним из его родителей 
подписывалось информированное согласие на оказа-
ние медицинской помощи и использование результатов 
обследования при проведении научных исследований.

Назначение адалимумаба по незарегистрирован-
ным показаниям (возраст пациента менее указанного 
в инструкции к препарату) осуществляли в федераль-
ных медицинских учреждениях (НИИ ревматологии 
им. В. А. Насоновой, Научный центр здоровья детей, кли-
ника Первого МГМУ им. И. М. Сеченова). В этих случа-
ях назначение препарата происходило с разрешения 
локальных этических комитетов данных учреждений.

Статистический анализ 

Размер выборки предварительно не рассчитывали. 
Статистический анализ результатов выполнен с исполь-
зованием пакета программ STATISTICA v. 6.0 (StatSoft Inc., 
США). При описании количественных данных в каче-
стве меры центральной тенденции указывали медиану, 
в качестве меры рассеяния — 25-й и 75-й процентили. 
Для оценки динамики значений показателей на фоне 
лечения использовали критерий Вилкоксона.

РЕЗУЛЬТАТЫ 
Характеристика больных с ювенильным 

идиопатическим артритом 

На протяжении всего периода ретроспекции под 
наблюдением в кардиоревматологическом отделении и 
консультативной поликлинике РДКБ находились 17 детей 
(1 мальчик и 16 девочек) в возрасте от 2,9 до 17,9 лет 
(табл. 1). Большинство пациентов (n = 14) были школьного 
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возраста (7 лет и старше). Дебют заболевания отмечен 
в возрасте детей от 4 мес до 15 лет, при этом у большин-
ства пациентов (n = 14) — в раннем возрасте (� 3 лет).

Более чем у половины больных был установлен поли-
артикулярный вариант ЮИА, в 1 случае — РФ-позитивный 
(ревматоидный фактор, РФ); олигоартикулярный вари-
ант — у каждого третьего пациента. Активный суставной 

синдром отмечен у большинства (15 детей, 88%) больных. 
У 2 пациентов без активного суставного синдрома пока-
занием для назначения адалимумаба стал активный уве-
ит. Всего увеит был диагностирован у каждого третьего 
ребенка (см. табл. 1).

Нарушение функции суставов зафиксировано у 16 
(94%) из 17 больных с активным суставным синдромом. 
При этом медиана числа суставов с ограничением объ-
ема движений у одного больного составила 7 (3; 12). 
У 6 пациентов нарушение функций суставов приводило 
к ограничению самообслуживания (ФК III и IV), в т. ч. у 2 — 
к необходимости посторонней помощи (ФК IV).

Медиана оценки функциональной недостаточно-
сти по опроснику CHAQ составила 1,5 балла (0,5; 2,0). 
У 4 детей были выявлены тяжелые функциональные 
нарушения (значения индекса > 1,75), у 6 пациентов — 
умеренные (индекс 0,64–1,75). Минимальную функци-
ональную недостаточность (индекс 0,14–0,63) имели 
3 пациента, функциональные нарушения не выявлены 
у 2 пациентов. У 2 детей опросник CHAQ не использова-
ли по причине возраста (3 и 4 года). Высокие значения 
индекса JADAS-27 — медиана 21 (10,5; 29) — свидетель-
ствовали об умеренной и высокой активности болезни.

Предшествующая терапия 

До назначения адалимумаба всем больным проводи-
лась комбинированная противоревматическая терапия 
в условиях РДКБ (табл. 2). Практически все дети получали 
еженедельные внутримышечные инъекции метотрексата, 
в 3 случаях — в сочетании с циклоспорином А. Кроме того, 
дети получали преднизолон, другие генно-инженерные био-
логические препараты. Местная терапия увеита включала 
применение капель, содержащих нестероидные противо-
воспалительные средства, глюкокортикоиды и мидриатики. 
Несмотря на проводимое лечение, у всех пациентов сохра-
нялись активный суставной синдром и/или активный увеит, 
повышенные показатели активности воспалительного про-
цесса, преимущественно умеренной или высокой степени.

Результаты применения адалимумаба 

В 6 случаях инициация терапии адалимумабом осу-
ществлялась в федеральных медицинских учреждениях, 
в остальных — в РДКБ (Уфа). Адалимумаб вводили каж-
дые 2 нед подкожно в дозе 24 мг/м2 поверхности тела 
при массе тела до 30 кг и в дозе 40 мг/м2 у детей с мас-
сой тела > 30 кг.

На фоне лечения число активных суставов, а также 
число суставов с нарушением функций начинало сни-
жаться уже с первых недель лечения (табл. 3). Через 

Показатель Значения (n = 17)

Девочки, абс. (%) 16 (94)

Возраст к началу терапии, лет 13,6 (9,7; 16,8)

Возраст в дебюте заболевания, лет 3,8 (1,5; 10,1)

Длительность заболевания, лет 4,6 (1,2; 7,7)

Олигоартрит, абс. (%)
• персистирующий, абс.
• распространившийся, абс.

6 (35)
4
2

Полиартрит, абс. (%)
• РФ-негативный, абс.
• РФ-позитивный, абс.

10 (59)
9
1

Артрит, связанный с энтезитом, абс. (%) 1 (6)

Увеит, абс. (%) 6 (35)

Препарат Значения (n = 17)

НПВП, абс. (%) 15 (88)

Метотрексат (n = 16), мг/м2 в нед 12,2 (10,2; 14,0)

Циклоспорин А (n = 3), мг/кг 4,0

Преднизолон (n = 4), мг/кг 0,5 (0,4; 0,7)

ГИБП, абс. (%)
• инфликсимаб (n = 3), мг/кг
• этанерцепт (n = 4), мг/кг в нед
• абатацепт (n = 2), мг/кг
• тоцилизумаб (n = 1), мг/кг

10 (59)
5,8–6,0

0,82–0,87
10,0–10,2

8,2

Глюкокортикоиды внутрисуставно, абс. (%) 10 (59)

Местное лечение увеита, абс. (%) 5 (29)

Примечание. НПВП — нестероидные противовоспалительные 
препараты, ГИБП — генно-инженерные биологические 
препараты.

Таблица 1. Характеристика больных ювенильным 
идиопатическим артритом, лечившихся адалимумабом

Таблица 2. Предшествующая терапия больных ювенильным 
идиопатическим артритом, лечившихся адалимумабом

Показатели Исходно (n = 15) Через 4 нед (n = 15) Через 12 нед (n = 15) Через 24 нед (n = 12)

Активные суставы, абс. 6 (3; 10) 4 (2; 7)* 3 (0; 4)** 0 (0; 2)*

Суставы с нарушением 
функции, абс.

9 (5; 13) 6 (3; 10)** 4 (2; 7) 4 (2; 6)*

СОЭ, мм/ч 32 (12; 49) 17 (6; 24)** 12 (4; 19)** 9 (4; 13)*

СРБ, мг/л 15 (2,9; 47,1) 6,8 (1,1; 15)** 3,5 (0,9; 11,2)** 3,2 (1,1; 5,7)*

Индекс CHAQ 1,5 (0,5; 2,0) 1,0 (0,25; 1,25)** 0,75 (0,12; 1,0)** 0,25 (0; 0,5)**

Примечание. СРБ — С-реактивный белок, CHAQ — Childhood Health Assessment Questionnaire (вопросник для определения 
функциональной недостаточности). * p < 0,01, ** p < 0,001 — при сравнении с исходными данными.

Таблица 3. Динамика показателей активности ювенильного идиопатического артрита у детей с активным суставным синдромом 
на фоне лечения адалимумабом
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24 нед активный суставной синдром был полностью 
купирован у 10 из 12 пациентов. СОЭ и концентрация 
СРБ снизились вдвое к 4-й нед лечения и продолжали 
снижаться в течение последующих месяцев, достигнув 
нормальных величин (СОЭ до 10 мм/ч, СРБ до 5 мг/л) 
у большинства больных (n = 11) к 12-й нед лечения. 
Купирование активного воспалительного процесса при-
вело также к снижению функциональной недостаточно-
сти детей с ЮИА (по опроснику CHAQ).

По критериям АКРпеди через 4 нед 30% улучшение 
было отмечено у всех пациентов, 50% — у 11 (73%) из 15, 
70% — у 4 (27%) из 15. Через 12 нед терапии указанным 
критериям соответствовали 15 (100%), 13 (87%) и 11 
(73%) больных, а статус неактивной болезни установлен 
у 5 (33%) пациентов. Через 24 нед улучшение по кри-
териям АКРпеди30/50/70 зарегистрировано у 11 (92%), 
10 (83%) и 10 (83%) из 12 больных, соответственно; стату-
са неактивной болезни достигли 9 (76%) из 12 пациентов. 
Через 48 нед критериям 30% улучшения соответство-
вали 7 (88%) из 8 пациентов, 50 и 70% улучшения — 
6 (75%) детей. У 1 больной развилось обострение, что 
было расценено как неэффективность препарата с его 
последующей отменой. Через 96 нед у 5 пациентов, оста-
вавшихся под наблюдением, отмечалось значительное 
улучшение, а статус неактивной болезни был зарегистри-
рован у 4 пациентов (80%). Активный увеит был купиро-
ван у всех 5 пациентов с признаками поражения глаза 
на старте лечения.

Лечение было прекращено у 3 пациентов. У 1 паци-
ента после первоначального улучшения эффект был 
утрачен, что послужило основанием для смены генно-
инженерного биологического препарата. Еще в 1 слу-
чае обострение заболевания развилось через 6 лет 
от начала терапии, что было расценено как вторичная 
неэффективность. У 1 пациента через 24 нед было отме-
чено 50% улучшение, что, однако, было расценено как 
недостаточный эффект. Обращает на себя внимание, что 
последние 2 пациента имели большой стаж заболевания 
(4 и 8 лет) и вторичную неэффективность предшествую-
щей терапии ингибиторами ФНО � (инфликсимаб и эта-
нерцепт). У остальных 8 пациентов, получавших ранее 
другие генно-инженерные биологические препараты, 
применение адалимумаба позволило добиться положи-
тельного эффекта, в т. ч. достижения статуса неактивной 
болезни у 6 пациентов.

Нежелательные явления 

У большинства больных лечение переносилось хоро-
шо. Наиболее часто пациенты (n = 8) отмечали болезнен-
ность в месте инъекций, только в 1 случае — появление 
гиперемии. У 1 пациента через 96 нед терапии выявлены 
положительная проба Манту (папула 10 мм) и сомнитель-
ный результат пробы Диаскинтеста (наличие гиперемии 
без инфильтрата). На компьютерной томограмме орга-
нов грудной клетки очагово-инфильтративных изменений 
не обнаружено. Фтизиатром констатировано тубинфици-
рование без локальных проявлений, в связи с чем было 
принято решение временно воздержаться от введения 
адалимумаба на период проведения химиопро филактики.

ОБСУЖДЕНИЕ 
В соответствии с современной концепцией лечения 

больных с ЮИА «до достижения цели» (treat-to-target), 
основной задачей лечения является достижение стату-

са неактивной болезни и ремиссии [17]. Для достиже-
ния указанной цели в арсенале ревматолога имеется 
ряд синтетических и генно-инженерных биологических 
препаратов. Препаратом первого ряда является мето-
трексат, который считают одним из самых эффективных 
и безопасных для лечения детей с ЮИА [1, 3, 4]. Частота 
его назначения при различных вариантах ЮИА в раз-
ных странах колеблется от 40–42 до 100% [18–20]. 
Эффективность препарата достигает 70%, однако воз-
можности длительного его применения ограничивают-
ся различными нежелательными явлениями, которые, 
по данным немецкого регистра JUMBO, оказываются 
ведущей причиной (39%) прекращения терапии [21].

Неэффективность или непереносимость метотрекса-
та — это показание для назначения генно-инженерных 
биологических препаратов, среди которых при несистем-
ных вариантах ЮИА предпочтительны ингибиторы ФНО � 
(этанерцепт, адалимумаб). Эффективность и безопас-
ность адалимумаба была продемонстрирована в ряде 
рандомизированных клинических исследований [6–9]. 
Вместе с тем важными представляются результаты при-
менения препарата в условиях обычной клинической 
практики. Особый интерес вызывают данные о более 
высокой эффективности генно-инженерных биологиче-
ских препаратов при их раннем назначении [22, 23].

Согласно результатам проведенного нами исследо-
вания, применение адалимумаба позволяет существен-
но снизить активность болезни и улучшить функцио-
нальный статус больных, а также достичь статуса 
неактивной болезни, что согласуется с результатами 
других исследований [6, 8, 11]. Кроме того, проведен-
ный нами фармакоэкономический анализ (неопублико-
ванные данные) позволил установить, что купирование 
активности воспалительного процесса и достижение 
статуса неактивной болезни позволили существенно 
сократить кратность и длительность госпитализаций 
в кардиоревматологическое отделение РДКБ, а пол-
ное обеспечение препаратом в рамках регионально-
го льготного обеспечения — в федеральные медицин-
ские учреждения для оказания высокотехнологичной 
медицинской помощи. В целом это привело к значитель-
ному сокращению расходов на оказание специализиро-
ванной медицинской помощи.

При анализе собственного опыта применения ада-
лимумаба возник ряд вопросов, связанных с возможно-
стью прогнозирования индивидуальной эффективности 
препарата, определением оптимальной длительности 
терапии при достижении ремиссии, механизмами раз-
вития первичной и вторичной неэффективности [24–26]. 
Многие актуальные вопросы применения адалимумаба, 
как и других генно-инженерных биологических препара-
тов, могут быть решены только при дальнейшем нако-
плении, обобщении и анализе опыта их долгосрочного 
использования. В условиях обычной клинической прак-
тики добиться этого можно путем аккумуляции данных 
различных центров в национальном регистре больных.

Ограничения исследования 

Когорта больных, включенных в исследование, явля-
ется немногочисленной и гетерогенной по вариантам 
ЮИА, возрасту дебюта, предшествующей противоревма-
тической терапии, что не позволяет оценить эффектив-
ность препарата в зависимости от клинических особен-
ностей болезни, срока его назначения.
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Проведенные ранее клинические исследования и 

описательные наблюдения свидетельствуют о высокой 
эффективности и безопасности адалимумаба при лече-
нии детей с ювенильными артритами. Данный препарат 
позволяет достичь статуса неактивной болезни и ремис-
сии у большинства больных, что является основной 
целью лечения в соответствии с современной концепци-
ей «treat-to-target». Наше исследование также свидетель-
ствует о том, что адалимумаб обладает достаточно высо-
кой эффективностью и безопасностью при лечении детей 
с ЮИА, в т. ч. при неэффективности предшествующей 

терапии другими генно-инженерными биологическими 
препаратами, включая ингибиторы ФНО �.
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Лингвистическая ратификация 

и оценка психометрических 

свойств русскоязычной версии 

специализированного вопросника FLIP 
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Российская Федерация

Оценка качества жизни членов семьи ребенка с пищевой аллергией требует разработки специальных инструментов 
или адаптации уже существующих. Цель исследования: разработать русскоязычную версию специализированного 
вопросника The Food hypersensitivity famiLy ImPact (FLIP) для оценки качества жизни членов семей ребенка с пищевой 
аллергией и оценить его психометрические свойства. Методы: в проспективном исследовании проведена языковая 
и культуральная адаптация русскоязычной версии вопросника FLIP с участием родителей/законных представителей 
детей с пищевой аллергией. Определены надежность и конструктивная валидность русскоязычной версии вопросни-
ка. Результаты: в анкетировании приняли участие родители/законные представители 131 ребенка с пищевой аллер-
гией в возрасте 1–18 мес. По результатам исследования психометрических свойств вопросника продемонстриро-
ван средний уровень внутреннего постоянства вопросника (ά-коэффициент Кронбаха > 0,72 в разных возрастных 
группах). Значения вопросника оказались зависимыми от степени выраженности проявлений болезни (p = 0,033), 
длительности фармакотерапии (p = 0,033), наличия грудного вскармливания не менее 6 мес (p = 0,033), сроков 
расширения рациона и строгости соблюдения элиминационной диеты (p = 0,033), числа продуктов, исключаемых 
из питания (p = 0,010), числа диагностических мероприятий (p = 0,033). Заключение: разработана русскоязычная 
версия вопросника FLIP, и оценены его психометрические свойства. Показана зависимость качества жизни членов 
семьи детей с пищевой аллергией от характеристик болезни и эффективности терапии.
Ключевые слова: дети, ранний возраст, пищевая аллергия, качество жизни, вопросник.
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ОБОСНОВАНИЕ 
Пищевая аллергия у детей — это значимая соци-

ально-экономическая проблема [1]. По данным Евро-
пейской академии аллергологии и клинической имму-
нологии (European Academy of Allergy and Clinical 
Immunology, EAACI), в европейских странах около 
17% населения сообщают о каких-либо проявлениях 
пищевой аллергии на протяжении жизни [1]. Среди 
детей раннего возраста наиболее частой причиной 
пищевой аллергии является белок коровьего молока 
(БКМ). Согласно данным Европейского общества дет-
ских гастроэнтерологов, гепатологов и нутрициологов 
(The European Society for Paediatric Gastroenterology 
Hepatology and Nutrition, ESPGHAN), пик заболеваемо-
сти аллергией к БКМ приходится на первый год жизни, 
составляя 2–3% среди грудных детей [2]. В дальней-
шем (к 5 годам) примерно у 80% больных развивается 

толерантность; к возрасту 6 лет заболеваемость сни-
жается до уровня менее 1% [2].

По данным ряда исследований, качество жизни детей 
с пищевой аллергией к БКМ существенно ниже, чем при 
пищевой аллергии к другим пищевым продуктам [3, 4]. Наи-
более частым клиническим проявлением пищевой аллер-
гии является атопический дерматит, и качество жизни детей 
со среднетяжелыми и тяжелыми клиническими проявле-
ниями этого заболевания ниже, чем у детей с сахарным 
диабетом, псориазом, бронхиальной астмой [5]. Очевидно, 
что существенно страдает и качество жизни членов семьи 
больного ребенка. Как правило, это «воздействие» заклю-
чается в тех или иных социально-экономических ограниче-
ниях, а также в изменении психоэмоционального статуса 
членов семьи. Следует отметить, что степень тяжести забо-
левания у ребенка не всегда отражает степень ее влияния 
на качество жизни членов семьи. В связи с этим актуальна 
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разработка способов оценки влияния заболевания не толь-
ко на самих пациентов, но и на их семью.

Целью нашего исследования было создание русскоязыч-
ной версии специального вопросника The Food hypersen si-
tivity famiLy ImPact (FLIP) по оценке качества жизни членов 
семьи ребенка с пищевой аллергией (далее ИВС-ПА — 
индекс влияния на членов семьи больного пищевой аллер-
гией) и оценка его психометрических свойств.

МЕТОДЫ 
Дизайн исследования 

Проведено проспективное когортное исследование с 
анкетированием.

Критерии соответствия 

Критерии включения:
• амбулаторные и стационарные пациенты в возрасте 

от 1 до 18 мес с подтвержденным диагнозом пищевой 
аллергии.
Критерии невключения:

• анафилактические реакции на пищевые продукты у 
ребенка в анамнезе.
Критерии исключения:

• отказ родителей/законных представителей пациента 
от участия в исследовании;

• опровержение наличия у ребенка пищевой аллергии.

Условия проведения 

Исследование проведено на базе консультативно-
диаг ностического центра НИИ профилактической педи-
атрии и восстановительного лечения Научного центра 
здоровья детей, НЦЗД (Москва, Россия).

Продолжительность исследования 

Период проведения исследования — с октября 2014 
по май 2015 г.

Описание вопросника 

В исследовании разрабатывалась русскоязычная вер-
сия специализированного вопросника FLIP [6]. Вопрос-

ник предназначен для оценки качества жизни семей с 
детьми, страдающими пищевой аллергией.

Оригинальная версия вопросника включает 19 вопро-
сов и рассчитана на оценку качества жизни семей детей 
с пищевой аллергией в возрасте от 6 мес до 7 лет. По 
согласованию с Andrea Mikkelsen, автором вопрос ника, 
вопросы № 4 и 14 были модифицированы для русско-
язычной версии, вопросы № 10, 13 и 15 были удале-
ны и заменены двумя вопросами, более приемлемыми 
в отношении языковой и культуральной адаптации вопро-
сника. Таким образом, русскоязычная версия вопросника 
включает в себя 18 вопросов, которые, по аналогии с 
оригинальной версией, разделены на 3 группы в зависи-
мости от затрагиваемых сфер жизни:
• питание (вопросы № 4, 12, 13);
• эмоции и здоровье (вопросы № 6, 7, 9–11, 15, 16);
• повседневная жизнь (вопросы № 1–3, 5, 8, 14, 17, 18).

Для оценки ответов использована шкала Ликерта, 
включающая следующую градацию ответов: «постоянно» 
(7 баллов), «практически всегда» (6 баллов), «часто» (5 бал-
лов), «иногда» (4 балла), «редко» (3 балла), «практически 
никогда» (2 балла), «никогда» (1 балл), «не придавал(а) 
значения» (0 баллов). Для упрощения анализа данных 
применяли среднее арифметическое оценок по всем 
3 сферам жизни. Набранная сумма 7 баллов соответст-
вовала максимальному влиянию, 0 баллов — отсутствию 
негативного влияния заболевания на жизнь членов 
семьи больного ребенка. Результаты ответов на вопрос 
№ 16 были инвертированы. Таким образом, формат, 
оценка ответов и процедура перекодирования были 
идентичны вопроснику FLIP [6].

Русскоязычную версию вопросника заполняли роди-
тели/законные представители ребенка. Вопросник за-
полнялся однократно в день амбулаторного приема.

Валидация вопросника 

Процедура валидации русскоязычной версии вопро-
сника FLIP включала его языковую и культуральную адап-
тацию, а также определение психометрических свойств: 
надежности и конструктивной валидности.

Linguistic Ratification and Evaluation of Psychometric 
Properties of the Specialized FLIP Questionnaire in Russian 
for Assessing Quality of Life of a Food-Allergic Child’s Family 
Members: the First Results

M.I. Petrovskaya1, L.S. Namazova-Baranova1, 2, 3, I.V. Vinyarskaya1, S.G. Makarova1, 2

1 Scientific Center of Children’s Health, Moscow, Russian Federation
2 Sechenov First Moscow State Medical University, Moscow, Russian Federation
3 Pirogov Russian National Medical Research University, Moscow, Russian Federation

Background: Assessment of quality of life of a food-allergic child’s family members requires developing special instruments or adapting 
the existing ones. Objective: The study was aimed at developing a specialized questionnaire “The Food hypersensitivity family ImPact“ 
(FLIP) in Russian for assessing quality of life a food-allergic child’s family members and evaluating its psychometric properties. Methods: 
Linguistic and cultural adaptation of the FLIP questionnaire in Russia involving parents/legal representatives of children with food allergies 
was performed prospectively. We confirmed reliability and constructive validity of the questionnaire in Russian. Results: Polling involved 
parents/legal representatives of 131 children with food allergies aged 1–18 months. Results of evaluation of the questionnaire’s 
psychometric properties demonstrated an average level of internal consistency of the questionnaire (Cronbach’s � > 0.72 in different age 
groups). The questionnaire evaluation results depend on the degree of manifestation of disease symptoms (p = 0.033), pharmacotherapy 
duration (p = 0.033), breastfeeding for 6 months or more (p = 0.033), time or diet broadening and strictness of elimination diet observation 
(p = 0.033), number of foods eliminated from the diet (p = 0.010) and number of diagnostic events (p = 0.033). Conclusion: The FLIP 
questionnaire in Russian was developed; it underwent assessment of psychometric properties. We demonstrated dependence of quality 
of life of food-allergic children’s family members on disease characteristics and therapy effectiveness.
Key words: children, early age, food allergy, quality of life, questionnaire.

(For citation: Petrovskaya M.I., Namazova-Baranova L.S., Vinyarskaya I.V., Makarova S.G. Linguistic Ratification and Evaluation of Psychometric 
Properties of the Specialized FLIP Questionnaire in Russian for Assessing Quality of Life of a Food-Allergic Child’s Family Members: the First 
Results.  Pediatricheskaya farmakologiya — Pediatric pharmacology. 2015; 12 (6): 651–656. doi: 10.15690/pf.v12i6.1488) 
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Языковая и культуральная адаптация 

На первом этапе адаптации оригинал вопросника 
был переведен на русский язык двумя независимыми 
переводчиками (носителями русского языка). Далее (этап 
согласования), предварительная русскоязычная версия 
вопросника обсуждалась экспертным комитетом в соста-
ве педиатров, специалистов лаборатории социальной 
педиатрии НЦЗД и переводчика, не участвовавшего в пря-
мом переводе. С учетом предложений русскоязычная вер-
сия вопросника была откорректирована в соответствии 
с языковыми особенностями для лучшего понимания 
вопросов с полным сохранением их изначального смысла. 
Третий этап включал в себя обратный перевод предвари-
тельной русскоязычной версии на английский язык. Далее 
была проведена повторная экспертиза соответствия анг-
ло- и русскоязычной версий вопросника. В результате 
была создана тест-версия вопросника ИВС-ПА.

Адаптация вопросника проведена путем интервьюи-
рования родителей/законных представителей 52 семей   
с детьми, страдающими пищевой аллергией, в возрасте 
от 1 до 18 мес с целью корректировки вопросов в слу-
чае их непонимания или неправильной интерпретации. 
Все респонденты являлись носителями русского языка. 
Заполнение вопросника проводилось респондентами 
самостоятельно. Все вопросы оказались понятными для 
респондентов и не вызывали затруднений при запол-
нении вопросника. По результатам интервьюирования 
респондентов, необходимости в коррекции формулиров-
ки вопросов и предлагаемых ответов не возникло.

После адаптации русскоязычной версии автору 
вопросника был отправлен отчет на английском языке 
с указанием общего числа респондентов, потраченного 
на заполнение вопросника времени (в среднем 8 мин), 
возраста больных, с указанием членов семьи, с которы-
ми проводили интервьюирование (матери — 39, матери 
и отцы — 12, отец — 1). От автора вопросника полу-
чена инструкция по перекодировке ответов и разреше-
ние на использование настоящей русскоязычной версии 
вопросника ИВС-ПА (см. Приложение).

Психометрические свойства вопросника 

При исследовании надежности1 инструмента исследова-
ли внутреннюю согласованность путем вычисления �-коэф-
фициента Кронбаха. Уровень надежности для вопрос ников 
по качеству жизни считали удовлетворительным, если зна-
чение �-коэффициента Кронбаха составляло � 0,7 [7].

Для определения конструктивной валидности2 исполь-
зовали метод «известных групп»3. Был сделан ряд предпо-
ложений о зависимости показателей качества жизни 
от степени тяжести клинических проявлений пищевой 
аллергии, вида вскармливания, продолжительности эли-
минационной диеты и строгости ее соблюдения, возраста 
ребенка, длительности фармакотерапии пищевой аллер-
гии, комплаентности родителей врачебным рекомен-
дациям. Последнюю оценивали при помощи лечащего 
врача по факту проведения назначенной терапии. Также 
учитывали число диагностических мероприятий, вклю-
чавших консультации специалистов (диетолога, аллерго-
лога-иммунолога, дерматолога), результаты лаборатор-
ных и инструментальных исследований.

Дополнительные данные 

Диагноз пищевой аллергии устанавливали в соответ-
ствии с рекомендациями EAACI «Рекомендации по пище-
вой аллергии и анафилаксии» на основании аллерголо-
гического анамнеза, клинической картины заболевания, 
результатов по определению sIgE (метод UniCAP) и дието-
диагностики [1]. Выраженность проявлений атопического 
дерматита у детей оценивали по индексу SCORAD [8]. Для 
оценки степени тяжести гастроинтестинальных симптомов 
использовали инструмент CoMiSS, предназначенный для 
оценки симптомов аллергии к БКМ у детей раннего воз-
раста [9]. Оценивали длительность плача/крика ребенка 
в течение суток, частоту и объем срыгиваний, а также 
характер и частоту стула (шкала Бристоль). Каждый из ука-
занных параметров CoMiSS оценивали по шкале от 0 до 6. 
Итоговые оценки группировали с учетом следующих кри-
териев: число баллов от 0 до 6 характеризовало легкие, 
от 7 до 12 баллов — среднетяжелые, от 13 до 18 — тяже-
лые гастроинтестинальные проявления.

Этическая экспертиза 

Поскольку настоящее исследование не предполагало 
изучение экспериментального медицинского вмешатель-
ства, получения информированного согласия от роди-
телей/законных представителей пациентов для участия 
в исследовании не требовалось. Анкетирование носило 
добровольный характер. Протокол исследования утверж-
ден на заседании Локального комитета по этике при 
МГМУ им. И. М. Сеченова, № 27 от 26.11.13 г.

Статистический анализ 

Размер выборки предварительно не рассчитывал-
ся. Полученные данные обрабатывали с применением 
пакета программ STATISTICA v. 6.0 (StatSoft Inc., США). 
Количественные данные описаны с помощью медиа-
ны (25-й; 75-й процентили). Рассчитывали коэффи-
циенты ранговой корреляции Спирмена (r), значение 
�-коэффициента Кронбаха применяли для оценки вну-
треннего постоянства вопросника. Разницу значений 
и/или сами значения считали значимыми при р < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ 
Участники исследования 

Проведено анкетирование родителей/законных пред-
ставителей 131 ребенка с пищевой аллергией в возрасте 
от 1 до 18 мес, медиана возраста детей — 8 мес (3; 18). 
Опрошено матерей — 93 (71,0%), матерей и отцов — 
36 (27,5%), отцов — 2 (1,5%). Описание ведущей пато-
логии у детей с пищевой аллергией разных возрастов 
представлено в табл. 1. Кожные проявления аллергии 
были выявлены у 62 (47,3%), кожные и гастроинтести-
нальные — у 61 (46,6%), изолированные гастроинтести-
нальные — у 8 (6,1%) детей.

Среди детей с атопическим дерматитом признаки 
болезни легкой степени тяжести (< 20 баллов по индек-
су SCORAD) отмечены более чем у 1/2 пациентов — 
67 (54,5%), среднетяжелой (20–60 баллов) — у 46 детей 
(37,4%), тяжелые проявления (> 60 баллов) выявлены 
у 10 (8,1%) детей. Среди детей с гастроинтестинальными 
симптомами пищевой аллергии симптомы легкой сте-

1  Надежность вопросника — это способность вопросника давать постоянные и точные измерения [7].
2  Валидность вопросника — способность вопросника достоверно измерять ту основную характеристику, которая в нем заложена [7]. 

Определение конструктивной валидности необходимо для исследования того, насколько структура вопросника позволяет досто-
верно измерить то, что он должен измерить.

3  При оценке конструктивной валидности методом «известных групп» респондентов распределяют на группы в зависимости от нали-
чия или отсутствия у них какого-либо фактора. Высказывается наиболее вероятное предположение в отношении распределения 
у них данного фактора и проводится анализ взаимосвязей показателей в зависимости от изучаемого фактора [7]. 
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пени тяжести (< 6 баллов по шкале CoMiSS) зафискси-
рованы в 36 (52,2%) случаях, средней степени тяжести 
(7–12 баллов) — у 25 (36,2%), тяжелые (13–18 бал-
лов) — у 8 (11,6%) детей.

Грудное вскармливание (как минимум до шестиме-
сячного возраста) получали 70 (53,4%) детей, на смешан-
ном вскармливании находилось 27 (20,6%), полностью 
на искусственном вскармливании — 34 (26,0%) ребенка. 
У большинства — 107 (81,7%) детей — первые симпто-
мы пищевой аллергии возникли в грудном возрасте 
(до 12 мес), из них у половины — у 63 (48,1%) — в первом 
полугодии жизни.

Анализ этиологической структуры пищевой аллергии 
у детей, принявших участие в исследовании, показал, 
что у всех пациентов отмечалась аллергия к БКМ и его 
фракциям. При этом пищевая аллергия к куриным яйцам 
выявлена у 26 (19,8%) детей, у 43 (32,8%) больных отме-
чались реакции на 2 и более аллергена.

Анализ продолжительности фармакотерапии пище-
вой аллергии показал, что за последние 3 мес 42 (32,1%) 
ребенка не получали постоянного медикаментозного 
лечения, 69 (52,7%) детей получали лечение сроком 
< 1 мес, 14 (10,7%) — от 1 до 2 мес, 6 (4,6%) получали 
фармакотерапию практически постоянно.

Длительность элиминационной диеты к моменту нача-
ла исследования у 5 (3,8%) пациентов не превышала 
1 мес, у 4 (3%) детей — 3 мес, у 52 (39,7%) детей — 6 мес; 
70 (53,4%) детей оставались на элиминационной диете 
> 6 мес. При этом строго соблюдали диету 39 (29,8%) 
детей (и/или матерей в случае грудного вскармливания); 
54 (41,2%) пациента строго соблюдали диету с редкими 
погрешностями; частичного соблюдения диеты придер-
живались 38 (26%) пациентов.

Анализ комплаентности родителей показал, что в 
12 (9,2%) случаях врачебные назначения были выпол-
нены полностью, выполнялись с редкими нарушениями 
в 54 (41,2%), в полном объеме — в 65 (49,6%) случаях.

Результаты опроса 

В настоящем исследовании собрана 131 анкета от 
респондентов из 131 семьи. Пропущенных ответов не 
было, что отражает уровень доступности вопросов для 
понимания. Усредненные показатели вопросника ИВС-ПА 
представлены в табл. 2.

Оценка надежности и конструктивной 

валидности вопросника 

Оценка надежности вопросника (�-коэффициент 
Кронбаха) при опросе родителей/законных представи-
телей детей в возрасте до 6 мес (n = 59) составила 
0,72, в возрасте 7–12 мес (n = 42) — 0,78; в возрасте 
13–18 мес (n = 30) — 0,83, что указывает на удовлетво-
рительную надежность инструмента.

При определении конструктивной валидности вопрос-
ника ИВС-ПА было установлено, что показатели качества 
жизни членов семьи детей с пищевой аллергией ассоци-
ированы со степенью выраженности клинических прояв-
лений и длительностью фармакотерапии пищевой аллер-
гии, продолжительностью и строгостью элиминационной 
диеты у ребенка и/или матери, длительностью грудного 
вскармливания, количеством продуктов, исключенных 
из рациона матери и/или ребенка, числом диагностиче-
ских мероприятий в отношении пациентов, комплаентно-
стью родителей (табл. 3).

ОБСУЖДЕНИЕ 
Аллергические болезни оказывают значительное 

социальное влияние и на пациента, и на членов его семьи. 
В особенности это касается аллергической патологии 
в детском возрасте. Так, в одном из последних исследо-
ваний по влиянию аллергических болезней на поведение 
ребенка (обследовали детей в возрасте 4 и 7 лет) показа-
на ассоциация наличия аллергической патологии с такими 
поведенческими нарушениями, как повышенная тревож-
ность, беспокойство и даже депрессия [10, 11]. Также была 
показана ассоциация поведенческих нарушений с числом 
аллергических заболеваний у детей в возрасте 4 лет. Это 
создает предположения не только о том, что аллергиче-
ские болезни могут влиять на психоэмоциональный статус 
ребенка, но и на качество жизни членов семьи больного 
ребенка. В связи с этим исследование качества жизни 
как самих пациентов, так и членов их семьи по-прежнему 
является актуальной задачей педиатрии.

Целью настоящего исследования было создание рус-
скоязычной версии вопросника FLIP по оценке качества 
жизни членов семьи ребенка с пищевой аллергией. 
Показано, что оценка надежности русскоязычной вер-
сии вопросника дала удовлетворительные результаты — 
от 0,72 до 0,83. Значения ИВС-ПА оказались зависимыми 

Характер клинических симптомов
Возрастные группы, мес

1–6 (n = 59) 7–12 (n = 41) 13–18 (n = 31)

Кожные проявления аллергии  (атопический дерматит — L 20; 
дерматит, вызванный съеденной пищей — L 27.2), абс. (%)

23 (17,5) 20 (15,7) 19 (14,5)

Кожные и гастроинтестинальные проявления (L 20, L 27.2, 
K 52.2), абс. (%)

31 (23,7) 18 (13,7) 12 (9,2)

Гастроинтестинальные проявления (аллергический 
и алиментарный гастроэнтерит и колит — K 52.2), абс. (%)

5 (3,8) 3 (2,3) 0

Показатель Среднее значение, баллы Разброс оценок, min–max

Суммарная оценка ИВС-ПА 3,04 (1,38; 4,12) 1–5,52

Шкала «питание» 3,51 (1,40; 4,36) 1,25–5,75

Шкала «эмоции и здоровье» 2,74 (1,10; 4,01) 0,88–5,13

Шкала «повседневная жизнь» 3,24 (0,90; 4,47) 0,7–5,86

Таблица 1. Клиническая характеристика группы обследованных детей с пищевой аллергией

Таблица 2. Результаты оценки качества жизни членов семьи с детьми, страдающими пищевой аллергией, с помощью вопросника ИВС-ПА
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от степени выраженности клинических проявлений пище-
вой аллергии у ребенка, длительности фармакотерапии, 
элиминационной диеты и строгости ее соблюдения, числа 
продуктов, исключаемых из рациона питания, продолжи-
тельности грудного вскармливания.

Оригинальный вопросник FLIP показал более высо-
кий уровень надежности (0,95) и значительное влияние 
пищевой аллергии на различные сферы жизни семьи 
ребенка с этой патологией [6]. Наиболее вероятно, что 
более низкие показатели надежности русскоязычной 
версии вопросника связаны с особенностями языковой 
и культуральной адаптации.

С практической точки зрения наиболее значимым 
является определение влияния длительности элимина-
ционной диеты и, соответственно, сроков формирования 
толерантности при пищевой аллергии. Так, в ходе про-
спективного исследования по мониторингу показателей 
вопросника FLIP в динамике у детей с пищевой аллергией 
к БКМ выявлена разница в оценке качества жизни чле-
нов семьи, чьи дети сформировали и не сформирова-
ли пищевую толерантность по итогам шестимесячного 
наблюдения [12]. В нашем исследовании показана стати-
стически значимая связь показателей ИВС-ПА с длитель-
ностью соблюдения элиминационной диеты, что отражает 
сроки формирования толерантности, т. к. необходимость 
в сохранении строгой элиминационной диеты продикто-
вана отсутствием формирования пищевой толерантности 
к причинно-значимым аллергенам.

Данные по оценке психометрических свойств вопро-
сника ИВС-ПА косвенно указывают на негативное влия-
ние пищевой аллергии на качество жизни членов семьи 
ребенка с этим заболеванием, преимущественно за счет 
социально-экономических ограничений. Получен ные ре-
зуль таты, вероятно, смогут поспособствовать коррекции 
существующей общепринятой тактике ведения пациентов 
с пищевой аллергией для уменьшения неблагоприятного 
социально-экономического влияния пищевой аллергии 
на семьи детей с данной патологией. В связи с этим раз-
работанная версия русскоязычного вопросника требует 
дальнейших этапов валидации.

Ограничения исследования 

В настоящей работе приведены лишь первые резуль-
таты валидации русскоязычной версии вопросника FLIP. 

По этой причине анализ психометрических свойств вопро-
сника ИВС-ПА был ограничен определением надежности 
и конструктивной валидности. Более того, исследование 
не являлось репрезентативным, что также могло повли-
ять на результаты настоящего исследования. Результаты 
исследования экстраполированы на всех членов семьи 
детей с пищевой аллергией. Хотя в заполнении вопросни-
ка принимали участие главным образом матери детей. 
Сопоставимость влияния пищевой аллергии ребенка 
на качество жизни других членов семьи (в частности, 
отцов) требует дополнительного изучения. Результаты 
изучения взаимосвязи значений по вопроснику ИВС-ПА 
с рядом клинических характеристик болезни ребенка 
и связанных с ней факторов требуют проведения много-
факторного анализа для выявления независимых пре-
дикторов качества жизни членов семьи детей с пищевой 
аллергией.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Разработанный вопросник ИВС-ПА показал средний 

уровень внутреннего постоянства. Данные вопросника 
оказались зависимыми от большинства изученных харак-
теристик, в наибольшей мере от степени тяжести клини-
ческих проявлений пищевой аллергии, длительности фар-
макотерапии основного заболевания, приверженности 
грудному вскармливанию. Разработанный инструмент 
по оценке качества жизни семьи ребенка с пищевой 
аллергией ИВС-ПА может стать полезным дополнением 
к существующим алгоритмам оценки качества жизни 
членов семьи пациента и оценки эффективности прово-
димого лечения.

ИСТОЧНИК ФИНАНСИРОВАНИЯ 
Не указан.

КОНФЛИКТ ИНТЕРЕСОВ 
Авторы настоящей работы подтвердили отсутствие 

конфликта интересов, о котором необходимо сообщить.

ВЫРАЖЕНИЕ ПРИЗНАТЕЛЬНОСТИ 
Авторы выражают признательность всем родителям, 

принявшим участие в исследовании, которые показали 
адекватное и небезразличное отношение к настоящей 
научно-исследовательской работе.

Показатель r* p

Возраст -0,16 0,150

Строгость соблюдения диеты 0,47 0,033

Степень тяжести клинических проявлений пищевой аллергии 0,68 0,010

Длительность фармакотерапии 0,60 0,010

Наличие грудного вскармливания 0,51 0,033

Сроки расширения рациона 0,32 0,033

Число исключаемых продуктов 0,57 0,010

Число диагностических мероприятий в анамнезе 0,34 0,033

Комплаентность родителей -0,23 0,05

Таблица 3. Результаты анализа взаимосвязи значений вопросника ИВС-ПА по исследуемым признакам

Примечание. * r — коэффициент корреляции Спирмена.
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СПИСОК ЛИТЕРАТУРЫ

Вопросы и варианты ответов

1.  Если бы Вы и Ваша семья планировали выходной или отпуск, насколько бы выбор был ограничен пищевой аллергией 
Вашего ребенка?

2.  Если бы Вы и Ваша семья планировали пойти в ресторан, насколько выбор блюд был бы ограничен пищевой аллергией 
Вашего ребенка?

3.  Ограничиваете ли Вы посещение общественных мероприятий, где включено питание, в связи с пищевой аллергией 
Вашего ребенка?

ВАРИАНТЫ ОТВЕТОВ (вопросы 1–3): резко ограничен, очень ограничен, умеренно ограничен, несколько ограничен, 

кое в чем ограничен, практически не ограничен, не ограничен, не имеет значения

4. Как часто Вы сталкивались с трудностями при попытке объяснить членам Вашей семьи, что ребенку и/или Вам 
(если Вы кормите грудью) «нельзя» некоторые продукты?

5. В течение последнего месяца как часто Вам приходилось уделять много времени для выбора продуктов 
(хождение по магазинам, чтение этикеток), а также для приготовления еды?

6. Как часто в прошлом месяце Вы были обеспокоены тем, что Ваш ребенок будет иметь реакцию на пищевые продукты?

7. Как часто в течение последнего месяца Вы задумывались о том, что пищевая аллергия Вашего ребенка может не пройти 
с возрастом?

8. Как часто в течение последнего месяца Вы были обеспокоены пищевой аллергией Вашего ребенка, когда оставляли его 
на попечении других людей (детский сад, няня)?

9. Как часто в течение последнего месяца Вы сталкивались с ситуацией, когда Вам трудно объяснить людям 
(не членам Вашей семьи) то, что Вашему ребенку необходимо исключать определенные продукты питания?

10. Как часто в течение последнего месяца Вы чувствовали себя расстроенной(-ым) из-за пищевой аллергии Вашего ребенка?

11. В течение последнего месяца как часто Вы беспокоились по поводу того, что Ваш ребенок может не получить «нормальное» 
воспитание из-за пищевой аллергии?

12. Как часто в течение последнего месяца Вам удавалось разнообразить свой рацион (для кормящих матерей) или рацион 
Вашего ребенка?

13. В течение последнего месяца как часто Вы волновались по поводу питательной ценности рациона Вашего ребенка?

14. В течение последнего месяца как часто Вы испытывали беспокойство по поводу роста цен на питание для Вашего ребенка?*

15. В течение последнего месяца как часто Вас тревожили замечания других людей по поводу пищевой аллергии Вашего ребенка?

16. Как часто  в течение последнего месяца Вы чувствовали, что Ваш ребенок счастлив и/или доволен? 

17. Как часто приходится ограничивать рацион остальных членов семьи из-за пищевой аллергии Вашего ребенка?*

18. Как часто в течение последнего месяца Вы испытывали страх, что Ваш ребенок (или Вы, если кормите грудью) съест (съедите) 
аллергенные продукты?

ВАРИАНТЫ ОТВЕТОВ (вопросы 4–18): постоянно, практически всегда, часто, иногда, редко, практически никогда, 

никогда, не придавал(а) значения

Примечание. * — вопросы, добавленные в опросник для языковой и культуральной адаптации.

Приложение. Вопросник ИВС-ПА — индекс влияния на членов семьи ребенка с пищевой аллергией
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помощи при острых отравлениях 
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Российская Федерация

Статья посвящена теме отравлений у детей. Особую актуальность в педиатрической практике представляют острые 
непреднамеренные отравления. Токсическое воздействие на ребенка могут оказывать лекарственные препараты, 
различные химические вещества, нередко используемые в быту и сельском хозяйстве, а также яды животных, в том 
числе змеиные. Специалистами профессиональных ассоциаций врачей «Российское общество скорой медицинской 
помощи» и детских врачей «Союз педиатров России» в соответствии с принципами доказательной медицины сфор-
мулированы и кратко изложены основные причины острых отравлений у детей, клинические проявления и наиболее 
значимые лабораторные характеристики проявлений токсического воздействия различных веществ, а также прин-
ципы и алгоритмы терапии данных состояний. В статье освещены патогномоничные симптомы и особенности отрав-
лений лекарственными препаратами, дана характеристика медиаторных симптомов отравления различными веще-
ствами, представлены признаки, на основании которых можно предполагать воздействие токсина. Статья содержит 
описание принципов коррекции витальных функций организма, мероприятий по удалению токсических веществ 
из организма, а также сведения об основных антидотах. Особое внимание уделено наиболее часто встречающимся 
отравлениям органическими кислотами, едкими щелочами, нафазолином, парацетамолом, ядом змей (укус гадюки). 
Обозначены этапность оказания скорой медицинской помощи при острых отравлениях у детей, прогноз и дальнейшее 
ведение педиатрических пациентов с данными состояниями.
Ключевые слова: отравления, токсические вещества, яды, дети, скорая медицинская помощь.
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МЕТОДОЛОГИЯ 
Методы, использованные для сбора/селекции 

доказательств: поиск в электронных базах данных.
Описание методов, использованных для сбо-

ра/селекции доказательств: доказательной базой 
для рекомендаций являются публикации, вошедшие 
в Кокрановскую библиотеку, базы данных EMBASE и 
MEDLINE.

Методы, использованные для оценки качества 

и силы доказательств:

• консенсус специалистов;
• оценка значимости в соответствии с рейтинговой 

схемой (табл. 1).
Методы, использованные для анализа доказа-

тельств:

• обзоры опубликованных метаанализов;
• систематические обзоры с таблицами доказательств.

Описание методов, использованных для анализа 

доказательств 

При отборе публикаций как потенциальных источни-
ков доказательств использованная в каждом исследо-
вании методология изучается для того, чтобы убедиться 
в ее валидности. Результат изучения влияет на уровень 
доказательств, присваиваемый публикации, что в свою 
очередь влияет на силу рекомендаций.

Для минимизации потенциальных ошибок каждое 
исследование оценивалось независимо. Любые раз-
личия в оценках обсуждались всей группой авторов 
в полном составе. При невозможности достижения кон-
сенсуса привлекался независимый эксперт.

Таблицы доказательств заполнялись авторами 
клинических рекомендаций.

Методы, использованные для формулирования 

рекомендаций: консенсус экспертов.
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Индикаторы доброкачественной практики (Good 
Practice Points, GPPs) 

Рекомендуемая доброкачественная практика бази-
руется на клиническом опыте авторов разработанных 
рекомендаций.

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 прежде всего попросили прокомментировать, 

насколько доступна для понимания интерпретация дока-
зательств, лежащая в основе рекомендаций.

Все комментарии, полученные от экспертов, тща-
тельно систематизировались и обсуждались членами 
рабочей группы (авторами рекомендаций). Каждый пункт 
обсуждался в отдельности.

Консультация и экспертная оценка 

Проект рекомендаций был рецензирован независи-
мыми экспертами, которых прежде всего попросили про-
комментировать 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 

Clinical Recommendations on Emergency Medical Care 

Rendering to Children with Acute Intoxication

A.A. Baranov1, S.F. Bagnenko2, L.S. Namazova-Baranova1, 2, 3, Y.S. Alexandrovich5, K.V. Pshenisnov5, 

E.A. Alexeyeva1, L.R. Selimzyanova1, 2

1 Scientific Center of Children’s Health, Moscow, Russian Federation
2 Pavlov First Saint Petersburg State Medical University, Saint Petersburg, Russian Federation
3 Sechenov First Moscow State Medical University, Moscow, Russian Federation
4 Pirogov Russian National Medical Research University, Moscow, Russian Federation
5 Saint Petersburg State Pediatric Medical University, Saint Petersburg, Russian Federation

The article is dedicated to the issue of intoxication in children. Acute accidental intoxication appears to be especially relevant for 
pediatric practice. Drugs, various chemicals frequently used in everyday life and in farming, as well as animal poisons, including snake 
poisons, may have a toxic effect on children. Specialists of professional associations of physicians “Russian Society of Emergency 
Medicine” and pediatricians “Union of Pediatricians of Russia” formulated and briefly described the main causes of acute intoxication in 
children, clinical manifestations and the most significant laboratory indicators of toxic manifestations for various substances, as well 
as therapy principles and algorithms for such conditions in compliance with principles of the evidence-based medicine. The article 
presents pathognomonic symptoms and peculiarities of drug intoxication, provides a description of mediator symptoms of intoxication 
with various substances, as well as the symptoms that may indicate toxic effect. The article contains a description of principles of 
correction of vital body functions, measures for removing toxic substances from the body and information on the main antidotes. Special 
attention is given to the most frequent types of intoxication (with organic acids, lye, naphazoline, paracetamol, snake poisons [viper 
bite]). The article lists stage of medical care rendering to children suffering from acute intoxication and presents prognosis and further 
management of pediatric patients suffering from such conditions.
Key words: intoxication, toxic substances, poisons, children, emergency medicine.

(For citation: Baranov A. A., Bagnenko S. F., Namazova-Baranova L. S., Alexandrovich Y. S., Pshenisnov K. V., Alexeyeva E. A., Selimzyanova L. R. 
Clinical Recommendations on Emergency Medical Care Rendering to Children with Acute Intoxication. Pediatricheskaya farmakologiya — 
Pediatric pharmacology. 2015; 12 (6): 657–667. doi: 10.15690/pf.v12i6.1489) 

Уровни 

доказательств
Описание

1++
Метаанализы высокого качества, систематические обзоры рандомизированных контролируемых исследований 

(РКИ) или РКИ с очень низким риском систематических ошибок

1+ Качественно проведенные метаанализы, систематические, или РКИ с низким риском систематических ошибок

1- Метаанализы, систематические, или РКИ с высоким риском систематических ошибок

2++
Высококачественные систематические обзоры исследований случай-контроль или когортных исследований. 

Высококачественные обзоры исследований случай-контроль или когортных исследований с очень низким 
риском эффектов смешивания или систематических ошибок и средней вероятностью причинной взаимосвязи

2+
Хорошо проведенные исследования случай-контроль или когортные исследования со средним риском эффектов 

смешивания или систематических ошибок и средней вероятностью причинной взаимосвязи

2-
Исследования случай-контроль или когортные исследования с высоким риском эффектов смешивания 

или систематических ошибок и средней вероятностью причинной взаимосвязи

3 Неаналитические исследования (например, описание случаев, серии случаев)

4 Мнение экспертов

Таблица 1. Рейтинговая схема для оценки качества доказательств
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во внимание, риск систематических ошибок при разра-
ботке рекомендаций сведен к минимуму.

Основные рекомендации 

Сила рекомендаций на основании соответствующих 
уровней доказательств приводится при изложении текста 
рекомендаций (табл. 2).

Определение 

Отравление (интоксикация) — острое или хрониче-
ское, угрожающее жизни состояние, развивающееся 
вследствие взаимодействия организма человека и яда. 
Отравление может развиться в результате поступления 
яда из внешней среды (экзогенные яды), а также вслед-
ствие насыщения организма токсинами, вырабатываю-
щимися в нем при нарушении функций органов и систем 
(эндогенные яды).

Яд — вещества биологического (животного или расти-
тельного) и антропогенного происхождения, которые при 
воздействии на живые организмы, в том числе на чело-
века, могут вызывать отравления, смерть или различные 
нарушения биохимических, физиологических, генетиче-
ских, психических и иных процессов и функций.

Коды по МКБ-10 

Т36 Отравление антибиотиками системного действия.
Т37 Отравление другими противоинфекционными и проти-

вопаразитарными средствами системного действия.
Т38 Отравление гормонами, их синтетическими замени-

телями и антагонистами, не классифицированное в 
других рубриках.

Т39 Отравление неопиоидными анальгезирующими, жаро-
понижающими и противоревматическими средствами.

Т40 Отравление наркотиками и психодислептиками (гал-
люциногенами).

Т41 Отравление анестезирующими средствами и тера-
певтическими газами.

Т42 Отравление противосудорожными, седативными, 
снотворными и противопаркинсоническими сред-
ствами.

Т43 Отравление психотропными средствами, не класси-
фицированное в других рубриках.

Т44 Отравление препаратами, действующими преиму-
щественно на вегетативную нервную систему.

Т45 Отравление препаратами преимущественно систем-
ного действия и гематологическими агентами, не 
классифицированное в других рубриках.

Т46 Отравление препаратами, действующими преиму-
щественно на сердечно-сосудистую систему.

Т47 Отравление препаратами, действующими преиму-
щественно на органы пищеварения.

Т48 Отравление препаратами, действующими преиму-
щественно на гладкую и скелетную мускулатуру и 
органы дыхания.

Т49 Отравление препаратами местного действия, вли-
яющими преимущественно на кожу и слизистые 
оболочки, и средствами, используемыми в офталь-
мологической, отоларингологической и стоматоло-
гической практике.

Т50 Отравление диуретиками и другими неуточненными 
лекарственными средствами, медикаментами и био-
логическими веществами.

Классификация 

Классификация отравлений представлена в табл. 3.
В педиатрической практике чаще всего встречаются 

острые случайные отравления. Хронические и подострые 
интоксикации в педиатрической практике крайне редки.

Острые отравления — это заболевания химической 
этиологии, развивающиеся при однократном поступлении 
в организм человека химических веществ в токсической 
дозе, способной вызвать нарушения витальных функций 
и развитие угрожающих жизни или критических состояний.

Наиболее часто лекарственные отравления у детей 
вызывают препараты, которые представлены ниже:
• наркотические анальгетики;
• трициклические антидепрессанты;
• антигипертензивные средства;
• психотропные препараты (бензодиазепины);
• дигоксин;
• препараты железа;
• парацетамол;
• препараты калия;
• противоаритмические препараты (хинин, хинидин).

Сила Описание

А

По меньшей мере один метаанализ, систематический обзор или РКИ, оцененные как 1++, напрямую применимые 
к целевой популяции и демонстрирующие устойчивость результатов, или группа доказательств, включающая 

результаты исследований, оцененные как 1+, напрямую применимые к целевой популяции и демонстрирующие 
общую устойчивость результатов

В
Группа доказательств, включающая результаты исследований, оцененные как 2++, напрямую применимые 

к целевой популяции и демонстрирующие общую устойчивость результатов, или экстраполированные доказательства 
из исследований, оцененных как 1++ или 1+

С
Группа доказательств, включающая результаты исследований, оцененные как 2+, напрямую применимые 

к целевой популяции и демонстрирующие общую устойчивость результатов, или экстраполированные доказательства 
из исследований, оцененных как 2++

D Доказательства уровня 3 или 4, или экстраполированные доказательства из исследований, оцененных как 2+

Таблица 2. Рейтинговая схема для оценки силы рекомендаций

По времени действия токсина По причине и месту возникновения По тяжести

1. Острые 
2. Хронические 
3. Подострые

1. Случайные 
2. Преднамеренные (чаще всего суицидальные) 
3. Производственные
4. Бытовые

1. Легкие 
2. Средней степени тяжести 
3. Тяжелые 
4. Крайне тяжелые 
5. Смертельные

Таблица 3. Классификация отравлений
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Чаще всего отравления лекарственными препарата-
ми встречаются у детей от 1 года до 6 лет и у подростков 
(14–18 лет).

ОКАЗАНИЕ СКОРОЙ МЕДИЦИНСКОЙ ПОМОЩИ 
НА ДОГОСПИТАЛЬНОМ ЭТАПЕ ВЫЕЗДНЫМИ 
БРИГАДАМИ СКОРОЙ МЕДИЦИНСКОЙ ПОМОЩИ 
Диагностика 

Диагностика острых отравлений у детей на догос-
питальном этапе основывается на четырех ключевых 
моментах:

1) анамнезе (достоверно установленный факт приема 
токсикантов или отсутствие родителей с ребенком на 
момент ухудшения его состояния);

2) осмотре места происшествия;
3) физикальном обследовании ребенка;
4) выявлении специфических симптомов и синдромов.

Особенности клинических проявлений при отравле-
нии различными лекарственными средствами представ-
лены в табл. 4.

Учитывая, что большинство лекарственных препара-
тов оказывают влияние на медиаторные системы орга-

Препараты Патогномоничные симптомы и особенности отравлений 

Антикоагулянты 
непрямого действия 
(варфарин, дикумарол, 
крысиный яд)

1. Максимальное действие отмечается через 12–72 ч 
2. Геморрагические диатезы 
3. Кровотечения различной локализации

�-Адреноблокаторы

1. Выраженная артериальная гипотензия, брадикардия, асистолия 
2. У пациентов, страдающих бронхиальной астмой (БА), �-адреноблокаторы могут провоцировать 

приступы БА 
3. Синдром угнетения центральной нервной системы (ЦНС), судороги, галлюцинации

Барбитураты

1. Угнетение сознания (степень угнетения сознания зависит от принятой дозы препарата вплоть 
до глубокой комы с нарушением жизненно важных функций организма) 

2. Брадикардия 
3. Артериальная гипотензия 
4. Гиперсаливация, бронхорея 
5. Миоз (наличие фотореакции зависит от глубины комы)

Бензодиазепины

1. Максимальное действие отмечается через 2–4 ч после приема препарата 
2. Атаксия, дизартрия, мышечная гипотония 
3. Угнетение сознания (оглушение, сопор) 
4. Изменения диаметра зрачка и нарушения функций дыхательной и сердечно-сосудистой систем 

не характерны

Дигоксин (сердечный 
гликозид)

1. Аритмогенный синдром: жизнеугрожающие ритмы сердца, наиболее часто отмечается 
желудочковая аритмия 

2. Диспептический синдром: анорексия и рвота центрального генеза, иногда диарея 
3. Нарушения зрения: сужение зрачков, нарушение цветоощущения (разноцветные круги перед 

глазами, появление желтой окраски)

Изониазид (препарат для 
лечения туберкулеза)

Симптомы поражения ЦНС: психоз, потеря памяти, атаксия, угнетение сознания, судороги, неврит 
зрительного нерва 

Клофелин

1. Максимальная концентрация в плазме крови отмечается через 1,5–2,5 ч 
2. Угнетение сознания (степень угнетения сознания зависит от дозы препарата) 
3. Брадикардия 
4. Артериальная гипотензия 
5. Увеличение продолжительности комплекса QRS 
6. Атриовентрикулярные блокады, синдром ранней реполяризации 
7. Миоз

Ксантины (теофиллин, 
аминофиллин, 
теобромин, кофеин, 
Теофедрин)

1. Смертельными могут оказаться различные дозы — от 17 до 300 мг/кг 
2. Особенно опаснен Теофедрин (теофиллин + эфедрин) 
3. Тахиаритмии (суправентрикулярная тахикардия) 
4. Угнетение сознания, судороги, кома 
5. Гипергликемия, гипокалиемия, метаболический ацидоз

Метиловый спирт

1. Диспептический синдром (тошнота, рвота) 
2. Нарушения зрения (мелькание мушек перед глазами, диплопия, на 2–3-и сут после отравления — 

резкое снижение остроты зрения, слепота) 
3. Симптомы отравления алкоголем (гиперемия слизистых оболочек, жажда, мышечная слабость и т. д.) 
4. Мидриаз, фотореакция ослаблена 
5. Выраженный метаболический ацидоз

Метгемоглобино-
образователи 
(калия перманганат, 
анилиновые красители, 
нитриты, нитробензол)

1. На начальных стадиях отмечается гиперемия кожи 
2. Центральный цианоз кожи возникает при концентрации метгемоглобина > 15 г/л 
3. Нормальные показатели SpO2 
4. Кровь имеет шоколадный оттенок 
5. Наличие признаков дыхательной недостаточности зависит от степени выраженности 

метгемоглобинемии (> 20 г/л) 
6. При концентрации метгемоглобина > 50% отмечаются угнетение сознания, нарушения ритма 

сердца, выраженные признаки дыхательной недостаточности

Таблица 4. Клиническая картина отравлений лекарственными препаратами
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Препараты Патогномоничные симптомы и особенности отравлений 

Наркотические 
анальгетики

1. Атоническая кома 
2. Апноэ 
3. Миоз 
4. Экстраокулярный паралич

Парацетамол

1. При передозировке парацетамола в первую очередь отмечаются симптомы поражения 
гепатобилиарной системы 

2. Тяжесть отравления парацетамолом нельзя оценить по начальным симптомам!
3. В первые 12–24 ч возникают тошнота, рвота, обильное потоотделение.
4. Через 24–36 ч после приема появляются увеличение и болезненность печени, желтуха, 

гипербилирубинемия, гипераммониемия, удлинение протромбинового времени
5. Активность аминотрансфераз в сыворотке достигает максимума на 3–4-е сут после отравления 

и при отсутствии печеночной недостаточности возвращается к норме в течение недели

Препараты железа

1. Все препараты железа высокотоксичны!
2. Признаки отравления появляются в период от 30 мин до 2 ч после приема железосодержащих 

препаратов внутрь 
3. Основные симптомы — признаки поражения желудочно-кишечного тракта: резкие боли в животе, 

тошнота, гематемезис, диарея, кровь в кале 
4. Через 6–24 ч могут развиться лихорадка, метаболический ацидоз, острая печеночная 

недостаточность 
5. В тяжелых случаях отмечаются выраженные нарушения гемодинамики (шок), развивается острая 

церебральная недостаточность (беспокойство, судороги, кома)

Препараты пиперазина 
(используются при 
лечении энтеробиоза 
и аскаридоза)

1. Все препараты пиперазина малотоксичны 
2. Описаны два варианта отравления: с поражением ЦНС и кожи, возможно сочетание симптомов 
Поражение ЦНС: беспокойство, ощущение страха, головная боль, тошнота, сонливость, нарушение 
координации движений, рвота, менингеальные симптомы 
В тяжелых случаях отмечаются нарушения зрения, угнетение сознания вплоть до комы. Мышечная 
гипотония сменяется генерализованными клонико-тоническими судорогами. Могут отмечаться 
нарушения гемодинамики (артериальная гипотензия, тахикардия). Поражение кожи: характерна 
уртикарная сыпь

Салицилаты

1. Признаки отравления отмечаются через 2–6 ч после приема препаратов 
2. Угнетение сознания 
3. Гипертермия 
4. Дегидратация 
5. На начальных стадиях отравления отмечается тахипноэ (респираторный алкалоз) 
6. Метаболический ацидоз, особенно у детей младшего возраста 
7. Геморрагический синдром 
8. Гипергликемия, переходящая в гипогликемию

Трициклические 
антидепрессанты

1. Симптомы отравления развиваются в течение 4 ч после приема препарата 
2. Антихолинергический токсиндром: мидриаз, сухость кожи и слизистых оболочек, тахикардия, парез 

кишечника, задержка мочеиспускания 
3. Жизнеугрожающие нарушения ритма сердца: синусовая тахи- или брадикардия, 

атриовентрикулярная блокада, фибрилляция желудочков 
4. Угнетение сознания, иногда наблюдаются приступы клонико-тонических судорог по типу 

эпилептических припадков

Фенотиазины (Аминазин, 
Тизерцин, Трифтазин, 
тиоридазин)

1. Угнетение сознания 
2. Нарушения гемодинамики и дыхания

Фосфорорганические 
соединения, ингибиторы 
ацетилхолинэстеразы

1. Проявления холинергического синдрома: миоз, выраженная влажность кожи, гиперсаливация, 
бронхорея, брадикардия, непроизвольные мочеиспускание и дефекация

2. При тяжелых отравлениях отмечаются угнетение ЦНС, судорожный синдром 

Хинин
1. Резкое снижение остроты слуха и зрения 
2. Лихорадка, делирий 
3. Гемолиз эритроцитов и агранулоцитоз

Хинидин (противо-
аритмический препарат)

Жизнеугрожающие нарушения ритма сердца (желудочковые экстрасистолии, фибрилляция 
желудочков) вплоть до полной остановки сердца 

Хлоралгидрат (аналог 
этанола)

Обладает мощным седативным эффектом (сон на протяжении 4–5 ч) 

Цианиды
1. Центральный цианоз кожи 
2. Угнетение сознания, судорожный синдром 
3. Прогрессирование дыхательной и сердечно-сосудистой недостаточности

Этиловый спирт, 
суррогаты алкоголя

1. Угнетение сознания различной степени 
2. Гиперемия кожи лица 
3. Гипотермия 
4. Миоз, горизонтальный нистагм 
5. Угнетение дыхания и сердечно-сосудистой деятельности отмечается при тяжелой степени отравления

Таблица 4. Продолжение
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низма, основные цели выездной бригады скорой меди-
цинской помощи — выявить основной медиаторный 
синдром (табл. 5), лежащий в основе клинической карти-
ны отравления, и провести целенаправленную патогене-
тическую терапию.

На этапе первичного осмотра крайне важно оце-
нить уровень сознания, эффективность самостоятельного 
дыхания и гемодинамики, поскольку именно устранение 
витальных нарушений является основной целью выезд-
ной бригады скорой медицинской помощи. Необходимо 
также проверить состояние слизистой оболочки полости 
рта и кожи вокруг рта на предмет ожога, а также обратить 
внимание на симптомы стридора (возможный ожог верх-
них дыхательных путей или гортани). Следует уточнить, 
нет ли среди ближайшего окружения ребенка других 
детей с подобными симптомами.

Для определения причины отравления внимательно 
осматривают одежду ребенка (рвотные массы, их цвет, 
запах, карманы одежды ребенка на предмет нахождения 
в них порошков, таблеток и т. д., запах изо рта, от одежды 
при отравлении ароматическими веществами). Врач, 
вызванный к ребенку с подозрением на отравление, 
обязан собрать рвотные массы, если они есть (не про-
мывные воды желудка!), и вместе с найденными предпо-
лагаемыми ядами (если они есть) отправить на токсико-
логическую экспертизу.

Данные физикального осмотра также помогают в 
выяснении этиологии отравления (табл. 6).

Дифференциальную диагностику острых отравлений 
у детей в первую очередь проводят с нейроинфекци-
ей (менингитом, энцефалитом), гипо- и гипергликемией, 
тяжелой черепно-мозговой травмой.

Лечение 

На догоспитальном этапе лечение проводят по четы-
рем основным направлениям:
1. Коррекция витальных нарушений.

2. Мероприятия по удалению невсосавшегося яда.
3. Мероприятия по удалению всосавшегося яда.
4. Введение антидотов.

1. Коррекция витальных нарушений (А) 

При угнетении сознания до уровня комы любой сте-
пени тяжести обязательно проводят интубацию трахеи 
и искусственную вентиляцию легких. В случае невозмож-
ности интубации трахеи устанавливают ларингеальную 
маску или в крайнем случае воздуховод. При отсутствии 
ларингеальной маски искусственную вентиляцию легких 
проводят с помощью маски и самонаполняющегося меш-
ка (типа АМBU).

В случае артериальной гипотензии и шока прово-
дят противошоковую терапию, включающую стартовую 
волемическую нагрузку [0,9% раствор натрия хлорида 
в объеме 20 мл/кг или коллоиды (препараты желатина, 
гидроксиэтилкрахмалов) в той же дозе, и при необходи-
мости вазопрессоры (допамин, эпинефрин)].

При отсутствии эффективного самостоятельного дыхания 
обязательно проводят искусственную вентиляцию легких.

2. Мероприятия по удалению невсосавшегося яда 

Для удаления невсосавшегося яда почти в 100% слу-
чаев используют промывание желудка, стимуляцию 

рвоты, назначают сорбенты.
Стимуляция рвоты (D). Следует помнить, что стиму-

ляция рвоты любыми способами наиболее эффективна 
в течение ближайших минут и неэффективна спустя 1 ч 
после отравления, поэтому рвота как способ удаления 
невсосавшегося яда должна использоваться сразу после 
попадания токсигена в организм ребенка.

Стимуляция рвоты категорически противопоказана 
при угнетении сознания и отравлениях веществами, для 
которых характерны обжигающие испарения [нефтепро-
дукты, пестициды (растворителем у них является бен-
зин), сильные кислоты, щелочи (например, отбеливатели 

Таблица 4. Продолжение

Препараты Патогномоничные симптомы и особенности отравлений 

Этиленгликоль

1. Симптомы алкогольного опьянения 
2. Через 5–8 ч отмечается выраженный диспептический синдром (боли в животе, рвота, диарея) 
3. Сухость и гиперемия кожи 
4. Мидриаз 
5. Гипертермия 
6. Метаболический ацидоз 
7. Психомоторное возбуждение, сменяющееся угнетением сознания

Синдром Препараты ЧСС АД Зрачок Влажность кожи Перистальтика

Хронопозитивные синдромы

Антихолинергический Атропин, Дифенгидрамин � � �� �� ��

Адренергический
Аминофиллин, ингибиторы 
моноаминоксидазы

�� ��� ��� �- �-

�-Адренолитический Аминазин �� �� �� �� ��

Хрононегативные синдромы

Холинергический
Холиномиметики, сердечные 
гликозиды, барбитураты

� � ��� �� ��

�-Адреноблокирующий �-Блокаторы �� � - � �-

Симпатолитический
Клофелин, верапамил, 
Кордарон, героин

��� ��� � � �-

Таблица 5. Характеристика медиаторных синдромов при острых отравлениях у детей
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белья, аккумуляторная кислота и т. д.)]. Рвоту можно 
вызвать, надавливая на корень языка или заднюю стенку 
глотки шпателем или ложкой.

При использовании рвоты как метода терапии отрав-
лений следует помнить, что риск развития побочных 
эффектов очень высок, причем наиболее грозными из 
них являются:
• неукротимая рвота;
• аспирационная пневмония (даже при сохраненном 

сознании!);
• отсроченный эффект препаратов (задержка рвоты до 

утраты сознания, что особенно чревато аспирацией).
Промывание желудка (C). Промывание желудка, как 

и использование рвотных средств, эффективно в преде-
лах ближайших минут и неэффективно в пределах 1 ч 
после отравления.

Промывание желудка противопоказано при угнете-
нии сознания (возможно только после интубации тра-
хеи) и отравлении веществами, для которых характерны 
обжигающие испарения (нефтепродукты, сильные кис-
лоты, щелочи). Разовый объем теплой воды для промы-
вания желудка должен составлять 10 мл/кг. Процедуру 
повторяют максимум трижды до чистых промывных 
вод. Общий объем жидкости для промывания желудка 

не должен превышать 150 мл/кг. Объем выходящей 
жидкости должен приблизительно соответствовать объ-
ему введенной.

Диаметр зонда для промывания желудка должен 
составлять 24–28 по шкале Шарьера (8–9 мм). Глубина 
введения желудочного зонда у детей в зависимости 
от возраста представлена в табл. 7 и на рис.

Методика зондирования желудка 
1. Положение пациента — лежа или сидя (зависит 

от возраста ребенка и его реакции на манипуляцию).
2. Голову ребенка необходимо нагнуть несколько вперед 

независимо от положения тела. Попросить его глубо-
ко дышать.

3. Стерильный зонд смочить нейтральной жидкостью — 
водой или чаем. Масло лучше не использовать!

4. Ввести зонд через нос или рот быстрым, но осторож-
ным движением. При введении зонда просят пациен-
та глотать.

5. Ввести зонд на необходимую глубину (см. рис.).
6. Временно зафиксировать и проверить правильность 

расположения зонда. При правильном положении 
по зонду поступает желудочное отделяемое. Также 
для определения правильности положения зонда 

Симптомы Типичные случаи

Запах Керосин, мышьяк, фосфор, органофосфаты (чесночный запах), камфора, хлоралгидрат, алкоголь

Потливость
Повышение: парацетамол, органофосфаты, цианиды (горький миндаль) и салицилаты
Понижение: атропин

Лихорадка Салицилаты, антихолинергические препараты, керосин, камфора

Гипотермия Опиаты, барбитураты

Кома
Барбитураты, опиаты, диазепам, салицилаты, органофосфаты, СО, керосин, антиконвульсанты, 
трициклические антидепрессанты

Делирий Салицилаты, антигистаминные препараты, барбитураты

Атаксия
Пиперазин, керосин, антихолинергические препараты, фенотиазины, антигистаминные препараты, 
органохлорины

Аномальные движения Фенотиазины

Судороги
Органофосфаты, органохлорины, фенотиазины, фенол, камфора, амфетамин, атропин, керосин, 
антигистаминные препараты, аминофиллин, бензилбензоат, салицилаты, стрихнин, свинец

Зрачки
Миоз: опиаты, органофосфаты, хлоралгидрат, ранняя стадия отравления барбитуратами 
Мидриаз: атропин, антигистаминные препараты, симпатомиметики

Ожоги рта Едкие вещества, йод

Сердечные аритмии Дигиталис, фенол, фенотиазины, теофиллин, керосин, СО, трициклические антидепрессанты

Тахикардия Атропин, теофиллин

Брадикардия Дигиталис, �-блокаторы, хинидин

Гастроинтестинальные
Растительные продукты (касторовое масло), железо, камфора, нафталин, парацетамол, 
салицилаты, пищевые яды; геморрагический гастроэнтерит — железо, салицилаты, фенол, мышьяк; 
флюоресцирующая рвота — фосфор

Паралитический илеус Опиаты, антихолинергические препараты

Респираторные

Гипервентиляция: салицилаты, атропин 
Гиповентиляция: барбитураты, опиаты 
Дистресс: керосин 
Отек легких и липоидная пневмония: нефтепродукты

Гематурия Нафталин, змеиный яд (укус)

Гипотензия Железо, барбитураты, антихолинергические препараты, фенотиазины, опиаты, фосфор

Анемия (бледность) Железо, нафталин, свинец, змеиный яд (укус)

Желтуха Мышьяк, железо, нафталин, фосфор, парацетамол

Таблица 6. Патогномоничные симптомы отравлений
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можно использовать пробу с введением воздуха. 
Быстро ввести в зонд 5–10 мл воздуха и одновре-
менно провести аускультацию в области желудка. 
При положении зонда в желудке выслушивается 
четкий сильный шум в момент введения воздуха. 
Следует обязательно осмотреть полость рта, так как 
зонд может свернуться!

7. Окончательно закрепить зонд с помощью пластыря. 
При постановке зонда через рот его закрепляют в углу 
рта. Пластырь крепят к щеке. При постановке зонда 
через нос пластырь крепят к спинке носа.

Сорбенты 
При отравлениях у детей наиболее часто использу-

ют активированный уголь и препараты, изготовленные 
на основе лигнинной древесины (лигнин гидролизный).

Активированный уголь 
Активированный уголь является универсальным сор-

бентом, однако он так же наиболее эффективен в тече-
ние первых минут после поступления токсигена и неэф-
фективен спустя 1 ч после отравления. Следует помнить, 
что в некоторых случаях использование препарата вооб-
ще не имеет результата (табл. 8).

Однократная стартовая доза активированного угля 
составляет 1–2 г/кг массы тела с поддержанием эффек-
та 0,25–0,5 г/кг каждые 4–6–12–24 ч. Назначают его 
до вызывания рвоты, промывания желудка, аспирации.

Активированный уголь противопоказан при непрохо-
димости желудочно-кишечного тракта и угнетении созна-
ния без интубации трахеи, а также в случае проглатыва-
ния едких веществ.

Следует отметить, что назначение активированного угля 
не является обязательным на догоспитальном этапе (C, 2+).

3. Мероприятия по удалению всосавшегося яда 

На догоспитальном этапе единственным методом, 
направленным на удаление всосавшегося яда, являет-
ся инфузионная терапия, которую проводят из расчета 
10 мл/кг в час (С). В качестве растворов для инфузии 
используются сбалансированные кристаллоидные рас-
творы. Оптимальным раствором для инфузии при отрав-
лениях у детей является меглюмина натрия сукцинат 
(противопоказан у детей до 1 года!) (D).

4. Введение антидотов (В) 

Основные антидоты и их дозы в зависимости от воз-
раста ребенка представлены в табл. 9.

ОСОБЕННОСТИ ЛЕЧЕНИЯ НАИБОЛЕЕ 
РАСПРОСТРАНЕННЫХ ОТРАВЛЕНИЙ У ДЕТЕЙ 
НА ДОГОСПИТАЛЬНОМ ЭТАПЕ 
Наиболее часто у детей встречаются отравления орга-

ническими кислотами (уксусной, щавелевой), едкими 
щелочами (средствами бытовой химии), перманганатом 
калия, нафазолином и парацетамолом. В летнее время 
достаточно часто встречаются укусы змей (гадюки).

Отравления органическими кислотами 

Клиническая картина складывается из симптомов 
химического ожога ротоглотки и пищевода, при выра-
женном отеке мягких тканей ротоглотки может развиться 
дыхательная недостаточность по обструктивному типу. 

Возраст ребенка Диаметр зонда, мм Глубина введения зонда, см 

Новорожденный 3 20 

До 3 мес 4 25 

До 1 года 6 28 

2 года — 5 лет 10 30 

Старше 5 лет 12 35 

9–14 лет 15 40–50 

Эффективен Неэффективен

Хлорпропамид
Циклоспорин

Дигоксин
Метотрексат

Фенобарбитал
Фенитоин

Салицилаты
Теофиллин

Трициклические антидепрессанты

Кислоты
Щелочи

Борная кислота
Бромиды
Цианиды
Этанол

Препараты железа
Йодиды

Карбонат лития
Соли тяжелых металлов

Таблица 7. Размеры желудочного зонда

Таблица 8. Действенность активированного угля как универсального антидота

Рис. Определение глубины введения желудочного зонда у детей 
различного возраста: А — новорожденные, дети первого года 
жизни (ухо-кончик носа-ухо); Б, В — дети старшего возраста 
(ухо-кончик носа-мечевидный отросток; кончик носа-пупок)

А Б В 
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В тяжелых случаях отмечается желудочное кровотечение 
с явлениями шока.

Симптомы:
• ожог ротовой полости и пищевода;
• выраженный болевой синдром;
• гиперсаливация;
• дыхательная недостаточность по обструктивному типу.

Мероприятия скорой медицинской помощи 

на догоспитальном этапе 

1. Реанимационные мероприятия при нарушении ви-
тальных функций (обеспечение проходимости верхних 
дыхательных путей, адекватного дыхания и кровооб-
ращения).

2. Обеспечение венозного доступа.
3. Анальгезия (при выраженной боли — наркотические 

анальгетики в возрастных дозах).
4. Зондовое промывание желудка водой (после предва-

рительного обезболивания):
• промывание желудка беззондовым методом кате-

горически противопоказано;
• промывание желудка растворами щелочей катего-

рически противопоказано;
• наличие примеси крови в промывных водах 

не является противопоказанием к продолжению 
манипуляции.

5. Преднизолон в дозе 5 мг/кг внутривенно болюсно.
6. Инфузия 0,9% раствора натрия хлорида в дозе 

10 мл/кг за час.
7. Мониторинг витальных функций.

Отравления едкими щелочами 

Клиническая картина такая же, как и при отравлениях 
органическими кислотами: складывается из симптомов 
химического ожога ротоглотки и пищевода; при выра-
женном отеке мягких тканей ротоглотки может разви-
ваться дыхательная недостаточность по обструктивному 
типу. В тяжелых случаях может отмечаться желудочное 
кровотечение с явлениями шока.

Симптомы:
• ожог ротовой полости и пищевода;
• выраженный болевой синдром;
• гиперсаливация;
• дыхательная недостаточность по обструктивному типу.

Мероприятия скорой медицинской помощи 

на догоспитальном этапе 

1. Реанимационные мероприятия при нарушении виталь-
ных функций (обеспечение проходимости верхних дыха-
тельных путей, адекватного дыхания и кровообращения).

2. Обеспечение венозного доступа.
3. Анальгезия (при выраженной боли — наркотические 

анальгетики в возрастных дозах).
4. Зондовое промывание желудка (после предваритель-

ного обезболивания):
• промывание желудка беззондовым методом кате-

горически противопоказано;
• промывание желудка растворами слабых кислот 

категорически противопоказано;
• наличие примеси крови в промывных водах не являет-

ся противопоказанием к продолжению манипуляции.

Токсическое вещество Антидот Способ применения 

Наркотики Налоксон
Вводят внутривенно. Стартовая доза у подростков — 0,4 мг (1 мл). У детей 
младшего возраста — 0,01 мг/кг. При отсутствии эффекта через 2 мин 
дополнительно вводят 0,3 мг/кг 

Варфарин, дикумарол, средства 
от грызунов

Менадион 
(витамин К)

Вводят внутривенно в дозе 2–5 мг/кг. Учитывая интенсивный метаболизм 
препарата, показаны повторные инъекции 

Фосфорорганические соединения, 
ингибиторы ацетилхолинэстеразы

Атропин
Вводят внутривенно в стартовой дозе 0,05 мг/кг (1–4 мг). 
В дальнейшем — каждые 2–5 мин в дозе 2 мг до достижения эффекта 

Метгемоглобинообразователи
Метиленовый 
синий

Вводят внутривенно в виде 1% раствора в дозе 1–2 мг/кг. При 
необходимости повторяют в той же дозе. У грудных детей суточная доза 
не должна превышать 4 мг/кг 

Парацетамол, токсические 
продукты обмена 
(летальный синтез)

Ацетилцистеин 
(не позднее 
36 ч после 
отравления)

Пациентам с массой тела до 20 кг ацетилцистеин вводят внутривенно 
капельно. Стартовая доза — 150 мг/кг в 3 мл/кг 5% раствора 
глюкозы в течение 15 мин. В дальнейшем препарат вводят в дозе 
50 мл/кг в 7 мл/кг 5% раствора глюкозы в течение 40 мин и затем в дозе 
100 мг/кг в 14 мл/кг 5% раствора декстрозы в течение 16 ч. Для более 
крупных детей объем декстрозы можно увеличить. Если имеются 
признаки токсического поражения печени, по прошествии 20 ч инфузию 
ацетилцистеина необходимо продолжить 

Клофелин Метоклопрамид
Доза насыщения — 0,5 мг/кг. Поддерживающая доза — 0,25 мг/кг 
за 4–5 ч 

Гидразиновые производные 
[изониазид, грибы рода 
Gyromitra (строчки), содержащие 
гирометрин], этиленгликоль

Пиридоксин 
(витамин В6)

1 г пиридоксина на 1 г гидразина (70–375 мг/кг). При отравлении 
этиленгликолем доза пиридоксина составляет по 50 мг каждые 6 ч 
до устранения ацидоза 

Бензодиазепины Флумазенил
Стартовая доза 0,05–0,1 мг/кг. Суточная доза — 1–10 мг. NB! Действие 
флумазенила развивается через 1–2 мин и продолжается в течение 2–5 ч 

Препараты железа Дефероксамин

Стартовая доза — внутривенно 15 мг/кг в час с последующим снижением 
через 4–6 ч (максимальная доза — 80 мг/кг в сут, не более 6 г/сут). 
Прекратить инфузию при достижении стабильного состояния больного 
и уровне железа в сыворотке крови ниже 60 мкмоль/л 

Таблица 9. Основные антидоты, используемые при лечении острых отравлений у детей
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5. Преднизолон в дозе 5 мг/кг внутривенно болюсно.
6. Инфузия 0,9% раствора натрия хлорида в дозе 

10 мл/кг за час.
7. Мониторинг витальных функций.

Отравление перманганатом калия 

Симптомы:
• ожог ротовой полости и пищевода;
• выраженный болевой синдром;
• гиперсаливация;
• дыхательная недостаточность по обструктивному типу;
• гемическая гипоксия.

Мероприятия скорой медицинской помощи 

на догоспитальном этапе 

1. Реанимационные мероприятия при нарушении виталь-
ных функций (обеспечение проходимости верхних дыха-
тельных путей, адекватного дыхания и кровооб ращения).

2. Удалить нерастворившиеся кристаллы.
3. Промыть ротовую полость 5% раствором аскорбино-

вой кислоты или лимонным соком.
4. Обеспечение венозного доступа.
5. Адекватное обезболивание (при выраженной боли — 

наркотические анальгетики в возрастных дозах).
6. Зондовое промывание желудка (после предваритель-

ного обезболивания).
7. Преднизолон в дозе 5 мг/кг внутривенно болюсно.
8. Назначение антидотов:

• аскорбиновую кислоту вводят внутривенно струй-
но в возрастной дозе (табл. 10). Предварительно 
разводят в растворе глюкозы. Детям до 6 мес 
не назначают!

Отравление нафазолином 

Симптомы:
• угнетение сознания различной степени тяжести;
• выраженная бледность кожи;
• гипотермия;
• синусовая брадиаритмия.

Мероприятия скорой медицинской помощи 

на догоспитальном этапе 

1. Реанимационные мероприятия при нарушении виталь-
ных функций (обеспечение проходимости верхних дыха-
тельных путей, адекватного дыхания и кровооб ращения).

2. Обеспечение венозного доступа.
3. Инфузия 0,9% раствора натрия хлорида в дозе 

10 мл/кг за час.
4. Мониторинг витальных функций.

Отравление парацетамолом 

Симптомы:
• токсическое поражение печени;
• в первые 12–24 ч возникают тошнота, рвота, обиль-

ное потоотделение;
• через 24–36 ч после приема появляются увеличение 

и болезненность печени, желтуха, гипербилирубине-

мия, гипераммониемия, удлинение протромбинового 
времени. Активность аминотрансфераз в сыворотке 
достигает максимума на 3–4–е сут после отравления 
и при отсутствии печеночной недостаточности возвра-
щается к норме в течение 1 нед. Гепатотоксическими 
свойствами обладают и метаболиты парацетамола;

• тяжесть отравления парацетамолом нельзя оценить 
по начальным симптомам. Повреждение печени воз-
можно при однократном приеме 3 г парацетамола 
2–3-летним ребенком (примерно 150 мг/кг). У под-
ростков токсическая доза превышает 8 г.
Мероприятия скорой медицинской помощи 

на догоспитальном этапе 

1. Реанимационные мероприятия при нарушении 
витальных функций (обеспечение проходимости верх-
них дыхательных путей, адекватного дыхания и крово-
обращения).

2. Обеспечение венозного доступа.
3. Зондовое промывание желудка (после предваритель-

ного обезболивания).
4. Прием активированного угля (в ближайшие 4 ч после 

отравления!).
5. При отравлении парацетамолом тяжелой степени 

(в том числе при количестве принятого парацета-
мола 150 мг/кг и более или при сохранении ток-
сической концентрации парацетамола в сыворотке 
крови через 4 ч) используется антидот ацетилцистеин 
(см. табл. 9). Противопоказаны индукторы синтеза 
ферментов (фенобарбитал).

6. Инфузия 0,9% раствора натрия хлорида в дозе 
10 мл/кг за час.

7. Мониторинг витальных функций.

Отравление ядом змей (укус гадюки) 

Симптомы:
• резкая боль в месте укуса;
• выраженный отек мягких тканей, нарастающий 

в динамике, лимфостаз;
• имбибиция кожи и подкожной жировой клетчатки 

кровью;
• явления недостаточности кровообращения.

Мероприятия скорой медицинской помощи 

на догоспитальном этапе 

1. Реанимационные мероприятия при нарушении 
витальных функций (обеспечение проходимости верх-
них дыхательных путей, адекватного дыхания и крово-
обращения).

2. Обработка места укуса раствором антисептика.
3. Обеспечение венозного доступа.
4. Адекватное обезболивание (наркотические анальге-

тики в возрастных дозах при интенсивной боли).
5. Преднизолон в дозе 5 мг/кг внутривенно болюсно.
6. Инфузия 0,9% раствора натрия хлорида в дозе 

10 мл/кг за 30 мин.
7. Назначение антигистаминных препаратов в возраст-

ной дозе (табл. 11).
8. Назначение кальция глюконата в дозе 100 мг/кг вну-

тривенно болюсно.
9. Иммобилизация и возвышенное положение конеч-

ности.

Чего нельзя делать 

1. Использовать желудочный зонд Е. А. Мошкина у детей 
(категорически противопоказано!) 

2. Использовать объем жидкости для промывания желуд-
ка более 150 мл/кг (крайне высок риск развития гипо-
осмолярной гипергидратации и отека головного мозга!) 

Возраст Доза, мл 

7–12 мес 0,75 

1–3 года 1–2 

4–6 лет 2–3 

7–14 лет 3–6 

Таблица 10. Доза аскорбиновой кислоты в зависимости 
от возраста
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Дальнейшее ведение пациента, показания 

к медицинской эвакуации в стационар 

Показания к госпитализации в стационар у детей 
с любыми острыми отравлениями 

1. Отравления любыми лекарственными препаратами.
2. Угнетение сознания любой степени тяжести.
3. Расстройства гемодинамики и дыхания.
4. Суицидальные попытки.
5. Подозрение на ожог дыхательных путей, пищевода 

и желудка.

Прогноз 

Прогноз в большинстве случаев острых отравлений 
у детей благоприятный.

ОКАЗАНИЕ СКОРОЙ МЕДИЦИНСКОЙ 
ПОМОЩИ НА ГОСПИТАЛЬНОМ ЭТАПЕ 
В СТАЦИОНАРНОМ ОТДЕЛЕНИИ СКОРОЙ 
МЕДИЦИНСКОЙ ПОМОЩИ 
Диагностика 

В условиях стационарного отделения скорой меди-
цинской помощи (СтОСМП) диагностика острых отрав-
лений у детей основывается на тех же принципах, что 
и на догоспитальном этапе. Основным отличием явля-
ется проведение лабораторного и токсикологического 
исследования (клинический и биохимические анализы 
крови, коагулограмма, клинический анализ мочи, ток-
сикологическое исследование мочи и крови), позволяю-
щего выявить признаки поражения внутренних органов 
и достоверно установить причину отравления.

Лечение 

Лечение основано на коррекции имеющихся нару-
шений витальных функций (искусственная вентиляция 
легких, противошоковая терапия) и использовании спе-
цифических антидотов, если они имеются.

При отравлении этанолом в условиях СтОСМП про-
водятся следующие мероприятия.
1. Промывание желудка (если оно не было выполнено 

на догоспитальном этапе).
2. Определение концентрации глюкозы в крови.
3. При гипогликемии внутривенно болюсно вводят 40% 

раствор глюкозы в дозе 0,5 г/кг.
4. Химико-токсикологическое исследование на содер-

жание этанола в биологических средах.

5. Инфузионная терапия в объеме физиологической 
потребности.

6. Инфузия меглюмина натрия сукцината в дозе 10 мл/кг.
7. Мониторинг витальных функций.

Чего нельзя делать 

Выписывать пациента из стационара в течение суток 
с момента отравления, так как риск отсроченных ослож-
нений крайне высок.

Дальнейшее ведение пациента 

Показания к госпитализации в специализированное 
отделение стационара, амбулаторному лечению по месту 
жительства, госпитализации на койки краткосрочного 
пребывания в СтОСМП.
1. Всех детей с острыми отравлениями обязательно госпи-

тализируют в токсикологические отделения или, при их 
отсутствии, в соматические педиатрические отделения.

2. При наличии угрожающих жизни или критических 
состояний пациентов госпитализируют в отделение 
реанимации и интенсивной терапии.

3. В СтОСМП могут находиться только подростки с остры-
ми отравлениями этанолом без нарушения жизненно 
важных функций.

Прогноз 

Прогноз в большинстве случаев благоприятный.

ИСТОЧНИК ФИНАНСИРОВАНИЯ 
Не указан. 

КОНФЛИКТ ИНТЕРЕСОВ 
Авторы подтвердили отсутствие конфликта интересов, 

о котором необходимо сообщить.

Препарат Доза 

Хлоропирамин, 
2% раствор 
(Супрастин)

1 мес — 1 год: 5 мг (0,25 мл)
1 год — 6 лет: 10 мг (0,5 мл) 

Старше 6 лет: 10–20 мг (0,5–1,0 мл) 
Максимальная суточная доза — 2 мг/кг 

Клемастин 0,0125 мг/кг 

Таблица 11. Дозы антигистаминных препаратов у детей для 
парентерального введения
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Хирургические осложнения 

геморрагического васкулита у ребенка

Диагностика в педиатрии

Е.Ю. Дьяконова1, И.В. Поддубный1, 3, В.Ю. Петров2, М.У. Исмаилов1, Е.В. Фёдорова2, 
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Российская Федерация

Геморрагический васкулит — это гематологическое заболевание, которое нередко сопровождается абдоминальным 
болевым синдромом и появлением крови в стуле, в связи с чем необходима дифференциальная диагностика с острой 
хирургической патологией. В статье представлено клиническое наблюдение пациента с геморрагическим васкули-
том, осложнившимся инвагинацией кишечника и развившимся мезентериальным тромбозом, потребовавшим экс-
тренного хирургического вмешательства.
Ключевые слова: геморрагический васкулит, абдоминальный болевой синдром, инвагинация, лапароскопия, мезен-
териальный тромбоз.
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Бекин А. С., Кузнецова Т. В. Хирургические осложнения геморрагического васкулита у ребенка. Педиатрическая фар-
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Surgical Complications of Hemorrhagic Vasculitis in a Child
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T.V. Kuznetsova3
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2 Morozov Pediatric Municipal Clinical Hospital, Moscow, Russian Federation
3 Evdokimov Moscow State University of Medicine and Dentistry, Russian Federation

Hemorrhagic vasculitis is a hematological disorder, which is often accompanied by abdominal pain syndrome and blood in stool, 
which is why it requires differential diagnosis with acute surgical pathology. The article presents clinical follow-up of a patient with 
hemorrhagic vasculitis complicated by intestinal intussusception and developed mesenteric thrombosis, which required emergency 
surgical intervention.
Key words: hemorrhagic vasculitis, abdominal pain syndrome, intussusception, laparoscopy, mesenteric thrombosis.
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ВВЕДЕНИЕ 
Геморрагический васкулит — одно из немногих гема-

тологических заболеваний, лечение которого в боль-
шинстве случаев требует участия хирурга [1–3]. Это необ-
ходимо в связи с частым выявлением у таких больных 
абдоминального болевого синдрома, связанного с мел-
коточечными геморрагическими высыпаниями на сероз-
ной оболочке кишечника и брюшине [4]. Возникающая 
при этом симптоматика требует проведения диффе-
ренциальной диагностики с острыми хирургическими 
заболеваниями органов брюшной полости. Кроме того, 
по причине наличия у больных с геморрагическим васку-
литом крови в стуле хирургам нередко приходится прово-

дить дифференциальную диаг ностику и с инвагинацией 
кишечника [1, 3]. Чаще всего исключение диагноза 
инвагинации у этой категории больных не представляет 
особой сложности, однако так бывает не всегда.

Представляем редкий клинический случай наблю-
дения и лечения ребенка с геморрагическим васку-
литом, у которого развилась инвагинация кишечника, 
а течение заболевания осложнилось мезентериальным 
тромбозом.

КЛИНИЧЕСКИЙ ПРИМЕР 
Ребенок М., 13 лет, поступил в Измайловскую ДГКБ 

(Москва) 09.06.2012 г. с жалобами на интенсивную 

DOI: 10.15690/pf.v12i6.1490
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сыпь на коже, болезненность в левом голеностопном 
суставе при ходьбе. Из анамнеза известно, что ребенок 
заболел остро, 06.06.12 г., когда на нижних конечно-
стях появилась геморрагическая сыпь, которая с тече-
нием времени постепенно прогрессировала. Ребенок 
был направлен в гематологический центр Измайловской 
ДГКБ и затем госпитализирован в стационар с диагно-
зом: «Геморрагический васкулит».

При поступлении: кожные покровы обычной окра-
ски, на нижних конечностях обильная пятнисто-папулез-
ная геморрагическая сыпь, сливная, с экссудацией. Зев 
чистый. Левый голеностопный сустав со сглаженностью 
контуров, движения в полном объеме. В легких дыхание 
везикулярное, хрипов нет. Тоны сердца ясные, громкие. 
Живот не вздут, мягкий симметричный с обеих сторон, 
доступен глубокой пальпации во всех отделах, умеренно 
болезненный в эпигастрии.

Через 2 сут после поступления у ребенка появился 
абдоминальный болевой синдром, который купировался 
на фоне инфузионной спазмолитической и антисекретор-
ной терапии. В последующем боль в животе периодиче-
ски возобновлялась.

Ребенку проведена фиброэзофагогастродуоденоско-
пия (от 13.06.2012 г.), по результатам которой установле-
но наличие множественных эрозий двенадцатиперстной 
кишки. На фоне антибактериальной, антисекреторной, 
ангиопротективной, антикоагуляционной, гормональной 
терапии геморрагического васкулита и противоязвен-
ной терапии выраженность болевого абдоминального 
синдрома значительно уменьшилась. При контрольной 
фиброэзофагогастродуоденоскопии (от 22.06.2015 г.) 
отмечена положительная динамика (эрозивный про-
цесс в луковице двенадцатиперстной кишки купирован). 
Однако сохранялось волнообразное появление кожных 
проявлений в виде мелкоточечной геморрагической 
сыпи. Мальчик по-прежнему оставался эмоционально 
лабилен, аппетит значительно снижен, в связи с чем 
ребенок отказывался от приема щадящей пищи.

Лабораторные исследования. В клиническом ана-
лизе крови отмечался лейкоцитоз до 28 тыс. (норма 
4–9�109/л), нейтрофильный сдвиг лейкоцитарной фор-
мулы влево до 85 (норма 18–77�109/л), повышение 
СОЭ до 42 мм/ч (норма 2–20 мм/ч). В анализе мочи 
от 27.06.2012 г. — микрогематурия (8–10 в п. зр. при 
норме 0–3), протеинурия (1,0 г/л при норме 0–0,0002); 
сохранялось периодическое появление кожных геморра-
гий, в связи с чем пациенту была назначена глюкокорти-
коидная терапия.

28.06.2012 г. боль в животе возобновилась, появи-
лась рвота съеденной пищей. Ребенок был проконсуль-
тирован хирургом, заподозрена инвагинация кишечника. 
Выполнено рентгенологическое исследование органов 
брюшной полости в вертикальном положении, свободно-
го газа не обнаружено, однако отмечено наличие в верх-
них отделах множественных кишечных арок и уровней 
жидкости. Петли тонкой кишки расширены, нижние отде-
лы брюшной полости затемнены.

Ребенку выполнена пневмография, инвагинат обна-
ружен и расправлен. Дана бариевая взвесь per os. Через 
2 ч 40 мин после приема бария выполнено рентгеноло-

гическое исследование органов брюшной полости для 
контроля пассажа по кишечнику. Контрастное вещество 
определялось в желудке и небольшом участке тонкой 
кишки. Исключить кишечную непроходимость не пред-
ставлялось возможным, состояние ребенка ухудшалось, 
болевой абдоминальный синдром прогрессировал, 
в связи с чем было принято решение о проведении диаг-
ностической лапароскопии.

Диагностическая лапароскопия. Во время лапаро-
скопии обнаружено большое количество мутного гемор-
рагического выпота в брюшной полости, париетальная 
брюшина гиперемирована. Петли кишечника переразду-
ты, с наложением фибрина. Выявлено 2 перфорационных 
отверстия тонкой кишки, из которых поступало кишечное 
содержимое. Принято решение о конверсии, переходе 
на нижнесрединную лапаротомию.

При ревизии на расстоянии примерно 60 см от илео-
цекального угла визуализирована тонкая кишка багро-
во-синюшного цвета с участками некроза и 3 перфора-
ционными отверстиями диаметром от 0,5 до 1,0 см. При 
дальнейшей ревизии обнаружен тромбоз мезентери-
альных сосудов брыжейки тонкой кишки. Выполнена 
резекция измененной петли тонкой кишки в пределах 
здоровых тканей. Суммарная длина удаленной части 
кишечника составила около 50 см.

Двуствольная илеостома выведена через лапаротом-
ный разрез в правом мезогастрии.

По результатам биопсии тонкой кишки: острый тром-
боз, тромбартериит мезентериальных сосудов тонкой 
кишки, острый геморрагический некроз участка тонкой 
кишки, очаговый флегмонозно-язвенный энтерит с пер-
форацией в средней трети участка тонкой кишки, фибри-
нозно-гнойный мезентериолит, перитонит.

Ребенок из операционной переведен в отделение 
реанимации и интенсивной терапии, где проводилось 
комплексное лечение глюкозосолевыми растворами, 
антибиотиками (цефалоспорины III поколения и метро-
нидазол, затем аминогликозиды, карбапенемы), а также 
заместительная (альбумин 10% 100 мл и 20% — 200 мл), 
противогрибковая (флуконазол), антисекреторная (инги-
биторы протонной помпы), трансфузионная и фермен-
тотерапия (ферменты поджелудочной железы). В связи 
с выраженными явлениями гиперкоагуляции под кон-
тролем коагулограммы проводилась гепаринотерапия 
и введение антитромбина III. Кроме того, в этот период 
отмечались рецидивирующий кожный геморрагический 
синдром, а также признаки нефрита (мочевой синдром).

На фоне проводимого лечения отмечена стабилиза-
ция состояния, ребенок был переведен в хирургическое, 
а затем в гематологическое отделение для продолжения 
лечения фонового заболевания. Стома функционирова-
ла нормально. Результаты лабораторных исследований 
оставались в пределах нормы, в т. ч. показатели коа-
гулограммы. Ребенок находился в гематологическом 
отделении до 08.10.12 г., когда удалось достичь стабили-
зации клинической картины. 11.10.12 г. пациенту было 
проведено закрытие илеостомы. Течение послеопера-
ционного периода оставалось гладким, кожно-геморра-
гический синдром отсутствовал, анализ мочи без пато-
логии, коагулограмма в пределах нормы. Ребенок был 
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выписан в удовлетворительном состоянии под наблюде-
ние гематолога, нефролога, гастроэнтеролога по месту 
жительства.

ОБСУЖДЕНИЕ 
Впервые геморрагический васкулит был описан как 

анафилактическая пурпура немецким врачом J. L. Schon-
lein, и в 1874 г. совместно с E. N. Henoch им была опубли-
кована работа. В 1959 г. в России В. А. Носовой введе-
но понятие «геморрагический васкулит» [5]. За рубежом 
до настоящего времени применяют термин «пурпура 
Шёнляйна–Геноха».

Этиологическими факторами развития геморраги-
ческого васкулита могут быть различные заболевания, 
такие как тиф, паратиф А и Б, корь, желтая лихорадка, 
но наиболее часто пусковым механизмом является 
заболевание органов верхних дыхательных путей [6]. 
Име ются и другие триггерные механизмы геморрагиче-
ского васкулита у детей — лекарственные препараты, 
особенно антибиотики, а также пищевые аллергены, 
укусы насекомых, резкие перепады температур окружа-
ющей среды.

Существует несколько классификаций геморрагиче-
ского васкулита.

По формам выделяют:
• кожную и кожно-суставную, которые подразделяют 

на простую, некротическую, форму с холодовой кра-
пивницей и отеками;

• абдоминальную и кожно-абдоминальную;
• почечную и кожно-почечную (в т. ч. с нефротическим 

синдромом);
• смешанную [5].

В нашем случае характер заболевания носил сме-
шанную форму. Подтверждением данного заключения 
служили дебют заболевания (пациент поступил с жало-
бами на интенсивную сыпь на коже — геморрагическую, 
пятнисто-папулезную) и болезненность в левом голено-
стопном суставе при ходьбе. В разгар болезни (через 
2 сут после поступления в стационар) у ребенка появился 
абдоминальный болевой синдром, который купировался 
на фоне инфузионной спазмолитической и другой тера-
пии, в последующем боль в животе периодически возоб-
новлялась. Кроме того, отмечены изменения в анализах 
мочи (микрогематурия и протеинурия).

Следующая классификация рассматривает заболева-
ния по скорости развития клинического течения геморра-
гического васкулита.

Различают следующие виды течения процесса:
• молниеносное;
• острое;
• подострое;
• затяжное;
• хроническое [6].

В случае нашего пациента речь идет о затяжном тече-
нии заболевания. Об этом свидетельствует длительное 
разрешение клинических признаков геморрагического 
васкулита: первые признаки заболевания проявились 
в июне 2012 г., а реконвалесценции под тщательным 
динамическим и терапевтическим контролем ребенка 
в стационаре удалось добиться только в ноябре 2012 г.

По степени активности выделяют 3 формы геморраги-
ческого васкулита.
• I степень активности — состояние больного удов-

летворительное, температура тела нормальная или 
субфебрильная, кожные высыпания необильные, все 
остальные проявления отсутствуют, СОЭ повышена 
до 20 мм/ч.

• При II степени активности состояние средней тяже-
сти, температура тела выше 38°C (лихорадка), выра-
жен кожный, интоксикационный (головная боль, 
слабость, миалгии), суставной синдром, умеренно — 
абдоминальный и мочевой. В крови увеличено число 
лейкоцитов, нейтрофилов, эозинофилов, СОЭ повы-
шена до 20–40 мм/ч, снижено содержание альбуми-
нов, регистрируется диспро теинемия.

• III степень активности характеризуется тяжелым 
состоянием больного, явными симптомами инток-
сикации (высокая температура тела, головная боль, 
слабость, миалгии). Выражены кожный, суставной, 
абдоминальный (приступообразная боль в животе, 
рвота с примесью крови), почечный синдромы. Кроме 
того, может иметь место поражение центральной 
и периферической нервной системы. В крови суще-
ственно увеличено число лейкоцитов, нейтрофилов, 
СОЭ выше 40 мм/ч, может присутствовать анемия, 
снижение содержания тромбоцитов.
Учитывая данную классификацию, можно сделать 

заключение, что у представленного пациента активность 
процесса соответствует III степени.

Клиническая картина, соответственно классифика-
ции, варьирует в зависимости от формы, течения и актив-
ности процесса. Поражение кожи — самый частый сим-
птом [3]. Наблюдается характерная геморрагическая 
сыпь, т. н. пальпируемая пурпура, элементы которой 
незначительно возвышаются над поверхностью кожи, 
что незаметно для глаз, но легко определяется на ощупь. 
Часто отдельные элементы сливаются, могут образо-
вывать сплошные поля значительной площади. Иногда 
отдельные элементы некротизируются. В дебюте забо-
левания высыпания могут иметь петехиальный харак-
тер. В начале болезни высыпания всегда локализуются 
в дистальных отделах нижних конечностей. Затем они 
постепенно распространяются на бедра и ягодицы. Очень 
редко в процесс вовлекаются верхние конечности, живот 
и спина [7]. Через несколько дней пурпура в большин-
стве случаев бледнеет, приобретает за счет пигментации 
бурую окраску и затем постепенно исчезает. При реци-
дивирующем течении могут сохраняться участки пиг-
ментации. Рубцов не бывает никогда (за исключением 
единичных случаев с некротизацией элементов и присо-
единением вторичной инфекции).

Для суставного синдрома характерным является 
то, что он часто возникает вместе с кожным синдро-
мом, встречается в 59–100% случаев [2, 5]. Поражение 
суставов чаще развивается у взрослых, чем у детей [6]. 
Характерная локализация — крупные суставы нижних 
конечностей, реже вовлекаются локтевые и лучезапяст-
ные суставы. У пациента, течение болезни которого опи-
сано выше, в воспалительный процесс были вовлечены 
голеностопные суставы. Возможно сочетание суставного 
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синдрома с миалгиями (болью в мышцах) и отеком ниж-
них конечностей [2]. Длительность суставного синдрома 
редко превышает 1 нед.

Абдоминальный синдром, обусловленный поражени-
ем желудочно-кишечного тракта, встречается примерно 
у 2/3 всех больных [5]. Характеризуется спастической 
болью в животе, тошнотой, рвотой, желудочно-кишечным 
кровотечением (умеренно выраженные неопасные кро-
вотечения встречаются часто — до 50% случаев; тяже-
лые — реже, опасные для жизни — не более чем в 5% 
случаев). Возможны такие осложнения, как инвагинация 
кишечника, перфорация, перитонит [1]. Инвагинация 
как один из видов осложнения была обнаружена и рас-
правлена у пациента в нашем стационаре с помощью 
пневмографии.

При эндоскопическом исследовании обнаруживают 
геморрагический или эрозивный дуоденит, реже — эро-
зии в желудке или в кишечнике (локализация возможна 
любая, включая прямую кишку), что также наблюдалось 
в клинической картине нашего пациента.

Распространенность почечного синдрома, по раз-
ным данным, варьирует от 10 до 60% [3, 4]. Чаще раз-
вивается после появления других признаков болезни, 
иногда через 1–3 нед от начала заболевания, но в еди-
ничных случаях может быть первым его симптомом. 
Клинические признаки поражения почек разнообраз-
ны. Обычно имеет место изолированная микро- или 
макроглобулинурия, иногда сочетающаяся с умеренной 
протеинурией. В большинстве случаев эти изменения 
проходят бесследно, но у некоторых больных может раз-
виться гломерулонефрит [7]. Возможно развитие нефро-
тического синдрома.

Поражение легких и нервной системы встречается 
в единичных случаях. Описаны больные с легочным кро-
вотечением и легочными геморрагиями [1, 3], а также 
пациенты с энцефалопатиями, небольшими изменения-
ми в психическом статусе [1, 3]. Могут наблюдаться силь-
ная головная боль, судороги, кортикальные геморрагии, 
субдуральные гематомы и даже инфаркт мозга. Описано 
развитие полинейропатии [2, 7].

Поражение мошонки встречается у каждого третьего 
ребенка, проявляется отеком мошонки, что связывают 
с геморрагиями в ее сосуды [4].

Описанное выше многообразие клинических призна-
ков геморрагического васкулита неоднократно наблюда-
лось у нашего пациента.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Геморрагический васкулит в большинстве случаев 

может сопровождаться интенсивным болевым абдоми-
нальным синдромом. От хирурга, наблюдающего детей 
с геморрагическим васкулитом, требуется особенное 
внимание к деталям клинического течения и умение 
отдифференцировать естественный ход развития сим-
птомокомплекса геморрагического васкулита от ослож-
ненного течения заболевания, требующего экстренной 
хирургической коррекции.
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Клиническое наблюдение 

применения тоцилизумаба у пациента 

с системным вариантом ювенильного 

идиопатического артрита

Диагностика в педиатрии

Ю.М. Спиваковский, Ю.В. Черненков, А.Ю. Спиваковская, О.В. Скупова, Е.Н. Шульгина

Саратовский государственный медицинский университет им. В.И. Разумовского, Саратов, 
Российская Федерация

В статье рассмотрен пример применения генно-инженерного биологического препарата тоцилизумаба у ребенка 
с системным вариантом ювенильного идиопатического артрита. Лечение на первоначальном этапе характери-
зовалось резистентностью к высоким дозам глюкокортикоидов и цитостатиков. Описано успешное купирование 
висцеральных и суставных проявлений системного варианта ювенильного идиопатического артрита, нормализация 
лабораторных показателей активности болезни при применении препарата блокатора рецепторов интерлейкина 6. 
Отмечено стабильное улучшение состояния ребенка при наблюдении в течение года на фоне выбранной схемы 
противовоспалительной терапии.
Ключевые слова: ювенильный идиопатический артрит, системный вариант, генно-инженерные биологические пре-
параты, тоцилизумаб.
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Clinical Case of Tocilizumab Use in a Patient with Systemic 

Juvenile Idiopathic Arthritis

Y.M. Spivakovskiy, Y.V. Chernenkov, A.Y. Spivakovskaya, O.V. Skupova, E.N. Shulgina

Razumovskiy Saratov State Medical University, Saratov, Russian Federation

The article presents a case of using genetically engineered biopharmaceutical tocilizumab in a child with systemic juvenile idiopathic 
arthritis. On the initial stage, the treatment was characterized by resistance to high doses of glucocorticoids and cytostatic 
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of laboratory indicators of disease activity in the setting of use of interleukin 6 receptor blocker were described. We observed 
stable improvement of the child’s condition during a year-long follow-up in the setting of the selected anti-inflammatory therapy pattern.
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ВВЕДЕНИЕ 
Согласно определению, представленному в кли-

нических рекомендациях Союза педиатров России, 
под ювенильным артритом следует понимать артрит 
неустановленной причины длительностью более 6 нед, 
развивающийся у детей в возрасте до 16 лет при 
исключении другой патологии суставов [1]. В структуре 
ревматических болезней у детей в возрасте до 16 лет 
ведущее место занимает большая гетерогенная группа 
воспалительных заболеваний суставов, объединенных 
определением «ювенильный идиопатический артрит» 
(ЮИА) и характеризующихся высоким риском инвали-
дизации [2, 3].

Классификация ювенильного идиопатического 

артрита 

Несмотря на глубокую проработку проблем пато-
генеза, эпидемиологии, диагностики и терапии ЮИА, 
на протяжении последних десятилетий остаются нере-
шенными вопросы, связанные с классификацией этого 
заболевания и применением ее в реальной клинической 
практике. Наибольшее распространение из имеющихся 
международных (ACR, EULAR, ILAR) приобрела класси-
фикация ILAR (International League of Associations for 
Rheumatology; Всемирная лига ревматологических ассо-
циаций), принятая в г. Дурбан (1997), с последующими 
изменениями (г. Эдмонтон, 2001) [2, 4]. Эту классифика-
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цию широко используют в международных исследовани-
ях, научных публикациях, что связано с четко очерченным 
кругом критериев принадлежности и критериев исклю-
чения, которые позволяют наиболее точно определять 
вариант заболевания [5]. В Российской Федерации уста-
новление диагноза ювенильный артрит, статистический  
учет и отчетность проводят согласно Международной ста-
тистической классификации болезней и проблем, связан-
ных со здоровьем, 10-го пересмотра [6].

Диагностика системного варианта ювенильного 

идиопатического артрита 

Во всех упомянутых выше классификациях как от-
дельный вариант ЮИА выделяется системный вариант 
болезни (сЮИА). Первое описание сЮИА в медицинской 
литературе датировано 1897 г., когда английским врачом 
Д. Ф. Стиллом был описан клинический синдром, включа-
ющий артрит, лихорадку, спленомегалию и лимфадено-
патию (синдром Стилла) [7]. В настоящее время диагноз 
сЮИА устанавливают согласно критериям классифика-
ции ILAR при наличии у ребенка в возрасте до 16 лет 
следующей симптоматики:
�  артрит одного и более суставов и/или предшествую-

щая или сопутствующая лихорадка продолжительно-
стью не менее 2 нед, документированная в течение 
3 сут ежедневно в сочетании с одним (или более) из 
следующих признаков: 
• мимолетные нефиксированные летучие эритема-

тозные высыпания;
• серозит;
• генерализованная лимфаденопатия;
• гепатомегалия и/или спленомегалия [5].

Патогенез системного варианта ювенильного 

идиопатического артрита 

В настоящее время системный ЮИА рассматривает-
ся как аутовоспалительное заболевание, для которого 
типична активация врожденного иммунитета. Патогенез 
сЮИА отличает своеобразная цитокиновая реакция 
[8, 9]. На фоне снижения содержания интерферона � 
отмечается значительное повышение концентрации 
ряда цитокинов: фактора некроза опухоли (ФНО) �, 
интерлейкинов (ИЛ) 1, 6 и 8, моноцитарного хемоаттрак-
тантного белка 1, Е-селектина [10, 11].

Особая роль в патогенезе сЮИА отводится ИЛ 1 и 6. 
Повышение содержания ИЛ 1� связано с появлением 
таких симптомов, как лихорадка, анорексия и похудание, 
боль, с развитием местных явлений васкулита и тром-
боза [12]. Повышение концентрации ИЛ 1�, вероят-
но, играет решающую роль в механизмах, приводящих 
к повышению ИЛ 6, который, в свою очередь, играет 
важнейшую роль в формировании системной воспали-
тельной реакции и воспалительного поражения суставов 
при сЮИА. Уровень повышения ИЛ 6 в периферической 
крови и синовиальной жидкости рассматривают как 
фактор прямой корреляции с активностью заболевания, 
уровнем лихорадочной реакции, содержанием белков 
острой фазы (С-реактивного белка, сывороточного ами-
лоида А, фибриногена, ферритина) [13]. Кроме того, 
ИЛ 6 активирует остеокласты, что ведет к остеопорозу, 
нарушению структуры и целостности хрящевой ткани [14].

При сЮИА значимую роль играют также другие цито-
кины — ИЛ 4 и 18, миелоидвысвобождающие белки 
8 и 14, фактор ингибирования миграции макрофагов [15]. 
В целом выявляемые нарушения иммунной системы при 
сЮИА позволяют приблизить рассмотрение этого заболе-
вания к группе аутовоспалительных болезней. Этот факт 
был отмечен на IV Международ ном конгрессе по систем-

ным аутовоспалительным заболеваниям (Бетезда, США, 
2005), где сЮИА был причислен к группе мультифактори-
альных аутовоспалительных заболеваний [16, 17].

Лечение больных с системным вариантом 

ювенильного идиопатического артрита 

Вопросы лечения сЮИА всегда были крайне слож-
ны. В разные периоды и с различной эффективностью 
в комплексной терапии этого заболевания в сочета-
нии с традиционной иммуносупрессивной терапией 
использовали нестероидные противовоспалительные 
средства, глюкокортикоиды (ГК), высокомолекулярные 
иммуноглобулины [18, 19]. 

С учетом преобладания в патогенезе сЮИА аутовос-
палительных механизмов, обусловленных реакциями 
врожденного иммунитета, в терапии больных с этим забо-
леванием имеются и особенности в подходах к лечению 
генно-инженерными биологическими препаратами (ГИБП). 
Это связано с неэффективностью у пациентов с сЮИА 
базисных препаратов для иммуносупрессивной терапии 
и ингибиторов ФНО �. Поскольку ключевыми цитокина-
ми аутовоспалительных реакций врожденного иммуни-
тета служат ИЛ 1 и 6, их ингибиция позволяет достичь 
устойчивого терапевтического эффекта и остановить про-
грессирование этой тяжелой болезни, что подтверждено 
многочисленными международными и российскими иссле-
дованиями, а также клиническим опытом [20–22].

КЛИНИЧЕСКИЙ ПРИМЕР 
Представленный клинический пример демонстрирует 

возможность использования различных подходов к тера-
пии больных сЮИА и оценку их эффективности.

Пациент А., 5 лет 9 мес, поступил в стационар в апре-
ле 2013 г. с жалобами на повышение температуры тела 
до фебрильных значений (39–40°С), высыпания на коже, 
боль в нижних конечностях, в шее, резкую слабость, пло-
хой аппетит.

Анамнез жизни: ребенок родился от 1-й беременно-
сти, протекавшей на фоне анемии, угрозы прерывания 
на 28-й нед, хронической внутриутробной гипоксии плода, 
срочных родов. Ранний постнатальный период протекал 
без особенностей. Ребенок привит в родильном доме. 
С рождения находился на искусственном вскармлива-
нии. Перенесенные заболевания: острые респираторные 
инфекции 2–3 раза в год; детскими инфекциями не болел.

Из анамнеза заболевания: ребенок болен с последних 
чисел марта, когда появилось повышение температуры тела 
до субфебрильных значений (37,5–37,7°C). С 02.04.13 г. — 
температура поднималась до фебрильных цифр, мальчик 
получал амбулаторно последовательные курсы противо-
вирусных препаратов, антибиотики (полусинтетические 
пенициллины), ситуационно — антипиретики. Температура 
тела снижалась до нормальных цифр, затем вновь повы-
шалась (неоднократно в течение суток). Одновременно 
с гектической лихорадкой появилась пятнисто-папулезная 
необильная сыпь на бедрах, по поводу чего получал анти-
гистаминные препараты I поколения без значительного 
эффекта. Сыпь носила летучий характер, элементы сыпи 
усиливались, и появлялись новые на фоне эпизодов повы-
шения температуры тела. В течение последующих 3 сут 
отмечено появление обильной сыпи на лице с сохранением 
эпизодов гектической лихорадки (температура в течение 
дня повторно > 40°С), зафиксировано появление боли при 
движениях в конечностях (миалгии, артралгии).

В связи с наличием клинической картины сохраня-
ющейся гипертермии пациент был госпитализирован 
в инфекционный стационар, где проведено обследование 
по алгоритму лихорадящего больного, не позволившее 
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обнаружить значимых инфекционных причин заболевания. 
Сохранялись явления фебрилитета (до 40°С), «летучая» пят-
нисто-папулезная сыпь, местами сливающаяся, которая 
самостоятельно исчезала и появлялась вновь вне зависи-
мости от приема медикаментов. Беспокоила боль в суста-
вах нижних конечностей, в шее, в суставах рук. Ребенок 
не вставал на ноги, отмечалась выраженная слабость. 
В инфекционном стационаре в анализе крови — лейко-
цитоз (12,4–32,0�109/л при норме 4,9–11,3�109/л) 
с палочкоядерным сдвигом (8–19% при норме 1–5%), 
нейтрофилез (62–78% при норме 32–55%), резкое увели-
чение СОЭ (до 50 мм/ч при норме 4–12 мм/ч). В инфек-
ционном стационаре проводилась комплексная анти-
бактериальная терапия (цефалоспорины III поколения, 
аминогликозиды) без значимого эффекта. В течение 5 сут 
в условиях инфекционного стационара был назначен пред-
низолон парентерально из расчета 3 мг/кг массы тела, 
на фоне чего температура тела нормализовалась, ребе-
нок стал вставать на ноги, появился аппетит, сыпь стала 
менее выраженной. На следующий день после отмены ГК 
вновь отмечено повышение температуры тела до 39,1°С. 
По результатам УЗИ брюшной полости выявлена гепато-
спленомегалия. Для дальнейшего лечения и обследова-
ния мальчик был переведен в педиатрический стационар 
(КБ им. С. Р. Миротворцева Саратовского ГМУ).

При поступлении в педиатрический стационар: лихо-
радка до 39–40,2°С, ребенок не ходит, на коже пятнисто-
папулезная, ярко-розовая, имеющая «летучий» характер 
сыпь, появляющаяся преимущественно на фоне темпера-
турной реакции; миалгии, артралгии. С 3-й нед наблюдения 
в стационаре дебютировал суставной синдром с вовле-
чением предплюсне-плюсневых суставов с обеих сторон, 
голеностопных суставов, левого коленного, правого локте-
вого, мелких суставов кистей и стоп (рис.) В клиническом 
анализе крови — гиперлейкоцитоз до 60�109/л, гипер-
тромбоцитоз до 942�109/л (при норме 180–320�109/л), 
снижение концентрации гемоглобина до 70 г/л (при норме 
120–140 г/л), СОЭ до 66 мм/ч, повышение содержания 
С-реактивного белка до 150 мг/л (при норме до 5 мг/л). 
В процессе обследования ребенку были исключены пери-
одические синдромы, гемобластозы и неопластические 
процессы. Повторно проводилась стернальная пункция, 
неоднократно консультирован гематологом. Проведена 

компьютерная томография органов грудной клетки, маг-
нитно-резонансная томография органов брюшной полости 
и головного мозга — данных за объемное образование 
и лимфопролиферативный процесс не получено. Были 
описаны явления умеренной спленомегалии, увеличение 
лимфатических узлов грудной полости. После исключе-
ния септического процесса, онкологических заболеваний 
был диагностирован ювенильный ревматоидный артрит 
с системным началом. Проведена комплексная терапия, 
в т. ч. пульс-терапия метилпреднизолоном (20 мг/кг в сут — 
300 мг в/в) № 3, пульс-терапия мегадозами метотрексата 
(50 мг/м2 в нед в/в № 7), массивная антибактериаль-
ная, симптоматическая, дезинтоксикационная терапия без 
положительного эффекта. Сохранялась лихорадка, отмеча-
лось нарастание суставного синдрома, сохранялась сыпь, 
высокие лабораторные показатели активности болезни. 
В связи с вышеуказанным в условиях специализированно-
го детского ревматологического отделения Научного цент-
ра здоровья детей (Москва), учитывая длительность тече-
ния заболевания, высокую активность воспалительного 
процесса, неэффективность пульс-терапии метотрексатом, 
ГК, прогрессирование суставного синдрома и системные 
проявления болезни, ребенку было назначено лечение 
препаратом — ингибитором рецепторов ИЛ 6, — тоцилизу-
мабом в дозе 12 мг/кг на введение каждые 2 нед.

Клиническая эффективность тоцилизумаба у нашего 
пациента выражалась в нормализации температуры тела 
уже после первой инфузии препарата. Динамика лабора-
торных показателей у пациента представлена в сводной 
табл. Суставной синдром имел более медленное обрат-
ное развитие и полностью купировался ко 2-му мес при-
менения тоцилизумаба.

При наблюдении за пациентом в течение 18 мес на 
фоне лечения тоцилизумабом не отмечено возникно-
вения значимых нежелательных явлений (инфузионных 
реакций, цитопений, трансфераземии). Переносимость 
препарата оставалась удовлетворительной. Ребенок про-
должает получать терапию тоцилизумабом в дозе 8 мг/кг 
с периодичностью 1 раз в 4 нед. На этом фоне значимые 
клинические симптомы сЮИА отсутствуют.

ОБСУЖДЕНИЕ 
Первые научные публикации, позволившие с оптимиз-

мом оценивать роль воздействия ГИБП на активность ИЛ 6 
и, тем самым, значительно повысить эффективность лече-
ния сЮИА, связаны с результатами исследования S. Yokota 
и соавт. [23]. Отмечено, что при применении ГИБП значи-
тельно уменьшалась зависимость пациентов от примене-
ния ГК, а следовательно, уменьшался риск развития потен-
циальных тяжелых осложнений как самого заболевания, 
так и осложнений, связанных с проводимой терапией.

Важной вехой в терапии сЮИА стала разработка и 
появление в реальной клинической практике препара-
та, способного связываться и блокировать рецепторы 
к ИЛ 6 [24, 25]. Этот препарат (тоцилизумаб) является 
рекомбинантным гуманизированным моноклональным 
антителом к человеческому рецептору ИЛ 6. Он способен 
селективно связываться и подавлять как растворимые, 
так и мембранные рецепторы интерлейкина.

В рамках официальных протоколов лечения тоцили-
зумаб в настоящее время является одним из препаратов 
выбора наряду с ингибиторами ИЛ 1 в лечении системной 
формы ЮИА в разных странах [26]. Согласно утвержден-
ным Стандартам медицинской помощи детям при юно-
шеском артрите с системным началом (Приказ МЗ РФ 
№ 668н от 07.11.2012 г., № 777н от 09.11.2012 г.), един-
ственным из ГИБП, который следует назначать пациен-
там с сЮИА при неэффективности стандартной терапии 

Рис. Проявления суставного синдрома у пациента А. в дебюте 
заболевания
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(нестероидные противовоспалительные средства и ГК), 
является блокатор рецепторов ИЛ 6 тоцилизумаб.

Во многом основанием к оформлению официальных 
рекомендаций стали результаты многолетних междуна-
родных клинических исследований, самым крупным сре-
ди которых было исследование TENDER [20, 27]. В этом 
исследовании оценивали эффективность тоцилизумаба у 
пациентов с сЮИА (n = 112), у которых в течение не менее 
6 мес не было получено эффекта от «стандартных» методов 
терапии данного заболевания. Следует указать, что у боль-
шой части пациентов предыдущее лечение другими ГИБП 
(ингибиторами ФНО �, блокаторами ИЛ 1) было неэффек-
тивно. К моменту начала лечения у 58% пациентов отмеча-
лась лихорадка, у 36% — сыпь. Главным критерием эффек-
тивности служило число пациентов, которые к 12-й нед 
лечения не имели лихорадки и достигли как минимум 30% 
улучшения по критериям эффективности Американской 
коллегии ревматологов (АКРпеди). К этому сроку указан-
ный уровень положительного ответа был достигнут у 85% 
пациентов-участников исследования по сравнению с 
24% в группе плацебо-контроля. Кроме того, более 70% 
детей, получавших тоцилизумаб, достигли к этому сроку 70, 
а более 35% детей — 90% улучшения по критериям АКРпеди, 
в то время как в группе, получавшей плацебо, этих уровней 
достигли 8 и 5% больных, соответственно.

Во второй части исследования, через год с момента 
начала открытой фазы, у 48% пациентов не было при-
знаков активности заболевания, 70% уровня эффектив-
ности достигли 80% пациентов и чуть менее 60% достигли 
90% уровня эффективности по критериям АКРпеди. Более 
чем у 1/2 пациентов, получавших тоцилизумаб, в данном 
исследовании удалось отменить ГК, а у тех, кто был вынуж-
ден продолжить их прием, доза была существенно сниже-
на (с 0,3 до 0,06 мг/кг). Спустя 2 года у 88% пациентов 
из оставшихся в исследовании сохранялся 70% уровень 
улучшения по критериям АКРпеди, при этом статус ремиссии 
был достигнут у 1/3 пациентов. В ходе исследования было 
описано и некоторое число нежелательных явлений, наи-
более частыми из которых были инфекции, головная боль 
и диарея. Инфузионные реакции зафиксированы у 16% 
больных в группе тоцилизумаба в сравнении с 5% в группе 
плацебо. Среди иных нежелательных явлений, зафикси-
рованных в исследовании, следует отметить нейтропению 
различной степени выраженности, что характеризует осо-
бенность применения тоцилизумаба при сЮИА [28].

Что касается отечественных исследований, то в 2013 г. 
сотрудники Научного центра здоровья детей представили 
ретроспективный анализ эффективности и безопасности 
применения тоцилизумаба у больных сЮИА по результа-
там 12-месячного наблюдения [22, 29]. В исследование 
были включены 75 детей с сЮИА. Через 6 мес лечения 
фаза неактивной болезни зафиксирована у 64% паци-
ентов, а через 1 год — у 73%. Среди возможных нежела-
тельных явлений отмечены нейтропения и лейкопения, 
трансфераземия. По результатам исследования авторы 
указали на высокую эффективность тоцилизумаба, в т. ч. 
у пациентов с самыми тяжелыми вариантами течения 
заболевания и предварительной медикаментозной реф-
рактерностью не только к классическим цитостатикам 
и ГК, но и к ГИБП иных групп (ингибиторы ФНО �, анти-
В-клеточной терапии).

По данным исследований ученых Санкт-Петербург ского 
педиатрического медицинского университета, по резуль-
татам наблюдения за 33 пациентами с сЮИА предпринята 
попытка разработать клинико-лабораторные критерии, 
позволяющие выделять группы пациентов высокого и низ-
кого риска, у которых возможно применение тоцилизума-
ба в режимах каждые 2 или 4 нед, соответственно, без 
ущерба оценки эффективности и безопасности [30].

Сотрудниками НИИ ревматологии им. В. А. Насоновой 
проведено наблюдение за 49 детьми с сЮИА, нахо-
дившихся на лечении тоцилизумабом. Авторы оценили 
влияние на результаты лечения тоцилизумабом самых 
различных факторов, среди которых были возраст мани-
фестации основных симптомов сЮИА, длительность лече-
ния к моменту начала применения ингибитора рецепто-
ров ИЛ 6, в т. ч. использование других ГИБП в анамнезе, 
выраженность суставных и висцеральных проявлений 
заболевания. При оценке результатов были проанали-
зированы вопросы безопасности длительного исполь-
зования данного лекарственного средства, причины его 
отмены и возможности возобновления терапии. Была 
отмечена высокая эффективность тоцилизумаба при 
сЮИА, рекомендовано проведение регулярного монито-
рирования состояния пациентов, соблюдение разумно-
го подхода к вопросам изменения программ лечения. 
Кроме того, выделен ряд неблагоприятных факторов 
течения заболевания, наличие которых у пациента позво-
ляет рассматривать вопрос о наиболее раннем использо-
вании терапии блокаторами рецепторов ИЛ 6 [21].

Показатели

Пульс-терапия 

метилпреднизолоном

После пульс-

терапии 

высокими 

дозами 

метотрексата

Лечение тоцилизумабом

До После
После 1-й 

инфузии 

После 2-й 

инфузии
4 нед 26 нед 52 нед

Температура тела, °С 39–40 39–40 39–40 N N N N N

Наличие сыпи + + + – – – – –

Суставной синдром + + + + ± – – –

Эритроциты, �1012/л 3,57 3,52 3,28 4,00 4,71 4,5 4,5 4,4

Гемоглобин, г/л 97 99 77 82 105 112 115 122

Лейкоциты, �109/л 18,9 37,9 15,4 8,99 8,82 7,01 6,55 6,0

Тромбоциты, �109/л 459 827 706 820 369 332 298 310

СОЭ, мм/ч 51 35 59 36 5 3 3 5

С-реактивный белок, мг/л 146 150 120,4 22,5 5,1 1,3 1,05 < 1

Улучшение по критериям 
АКРпеди

– – – – – 70%
Неактивная 

болезнь
Ремиссия

Таблица. Динамика клинических и лабораторных показателей активности заболевания пациента А. на фоне проводимой терапии
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Представленный клинический пример подтверждает 

эффективность тоцилизумаба в программной терапии 
сЮИА, возможность достижения низкой активности и 
ремиссии заболевания. Применение препарата требует 
неукоснительного соблюдения правил и режимов его 
введения. При этом необходим обязательный динамиче-
ский лабораторный контроль показателей клинического 
и биохимического анализа крови, динамическая оценка 
клинического статуса пациента.
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Диагностика в педиатрии

На приеме у педиатра мальчик в возрасте 3 лет с жалобами на стреляющую боль в области уха, лихорадку, 

увеличение околоушной области слева, боль при глотании и жевании. Ребенок болен первые сутки, заболел 

остро, накануне вечером имел место эпизод подъема температуры тела до 39°С, родители обратили внимание 

на припухлость подчелюстной и околоушной области слева. При осмотре: температура тела 38,6°С, ребенок 

вялый, с симптомами интоксикации, умеренная гиперемия конъюнктив и небных дужек, носовое дыхание 

свободное. При отоскопии: барабанные перепонки с обеих сторон не гиперемированы, не выбухают. Слева 

в околоушной и подчелюстной областях отек мягких тканей, при пальпации — плотный болезненный инфиль-

трат (рис.). По внутренним органам и системам — без особенностей. Привит в соответствии с календарем вак-

цинопрофилактики. Посещает детский сад. По данным ультразвукового исследования: картина воспалительных 

изменений левой околоушной железы. В клиническом анализе крови: лейкоцитоз 26,4�109/л, нейтрофилез 

19,5�109/л; сывороточная концентрация С-реактивного белка 66,2 мг/л.

Ваш вероятный диагноз?

1.  Эпидемический паротит (свинка).

2. Лимфогенный паротит (ложный паротит Герценберга).

3. Инфекционный мононуклеоз.

4. Острый сиалоаденит.

Пациент с воспалительным 

заболеванием околоушной железы

✁

✁

Рис. Внешний вид мальчика с отечностью 
в околоушной области
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Диагностика в педиатрии

✁

✁

Правильный ответ: 4. Острый сиалоаденит.

Эпидемический паротит — это острое вирусное заболевание, при котором поражаются любые слюнные железы, 
чаще всего околоушные. У 70–80% больных процесс имеет двусторонний характер. Синхронность поражения около-
ушных слюнных желез нетипична, и интервал времени между поражением одной и другой железы может составлять 
от 1 до 3 сут. Паротит чаще развивается у детей школьного возраста. Для него характерны общие симптомы интокси-
кации, такие как недомогание, головная боль, миалгии. Обычно им сопутствуют субфебрилитет и катаральные явле-
ния. Эпидемический паротит наблюдается в виде спорадических заболеваний и эпидемических вспышек в закрытых 
коллективах, имеет четко выраженную сезонность, чаще встречается зимой и ранней весной. Диагностика эпидеми-
ческого паротита основана на клинической картине и результатах лабораторных тестов. Для постановки диагноза 
важны данные эпидемиологического анамнеза и сведения о вакцинальном статусе пациента. Для этого заболевания 
нехарактерны воспалительные изменения в клиническом анализе крови, а также повышение содержания маркеров 
бактериального воспаления. Несмотря на редкость эпидемического паротита в условиях массовой вакцинации от этой 
инфекции, о нем не следует забывать. У нашего пациента, привитого от эпидемического паротита, воспалительный 
процесс в околоушной железе имел односторонний характер, была резко повышена концентрация маркеров бактери-
ального воспаления.

При лимфогенном паротите (ложный паротит Герценберга) страдают лимфатические узлы глубокой группы, распо-
ложенные под капсулой и внутри околоушной слюнной железы. Обычно воспалительный процесс имеет односторонний 
характер, начинается с появления уплотненного болезненного участка в околоушной области. Воспаление в околоуш-
ной железе, а также возможное распространение его на жевательную мышцу может ограничивать открывание рта. 
Воспалительный отек обычно увеличивается постепенно, на протяжении 1–2 нед. Характерны симптомы интоксика-
ции, однако фебрильная лихорадка не свойственна. При осмотре обнаруживается ограниченный плотный болезненный 
участок околоушной железы. Цвет кожи над ним не меняется. У нашего пациента родители отмечали острое, с фебриль-
ной лихорадкой начало накануне обращения, ребенок жаловался на болезненность при жевании и глотании, однако 
затруднений при открывании рта не было.

Инфекционный мононуклеоз обычно протекает с увеличением заднешейных и затылочных лимфатических узлов: 
они подвижны, симметричны, обнаруживаются с обеих сторон. Вовлечение околоушных желез нехарактерно. Раз ви-
вается отек, гипертрофия миндалин; в связи с выраженным аденоидитом при скудных катаральных явлениях пациент 
чаще жалуется на резкое нарушение носового дыхания. Степень лихорадки и выраженности интоксикации могут быть 
различными. Для инфекционного мононуклеоза характерен лимфоцитарный лейкоцитоз, в крови обнаруживаются 
широкоплазменные лимфоциты (атипичные мононуклеары), содержание которых в объеме более 10% считается диаг-
ностически значимым.

Для острого сиалоаденита характерны резкое начало после короткого продромального периода, стойкая фебриль-
ная лихорадка, признаки интоксикации. Отмечается увеличенная, болезненная при пальпации околоушная железа. 
Также могут увеличиваться заднечелюстные и подчелюстные лимфатические узлы. У грудных детей сиалоаденит может 
возникать при цитомегаловирусной инфекции.

У нашего пациента на основании характерных жалоб и клинических симптомов болезни был заподозрен острый 
сиалоаденит. Диагноз подтвержден при ультразвуковом исследовании, в лабораторных анализах отмечено повышение 
содержания маркеров бактериального воспаления. Ребенку назначена антибактериальная терапия амоксицилли-
ном/клавуланатом из расчета 80 мг/кг в сут. На фоне лечения состояние стабилизировалось: лихорадка купировалась 
в 1-е сут приема антибиотика, отечность спала в течение первых 2 сут от начала лечения.
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В обзоре проанализированы современные схемы терапии и их эффективность у детей с аутоиммунными заболевани-
ями печени. Описаны особенности применения стандартного режима терапии у детей, рассмотрены альтернативные 
схемы лечения с использованием циклоспорина, такролимуса, будесонида и урсодезоксихолевой кислоты, а также 
необходимость применения препаратов второй линии для лечения больных с резистентными случаями аутоиммунных 
заболеваний печени. Освещены перспективные направления лечения этой категории больных.
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cyclosporine, tacrolimus, budesonide and ursodeoxycholic acid, as well as the need in using the second-line drugs for treating patients 
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patients.
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ВВЕДЕНИЕ 
Аутоиммунные заболевания печени — группа болез-

ней, которая характеризуется воспалительными изме-
нениями печени неизвестной этиологии и включает 
такие состояния у детей, как аутоиммунный гепатит 
(АИГ) 1-го и 2-го типа и перекрестный синдром АИГ 
со склерозирующим холангитом, называемый ауто-
иммунным склерозирующим холангитом (АСХ) [1–3]. 
Забо левания характеризуются повышением активности 
аминотрансфераз в сыворотке крови, появлением ауто-
антител и повышением концентрации иммуноглобули-
нов класса G (IgG). При гистологическом исследовании 
обнаруживаются признаки так называемого интерфейс-
ного гепатита1 [4]. Поскольку перечисленные особенно-
сти наблюдаются при разных вариантах аутоиммунных 
заболеваний печени, а активность щелочной фосфата-
зы или �-глутамилтранспептидазы зачастую не повы-

шена в дебюте заболевания, диагноз АСХ основывается 
на холангиографическом исследовании.

Причина аутоиммунной атаки остается неизвестной. 
Вместе с тем полагают, что аутоиммунные поражения 
печени возникают в результате дизрегуляции иммунной 
системы под действием триггеров окружающей среды 
у генетически предрасположенных индивидуумов [6].

Заболеваемость АИГ в Европе и Северной Америке 
составляет 0,1–1,9 случаев на 100 тыс. населения в год, 
распространенность — 15–25 случаев на 100 тыс. насе-
ления [3, 6, 7]. По данным G. Mieli-Vergani и соавт., в тече-
ние последних 2 десятилетий наблюдается заметное 
увеличение числа ювенильных аутоиммунных заболе-
ваний печени [4]. При этом следует отметить, что у детей 
болезни этой группы отличаются агрессивным течением 
и быстро прогрессируют при отсутствии незамедлитель-
ного иммуносупрессивного лечения. На момент поста-

DOI: 10.15690/pf.v12i6.1492

1  Интерфейсный гепатит (ступенчатые некрозы, или перипортальный гепатит) характеризуется проникновением воспалительных 
лимфоплазмоцитарных инфильтратов в паренхиму печени с отделением («отшнуровкой») и разрушением изолированных гепатоци-
тов или их небольших групп [5].
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новки диагноза от 36 до 78% детей уже имеют цирроз 
печени [8–10]. Легкие формы аутоиммунных заболева-
ний печени, описанные у взрослых, редко встречаются 
у молодых пациентов [11].

В связи с относительной редкостью аутоиммунных 
заболеваний печени в детском возрасте и их гетеро-
генностью имеющиеся исследования эффективности 
различных схем терапии противоречивы, а их резуль-
таты неоднозначны. Часто в педиатрической практике 
используют схемы и протоколы лечения, применяемые 
у взрослых пациентов, что не всегда оправдано с уче-
том особенностей течения этих заболеваний у детей 
и более неблагоприятного прогноза при ранней их 
манифестации.

АУТОИММУННЫЙ ГЕПАТИТ 
Во избежание прогрессирования процесса после 

постановки диагноза лечение должно быть начато неза-
медлительно. До широкого использования иммуносу-
прессивной терапии до 40% пациентов умирали в тече-
ние 6 мес после постановки диагноза [12, 13]. Скорость 
и степень полноты ответа на терапию зависят от степени 
тяжести заболевания при манифестации. Если исклю-
чить случаи фульминантной печеночной недостаточности 
с энцефалопатией, при которой, как правило, требуется 
трансплантация печени, то эффективность традицион-
ной иммуносупрессивной терапии АИГ (т. е. преднизолон 
и азатиоприн) у детей с достижением ремиссии составля-
ет около 80% [14].

Критерии ремиссии у детей включают в себя полное 
купирование клинической симптоматики, нормализа-
цию активности аминотрансфераз и сывороточного IgG, 
отрицательный или очень низкий титр аутоантител 
(� 1:20 для антинуклеарных антител, АNА, и антигладко-
мышечных антител, АSМА; � 1:10 для антител к почеч-
но-печеночным микросомам 1-го типа, анти-LKM-1) 
и гистологическое разрешение воспаления [14, 15]. 
Следует учитывать, что гистологический ответ отстает 
от биохимического, и клинико-биохимическая ремис-
сия не всегда отражает гистологическое разрешение 
болезни. Однако в среднем через 4 года эффективного 
лечения у 95% больных отмечается заметное снижение 
интенсивности портального воспаления и выраженно-
сти фибротических изменений [16].

Признаки эффективности проводимого лечения по 
данным ультразвукового исследования проявляются 
со значительной задержкой в виде большей однородно-
сти эхоструктуры и уменьшения размеров печени. В слу-
чае диагностики заболевания на стадии цирроза отме-
чаются уменьшение размеров и печени, и селезенки, 
а также признаки нормализации кровотока в системе 
печеночных вен [17].

На фоне терапии примерно у 40% пациентов проис-
ходят рецидивы, которые характеризуются повышени-
ем активности аминотрансфераз в сыворотке крови, 
что требует временного увеличения дозы глюкокорти-
коидов (ГК). Важным предиктором развития рециди-
ва является низкая комплаентность (приверженность 
к выполнению врачебных рекомендаций), в особенно-
сти у подростков [18].

Известно, что корректное назначение иммуносупрес-
сивной терапии является ключом к успеху, однако до сих 
пор режимы лечения АИГ у детей имеют спорные момен-
ты, т. к. отражают опыт отдельных центров, а рандоми-
зированные контролируемые исследования с участием 
больных детей не проводились [3]. В стандартных началь-
ных схемах лечения АИГ используют монотерапию пред-

низолоном или его комбинацию с азатиоприном. По дан-
ным гастроэнтерологического отделения Научного центра 
здоровья детей (Москва), назначение комбинирован-
ной иммуносупрессивной терапии в дебюте заболевания 
позволяет значимо снизить частоту рецидивов АИГ. Так, 
среди детей, получающих только преднизолон, частота 
рецидивов АИГ составила 60%, а при комбинированной 
терапии преднизолоном и азатиоприном — 19%. Таким 
образом, назначение комбинированной иммуносупрес-
сивной терапии у детей с АИГ более оправданно [5].

С целью быстрого подавления тканевого воспале-
ния у детей используют более высокие, чем у взрослых 
пациентов, дозы ГК. Традиционная терапия АИГ в дет-
ском возрасте включает преднизолон (или преднизон) 
в дозе 2 мг/кг в сут (максимум 60 мг/сут) с постепен-
ным снижением дозы в течение 4–8 нед, параллельно 
со снижением активности аминотрансфераз, до поддер-
живающей дозы 2,5–5 мг/сут в зависимости от возрас-
та и веса. При поддерживающей терапии преднизолон 
эффективнее применять ежедневно, поскольку частота 
возникновения рецидивов на альтернирующей терапии 
выше [4]. Существуют разные точки зрения по поводу 
времени назначения азатиоприна: в некоторых центрах 
азатиоприн добавляют только в случаях, если активность 
аминотрансфераз перестает убывать на монотерапии 
преднизолоном, или возникают серьезные стероидные 
побочные эффекты [1, 19]; в других азатиоприн назна-
чают после нескольких недель лечения ГК, когда актив-
ность аминотрансфераз в сыворотке начинает снижаться 
[20]; некоторые используют азатиоприн с самого начала, 
в дополнение к ГК [5, 15]. Вне зависимости от выбранно-
го протокола 85% пациентов в конечном итоге получают 
комбинированное лечение [21]. Азатиоприн использу-
ется в начальной дозе 0,5 мг/кг в сут, при отсутствии 
признаков токсичности дозу увеличивают до максималь-
ной — 2,0–2,5 мг/кг в сут.

При назначении азатиоприна пациентам с аутоим-
мунными заболеваниями печени рекомендуется соблю-
дать осторожность. Особенно это касается детей с тяже-
лой желтухой, учитывая гепатотоксические свойства 
препарата. Другой возможный побочный эффект азати-
оприна (дозозависимый) — обычно обратимое угнетение 
функции костного мозга, наиболее часто проявляюще-
еся лейкопенией, иногда анемией и тромбоцитопенией, 
редко агранулоцитозом, панцитопенией и апластической 
анемией. Наиболее часто эти осложнения возникают 
у пациентов, предрасположенных к миелотоксичности, 
например у имеющих дефицит тиопуринметилтрансфе-
разы (ТПМТ), почечную или печеночную недостаточность 
[4]. Измерение активности ТПМТ помогает предсказать 
метаболизм азатиоприна и его токсичность до нача-
ла лечения [22], хотя только пациенты с практически 
нулевой эритроцитарной концентрацией TПMT имеют 
риск миелосупрессии во время терапии азатиоприном 
[22, 23]. Таким образом, определение активности фер-
мента является оправданным только при наличии пред-
шествующей или возникшей во время терапии цито-
пении, а также при необходимости назначения очень 
высоких доз  азатиоприна [23].

В течение первых 2 мес лечения у 80% пациен-
тов отмечается снижение активности аминотрансфе-
раз, а полная нормализация значений этих показателей 
может занять несколько месяцев [1]. На протяжении 
 первых 6–8 нед лечения функциональные печеночные 
пробы должны проводиться еженедельно с целью кор-
рекции дозы и предотвращения серьезных нежелатель-
ных явлений стероидной терапии.
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В проспективном исследовании с участием 72 паци-
ентов в возрасте от 14 лет до 71 года P. J. Johnson 
и соавт. показали, что после индукции ремиссии ком-
бинацией преднизолона с азатиоприном и ее поддер-
жании по крайней мере в течение 1 года ГК были отме-
нены, а ремиссия сохранялась на азатиоприне у 83% 
наблюдаемых [24]. В педиатрической практике также 
существуют сообщения об успешном поддержании долго-
срочной ремиссии на монотерапии азатиоприном [25]. 
S. Banerjee и соавт. описали опыт лечения 5 пациентов 
с АИГ, у которых прием ГК был прекращен в среднем 
через 378 (125–630) сут после начала терапии, а под-
держивающая монотерапия азатиоприном продолжа-
лась от 28 до 82 мес. Только у 1 пациента наблюдали 
рецидив через 75 мес после прекращения терапии ГК. 
У него был получен быстрый ответ на преднизолон, кото-
рый был повторно отменен уже через 6 нед с отсутстви-
ем рецидивов болезни на монотерапии азатиоприном 
в течение последующих 7 мес лечения [26]. Возможность 
поддержания ремиссии АИГ у детей без применения ГК 
подтвердили также C. van de Nadort и соавт. Они описали 
опыт лечения 7 пациентов, 3 из которых имели цирроз 
печени. В среднем через 70 (38–102) мес у детей были 
полностью отменены ГК, применялась поддерживающая 
терапия азатиоприном и урсодезоксихолевой кислотой 
(УДХК) [27]. Однако до сих пор остается неясным, име-
ет ли такое поддерживающее лечение какие-либо преи-
мущества перед применением низких доз преднизолона 
и азатиоприна.

АЛЬТЕРНАТИВНОЕ ЛЕЧЕНИЕ 
Стандартные режимы терапии АИГ у детей, особенно 

у девочек, имеют более серьезные и долгосрочные побоч-
ные эффекты, чем у взрослых. Кроме того, показано, что 
длительное лечение преднизолоном даже в низких дозах 
(< 0,5 мг/кг в сут) может иметь серьезные последствия 
[28–30], поэтому весьма актуальной остается разработ-
ка альтернативных схем лечения АИГ у детей с исполь-
зованием различных иммуносупрессивных препаратов.

Циклоспорин 

С целью определения возможности применения 
циклоспорина для индукции ремиссии и определения 
эффективности данного протокола было проведено 
пилотное многоцентровое исследование с участием 
32 ранее не леченных детей с АИГ [31]. В качестве 
монотерапии циклоспорин назначали на 6 мес (в тече-
ние первых 3 мес концентрация препарата в крови в 
среднем составляла 250 ± 50 нг/мл, в последующие 
3 мес — 200 ± 50 нг/мл). В дальнейшем к схеме терапии 
добавляли низкие дозы преднизона (0,3–0,5 мг/кг в сут) 
и азатиоприн (1,5 мг/кг в сут); циклоспорин через 1 мес 
отменяли, и дети оставались на поддерживающей тера-
пии преднизоном и азатиоприном. При использова-
нии данного режима через 6 мес у 17% пациентов 
сохранялась повышенная активность аминотрансфераз, 
а у 47% — высокая концентрация �-глобулинов. Через 
12 мес лечения у всех пациентов наблюдалась полная 
биохимическая ремиссия. Полученные данные свиде-
тельствуют о том, что применяемые при стандартном 
лечении высокие дозы ГК быстрее подавляют производ-
ство иммуноглобулинов [31].

В дальнейшем разработанный протокол был при-
менен для лечения более обширной группы пациентов. 
На этот раз в исследование были включены 84 ребен-
ка: 80 с АИГ 1-го и 4 с АИГ 2-го типа, у всех пациен-
тов иммуносупрессивная терапия также применялась 

впервые. Нормализация активности аминотрансфераз 
наблюдалась у 94% пациентов, при этом у 72% — в пер-
вые 6 мес лечения. Различий в ответе на лечение у 
пациентов с АИГ 1-го и 2-го типа не было, что еще раз 
подтвердило данные D. Debray и соавт. о возможности 
применения циклоспорина для лечения детей с АИГ 
2-го типа [32]. Значительная задержка наступления 
ремиссии отмечалась у пациентов, имеющих уровень 
общего билирубина > 1,2 мг/дл и портальную гипертен-
зию на момент постановки диагноза. Исследователи 
особо отметили отсутствие рецидивов во время лече-
ния, однако период наблюдения за пациентами был 
непродолжительным (среднее время наблюдения 
составило 29 мес) [33]. И только данные O. Z. Franulovic 
и соавт. демонстрируют хороший отдаленный прогноз 
после применения схемы терапии с циклоспорином. 
Так, из 9 детей с АИГ, у которых удалось достичь ремис-
сии и избежать стероидных побочных эффектов, при 
длительном последующем наблюдении (от 1,5 до 9 лет) 
рецидив произошел только у 1 пациента по причине 
прекращения приема поддерживающей дозы предни-
золона [34]. Однако для подтверждения преимуществ 
данного протокола по побочным эффектам и долгосроч-
ному прогнозу у детей необходимо проводить контроли-
руемые исследования.

Такролимус 

Для изучения эффективности лечения по протоко-
лу, включающему такролимус, было проведено откры-
тое пилотное проспективное исследование с участием 
20 детей с АИГ 1-го типа [35]: 17 пациентов получали 
лечение впервые, у 3 стандартные схемы терапии, про-
водимой до включения в исследование, были неэффек-
тивными. Цирроз печени был диагностирован у 6 детей. 
Пациенты находились под наблюдением в течение года, 
целевая концентрация такролимуса в крови составляла 
2,5–5 нг/мл. В 3 случаях монотерапия такролимусом 
привела к полной ремиссии, в 14 случаях для достиже-
ния ремиссии были добавлены низкие дозы преднизоло-
на или азатиоприна (11 пациентов получали преднизо-
лон; 4 — азатиоприн; 1 пациент получал и преднизолон, 
и азатиоприн в разные периоды времени), в 2 случа-
ях лечение было прекращено. Полученные результаты 
демонстрируют, что такролимус может быть использован 
как альтернативный метод лечения, но в качестве моно-
терапии его, как правило, недостаточно для индукции 
полной биохимической ремиссии. С другой стороны, его 
применение позволяло значительно снизить дозы пред-
низолона и азатиоприна, а, соответственно, уменьшить 
выраженность побочных эффектов данных препаратов 
[35]. В дальнейших исследованиях необходимо выяс-
нить, подходит ли такролимус для долгосрочной поддер-
живающей терапии.

Будесонид 

Еще одной возможной альтернативой для индукции 
и поддержания ремиссии при аутоиммунных заболева-
ниях печени является топический ГК будесонид, облада-
ющий минимальным числом системных нежелательных 
явлений. При первичном прохождении через печень 90% 
будесонида подвергается метаболизму и дезактивирует-
ся, что обусловливает низкую системную биодоступность 
и способствует уменьшению числа и степени выражен-
ности нежелательных побочных реакций. Однако дан-
ный препарат не может быть использован при наличии 
цирроза печени, который имеется у большого числа 
пациентов с АИГ.
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Для изучения эффективности и безопасности терапии 
будесонидом в сравнении с применением преднизона 
у больных АИГ было предпринято рандомизированное 
многоцентровое исследование с участием 208 паци-
ентов в возрасте от 10 до 70 лет [36]. Исследование 
проводилось в 2 этапа, каждый длительностью по 6 мес. 
На первом этапе пациенты были рандомизированы 
для приема будесонида (3 мг 3 или 2 раза/сут после 
достижения биохимической ремиссии) либо преднизона 
(стартовая доза 40 мг/сут с постепенным снижением 
до 10 мг/сут). В последующем все пациенты получа-
ли только будесонид (3 мг 3 или 2 раза/сут). На про-
тяжении всего исследования все больные получали 
азатиоприн (1–2 мг/кг в сут). При совместном анализе 
детских и взрослых когорт после 6 мес лечения полная 
биохимическая ремиссия без специфических побочных 
воздействий ГК была зарегистрирована у 47% паци-
ентов из группы будесонида и только у 18% из группы 
преднизона. Частота достижения полной биохимической 
ремиссии в группе будесонида составила 60%, а в груп-
пе преднизона — 39%. Если же биохимический ответ 
определяли как снижение активности АЛТ < 2 норм, 
то на терапию ответили 89% больных, принимавших 
будесонид, и 81%, получавших преднизон. Значимых 
различий между пациентами, первоначально рандоми-
зированными для приема будесонида или преднизо-
на, в достижении полного ответа к окончанию второго 
этапа зафиксировано не было. Эти данные позволили 
авторам заключить, что у больных АИГ без гистологиче-
ских признаков цирроза печени комбинация будесони-
да с азатиоприном позволяет достичь и поддерживать 
ремиссию. При этом эффективность лечения будесони-
дом сопоставима с таковой преднизоном при условии 
одновременного приема азатиоприна. Однако терапия 
будесонидом превосходит лечение преднизоном в отно-
шении риска развития специфических нежелательных 
явлений от применения ГК (лунообразное лицо, акне, 
гирсутизм, стрии, диабет, глаукома) [36].

Впоследствии M. Woynarowski и соавт. опубликовали 
результаты лечения 46 детей, принимавших участие в 
вышеописанном исследовании. После 6 мес лечения пол-
ная биохимическая ремиссия без специфических побоч-
ных воздействий ГК была достигнута у 16% пациентов 
из группы будесонида и у 15% из группы преднизона. 
Частота достижения полной биохимической ремиссии 
в группе будесонида составила 32%, а в группе пред-
низона — 33%. После 12 мес лечения полная биохими-
ческая ремиссия зарегистрирована у 50% пациентов 
из группы будесонида и у 42% из группы преднизона. 
Зафиксированная частота случаев ремиссии болезни 
значительно ниже, чем достигаемая при использовании 
стандартной схемы лечения. Кроме того, у детей 2 групп 
стероидные побочные эффекты имели статистически 
незначимые отличия, кроме большей прибавки массы 
тела у пациентов, принимавших преднизон (5,1 по срав-
нению с 1,2 кг в группе будесонида) [37].

По мнению G. Mieli-Vergani, результаты исследования 
M. Woynarowski и соавт. не могут свидетельствовать о воз-
можности использования будесонида в качестве терапии 
первой линии АИГ у детей. Во-первых, оригинальное 
исследование было разработано для взрослых, а не для 
педиатрических пациентов, в связи с чем начальная 
доза преднизона была слишком низкой для оптималь-
ного ответа у детей. Кроме того, всем пациентам с нача-
ла заболевания, независимо от наличия желтухи, был 
назначен азатиоприн, поэтому плохой ответ на лечение 
мог быть связан с его токсичностью. Во-вторых, исследу-

емая когорта состояла не только из пациентов, получав-
ших лечение впервые, но также включала больных после 
рецидива заболевания, которые, вероятно, представляли 
подгруппу с плохим ответом на терапию. Поскольку вклю-
ченным в исследование детям не выполняли холангио-
графию, то вполне возможно, что некоторые пациенты 
имели АСХ. Таким образом, пациенты, склонные к реци-
диву, а также дети с АСХ могли случайным образом быть 
включены в группу будесонида, влияя на частоту ответов. 
В-третьих, по дизайну исследования дозу будесонида 
снижали в зависимости от ответа, а дозу преднизона — 
в соответствии с протоколом, что затрудняет сравне-
ние результатов. Будесонид, следовательно, может быть 
предложен в качестве альтернативы у пациентов без 
цирроза, которые находятся в группе риска по развитию 
стероидных побочных эффектов, однако его роль в каче-
стве терапии первой линии АИГ у детей еще предстоит 
доказать. Также необходимы дальнейшие исследования 
для определения оптимальной дозы будесонида, которая 
позволит добиться быстрой нормализации активности 
аминотрансфераз, сопоставимой с действием предни-
зона в дозе 2 мг/кг в сут с постепенным ее снижением 
в зависимости от ответа [38].

Урсодезоксихолевая кислота 

А. Р. Рейзис и соавт. описали опыт лечения 9 детей 
с применением монотерапии УДХК в дозе 15–20 мг/кг 
в сут. Авторы сделали вывод о возможности использова-
ния УДХК в качестве альтернативы классическим мето-
дам лечения при раннем распознавании АИГ и наличии 
противопоказаний к лечению преднизолоном и дру-
гими иммуносупрессантами. Однако в описываемом 
клиническом примере для нормализации активности 
аминотрансфераз потребовалось 7, щелочной фосфа-
тазы — 8, а �-глутамилтранспептидазы — 10 лет, что 
вызывает некоторое сомнение по поводу эффектив-
ности лечения [39]. Кроме того, после обнаружения 
вредного воздействия высоких доз УДХК на долгосроч-
ный прогноз у больных с первичным склерозирующим 
холангитом к применению УДХК стали относиться с осто-
рожностью даже у пациентов с признаками холангита 
[19, 40]. Сообщений о применении УДХК в монотерапии 
АИГ у детей в доступных зарубежных источниках найти 
не удалось.

ЛЕЧЕНИЕ РЕЗИСТЕНТНЫХ СЛУЧАЕВ 
В большинстве случаев АИГ отвечает на лечение ГК, 

что даже включено в диагностическую балльную систему, 
разработанную Международной рабочей группой по изу-
чению АИГ (IAIHG) [41]. Однако некоторые пациенты 
остаются резистентными к стандартным схемам терапии, 
им показано назначение других иммуносупрессивных 
лекарственных средств.

После появления данных об успешном применении 
микофенолата мофетила (ММФ) у взрослых пациен-
тов в качестве терапии второй линии M. M. Aw и соавт. 
опубликовали результаты лечения 26 детей с ауто-
иммунными заболеваниями печени (18 человек с АИГ, 
8 — с АСХ). Всем пациентам первоначально назначали 
стандартную комбинированную терапию (преднизолон 
в дозе 2 мг/кг в сут и азатиоприн в максимальной 
дозе 2 мг/кг в сут). Показанием к назначению ММФ 
служил 1 из следующих 2 критериев: невозможность 
достижения/поддержания ремиссии при использовании 
преднизолона и азатиоприна или развитие серьезных 
побочных эффектов. Начальная доза ММФ составляла 
20 мг/кг в сут, и за 2 нед ее увеличивали до максималь-
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ной (40 мг/кг в сут). При назначении ММФ азатиоприн 
отменяли. В результате 18 детей ответили на ММФ, 
активность АСТ нормализовалась у 14 человек. В тече-
ние последующего периода наблюдения продолжитель-
ностью в среднем 61,5 (19,5–96,3) мес активность АСТ 
оставалась нормальной у 12 пациентов. На проводимую 
терапию не ответили 8 детей (6 из них с АСХ): активность 
АСТ оставалась повышенной у 7 человек, 1 пациенту 
потребовалась трансплантация печени в связи с деком-
пенсацией процесса, и у 1 ребенка были зафиксированы 
клинические признаки портальной гипертензии. Таким 
образом, исследование продемонстрировало возмож-
ность применения ММФ у «трудных для лечения» детей 
с АИГ, но не с АСХ [42].

В качестве резервных препаратов для лечения паци-
ентов с резистентными случаями аутоимунных заболева-
ний печени также могут быть использованы ингибиторы 
кальциневрина циклоспорин и такролимус, описанные 
выше [32, 43].

Существуют единичные сообщения об успешном лече-
нии резистентных случаев с применением у детей ритук-
симаба — моноклональных антител к CD20 антигену, 
обнаруживаемому на поверхности В лимфоцитов [44], 
и инфликсимаба — моноклональных антител к фактору 
некроза опухоли � [45].

АУТОИММУННЫЙ СКЛЕРОЗИРУЮЩИЙ ХОЛАНГИТ 
При раннем начале лечения АСХ отвечает на имму-

носупрессивную терапию, используемую при АИГ [43]. 
Измененные функциональные пробы печени в боль-
шинстве случаев нормализуются в течение нескольких 
месяцев лечения, хотя долгосрочный прогноз хуже, чем 
при АИГ, поскольку заболевание желчных протоков, 
несмотря на лечение, продолжает прогрессировать при-
близительно у 50% пациентов [2]. При АСХ к обычному 
режиму лечения АИГ, как правило, добавляют УДХК 
в дозе 15–20 мг/кг в сут, но задерживает ли такая 
терапия прогрессирование заболевания желчных про-
токов, еще необходимо установить. АСХ часто ассоции-
руется с воспалительными заболеваниями кишечника, 
которые должны быть исключены даже при отсутствии 
симптомов, а при выявлении — надлежащим образом 
пролечены, поскольку установлена связь между про-
грессированием заболевания желчных протоков и пер-
систирующим кишечным воспалением. Так, ухудшение 
состояния печени, по имеющимся в литературе данным, 
часто следуют за обострением кишечных проявлений [4].

ПРОДОЛЖИТЕЛЬНОСТЬ ЛЕЧЕНИЯ И ПРОГНОЗ 
Оптимальная продолжительность иммуносупрессив-

ной терапии при аутоиммунных заболеваниях печени 
неизвестна, но прекращение лечения возможно толь-
ко при наличии гистологического разрешения воспале-
ния. Ответ на лечение можно контролировать, оцени-
вая концентрацию IgG и титры аутоантител, колебания 
которых коррелируют с активностью заболевания [46]. 
Важно отметить, что отсутствие сывороточных аутоантител 
не исключает риск развития рецидива, однако при увели-
чении их титра нужно с осторожностью относиться к сни-
жению дозы иммуносупрессантов [15]. Установлено, что 
отмена лечения в первые 2 года обычно сопровождается 
рецидивами [47]. Следовательно, о прекращении лечения 
можно думать только после 1–2 лет нормальных функци-
ональных проб печени, нормальных уровней IgG и отри-
цательных или низких титров аутоантител при отсутствии 
воспалительной активности по данным биопсии печени. 
D. Vergani и G. Mieli-Vergani сообщают, что отмена лечения 

никогда не обсуждается в течение 3 лет после постановки 
диагноза или во время/непосредственно перед пуберта-
том, когда чаще регистрируются рецидивы [21]. Отмечено, 
что около 20% детей с АИГ 1-го, но не 2-го типа могут 
успешно и навсегда прекратить лечение [1].

W. S. Lee и соавт. проанализировали прогностиче-
ские параметры при аутоиммунных заболеваниях печени 
у детей и определили, что задержка между первыми сим-
птомами и началом лечения является основным факто-
ром, связанным с неблагоприятным исходом. Их данные 
также показывают, что прогноз ухудшался при отказе 
от лечения или низкой комплаентности, поэтому важным 
фактором для улучшения прогноза остается информиро-
ванность пациентов и родителей о необходимости дли-
тельного лечения. Кроме того, исследование однозначно 
демонстрирует, что прогноз у детей с АСХ хуже, чем у 
детей с АИГ: 5 из 9 пациентов с АСХ потребовали транс-
плантации печени или погибли в течение тринадцатилет-
него периода наблюдения по сравнению с 3 из 23 детей 
с АИГ [19, 48]. Несколько исследователей продемон-
стрировали зависимость прогноза от содержания обще-
го билирубина на момент постановки диагноза [1, 33]. 
В отличие от взрослых пациентов, наличие цирроза при 
первичной биопсии печени не влияет на долгосрочный 
прогноз у детей с АИГ [8, 49, 50].

Дети с АИГ, ответившие на иммуносупрессивную тера-
пию, имеют благоприятный прогноз с хорошим качеством 
жизни на низких дозах препаратов: десятилетняя выжи-
ваемость составляет 80% [43, 49]. Тем не менее сообща-
ется, что у 3–18% пациентов, несмотря на лечение, через 
8–14 лет после постановки диагноза наблюдается про-
гресс до терминальной стадии заболевания, что требует 
проведения трансплантации печени [1, 8, 51].

ТРАНСПЛАНТАЦИЯ ПЕЧЕНИ 
Около 10% детей с АИГ и 20% пациентов с АСХ нуж-

даются в трансплантации печени. Она показана паци-
ентам с заболеванием, манифестирующим по типу 
фуль минантной печеночной недостаточности (с энцефа-
лопатией), и тем, у кого, несмотря на лечение, развива-
ется терминальная стадия заболевания печени. Пятилет-
няя посттрансплантационная выживаемость детей с АИГ 
составляет 86% [52]. После трансплантации рецидив 
АИГ описывается в 12–46% случаев, а рецидив АСХ — 
приблизительно в 70% и чаще при наличии активного 
воспалительного заболевания кишечника. Диагностика 
рецидива основывается на изменении биохимических 
показателей, серопозитивности аутоантител, интерфейс-
ном гепатите по данным гистологии, зависимости от ГК 
и наличии холангиопатии при AСХ. Рецидив может воз-
никнуть даже через годы после трансплантации, а его 
успешное лечение в значительной мере зависит от ран-
ней диагностики [53].

В конце 1990-х гг. было отмечено, что АИГ может воз-
никнуть de novo после трансплантации печени у детей, 
которым операция проводилась не по поводу аутоим-
мунного заболевания печени. Характеризовалось это 
состояние гистологической картиной интерфейсного 
гепатита в ассоциации с повышенным содержанием IgG 
и обнаружением аутоантител, в частности ANA, ASMA, 
классических анти-LKM-1, а также атипичных анти-LKM-1, 
окрашивающих канальцы почек, но не печень [54]. 
В дальнейшем de novo АИГ после трансплантации печени 
был подтвержден несколькими исследованиями у взрос-
лых и педиатрических больных, однако еще необходи-
мо установить, является ли повреждение печени у этих 
пациентов формой отторжения трансплантата или же 
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следствием аутоиммунного повреждения, запущенного, 
возможно, лекарственными препаратами или вирусной 
инфекцией. Доказано, что преднизолон в виде монотера-
пии или в сочетании с азатиоприном или ММФ по той же 
схеме, что и для классического АИГ, эффективен при de 
novo АИГ. В качестве препарата второй линии у детей 
(n = 6) c de novo или рецидивом АИГ после транспланта-
ции, не отвечавших на увеличение дозы преднизолона 
в дополнение к азатиоприну или ММФ, был использован 
рапамицин. Все пациенты продемонстрировали положи-
тельный ответ [55].

ПЕРСПЕКТИВЫ 
Существует несколько направлений дальнейшего 

раз вития терапии аутоиммунных заболеваний печени. 
Во-первых, это разработка и использование новых имму-
носупрессивных агентов. Так, для лечения резистент-
ных случаев АИГ у взрослых пациентов уже существу-
ет практика успешного применения эверолимуса [56] 
и сиролимуса [57], а далее планируется использование 
белатацепта, лефлуномида, финголимода и ингибиторов 
хемокиновых рецепторов [58]. Во-вторых, привлека-
тельной перспективой является разработка антифибро-
тических агентов, которые в будущем, возможно, могут 
быть использованы в дополнение к иммуносупрессив-
ной терапии. В настоящее время в качестве антифиб-
ротического агента в клинических испытаниях для 
первичного склерозирующего холангита и неалкоголь-
ной жировой болезни печени изучается симтузумаб — 
гуманизированные моноклональные антитела к LOXL2 
(гомолог 2 лизилоксидазы), предотвращающие сшивки 
коллагена [59–61]. В-третьих, выделение и использова-
ние терапевтического потенциала антигенспецифиче-
ских Т-регуляторных клеток, которые в настоящее время 
представляются наиболее перспективными кандидата-
ми для ингибирования аутореактивных CD4 и CD8 Т кле-

ток. В-четвертых, некоторые исследователи считают воз-
можным проведение в будущем иммунизации маленьких 
детей с помощью аутоантигенов, ассоциированных с АИГ, 
с целью предотвращения у них в дальнейшем потери 
аутотолерантности [58].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Первые сообщения об аутоиммунных заболевани-

ях печени у детей появились чуть более 50 лет назад. 
За это время сделан колоссальный прорыв в изуче-
нии генетической природы, патогенеза и диагностики 
аутоиммунных заболеваний печени в целом и в педи-
атрической практике в частности. Однако до сих пор 
ряд вопросов лечения детей остается нерешенным, 
поскольку отсутствуют рандомизированные контро-
лируемые исследования по изучению эффективности 
различных схем лечения. Зачастую в педиатрической 
практике используют протоколы лечения, применяемые 
у взрослых пациентов. Это не всегда оправдано в связи 
с возрастными особенностями течения этих заболева-
ний, а также неблагоприятным прогнозом при ранней 
их манифестации. В свете вышеизложенного важным 
и актуальным является знакомство с опытом лечения 
в отдельных клиниках. В представленном обзоре пред-
принята попытка анализа состояния вопроса на данный 
момент, представлены основные схемы терапии, разра-
ботанные и применяемые в различных центрах, а также 
освещены перспективные направления лечения детей 
с аутоиммунными заболеваниями печени.
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Предоперационное 

применение эритропоэтина 

как способ кровосбережения 

у детей с несиндромальными 

краниосиностозами
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Известно, что операции в нейрохирургии отличаются кровопотерей, требующей гемотрансфузии. Вместе с тем 
в мировой практике наметилась стойкая тенденция к ограничению использования компонентов донорской крови 
с этой целью, что стало возможно благодаря применению различных методов кровосбережения, в т. ч. лекарственных 
препаратов на основе эритропоэтина. Настоящий обзор посвящен анализу современных научных данных по предо-
перационному применению препаратов эритропоэтина вместе с препаратом железа у больных с несиндромальными 
краниосиностозами, требующими хирургической коррекции. Показано, что предоперационное (в течение 2–3 нед) 
введение эритропоэтина позволяет сократить использование гемотрансфузии, а также уменьшить объем перелива-
емой донорской крови во время операции. На основании этих данных высказано предположение, что эритропоэтин 
является эффективной и безопасной альтернативой «стандартным» способам кровосбережения, таким как нор-
моволемическая гемодилюция, управляемая артериальная гипотония, аутозабор крови и реинфузия собственных 
эритроцитов.
Ключевые слова: дети, краниосиностоз, гемотрансфузия, эритропоэтин, кровосбережение.
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It is known that neurosurgical operations are characterized by blood loss requiring hemotransfusion. At the same time, world practice 
oversees a tendency towards restricted use of donor blood components for this purpose. This has become possible through the use 
of various blood saving methods, including use of erythropoietin-based drugs. This review is dedicated to analysis of the modern 
research data on preoperative use of erythropoietin-based drugs in combination with iron preparations in patients with nonsyndromic 
craniosynostosis requiring surgical correction. It has been demonstrated that preoperative (2–3-week-long) administration of 
erythropoietin allows limiting hemotransfusion and reducing the amount of intraoperatively transfused donor blood. Based on these 
data, we assume that erythropoietin is an effective and safe alternative to the “standard” means of blood saving, such as normovolemic 
hemodilution, controlled hypotension, automatic blood sampling and reinfusion of the patient’s erythrocytes.
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АКТУАЛЬНОСТЬ 
Краниосиностоз — это заболевание, которое харак-

теризуется более ранним заращением одного или 
нескольких черепных швов, ограничением объема чере-
па, который приобретает неправильную форму. Из-за 

недостаточного объема полости черепа в период наи-
более активного роста происходит неспеци фи ческое 
повреждение головного мозга, развиваются внутри-
черепная гипертензия и вторичные неврологические 
нарушения. Различают синдромальные и несиндромаль-
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ные (НеКС) формы краниосиностозов. Причем последние 
составляют 80–85% всех случаев [1]. Популяционная 
частота НеКС составляет, по разным данным, от 0,3 до 
1,4 случаев на 1000 новорожденных [2].

Лечение данной патологии только хирургическое, 
поэтому важно использовать малотравматичные хирур-
гические методы [3]. Именно к таким способам относится 
эндоскопическая краниоэктомия. Особенности хирурги-
ческого лечения различных форм НеКС и проведение 
анестезиологического пособия уже были описаны в оте-
чественной литературе [4, 5].

Ранее считалось, что при любых хирургических опе-
рациях интраоперационная кровопотеря возмещается 
как по объему, так и по качественным характеристикам 
крови. С этой целью применяют препараты донорской 
крови, при помощи которых удается восстановить транс-
портную функцию крови путем поддержания в ней адек-
ватного уровня гемоглобина [6, 7]. Ранее предполагали, 
что чем больше объем кровотечения, тем интенсивнее 
следует проводить гемотрансфузию [8, 9]. Однако в свя-
зи с постоянной угрозой развития постгемотрансфузи-
онных осложнений (инфекционных, неинфекционных), 
высокой стоимостью гемотрансфузионных сред, резким 
уменьшением числа доноров, отношение к переливанию 
препаратов донорской крови изменилось коренным 
образом [10]. Следует помнить, что у детей гемотранс-
фузионные осложнения развиваются быстрее и чаще, 
чем у взрослых [7].

По некоторым данным, проведение до 40–66% алло-
гемотрансфузий не оправдано. Это связано с тем, что при 
длительной консервации препаратов донорской крови 
эритроциты, теряя свою эластичность и осмотическую 
резистентность, преждевременно разрушаются в микро-
циркуляторном русле (сладж-синдром), усугубляя раз-
витие ишемии. Именно поэтому в большинстве случаев 
риск возникновения ишемии органов и тканей, связан-
ной с использованием гемотрансфузии, превышает воз-
можный положительный эффект [11].

СУЩЕСТВУЮЩИЕ МЕТОДЫ КРОВОСБЕРЕЖЕНИЯ 
КАК АЛЬТЕРНАТИВА ГЕМОТРАНСФУЗИИ 
В настоящее время в мировой практике отмечается 

тенденция к резкому ограничению использования гемо-
трансфузии, и поэтому любое переливание донорских 
компонентов требует наличия серьезных показаний 
[7, 12, 13].

В России и за рубежом применяют методы крово-
сбережения, альтернативные переливанию компо-
нентов донорской крови — нормоволемическую гемо-
дилюцию, управляемую гипотонию, аутозабор крови 
и аутогемотрансфузию, реинфузию собственных отмы-
тых эритроцитов [14].

Использование медикаментозной управляемой гипо-
тензии в качестве метода кровосбережения во время 
проведения операций у детей не исключает развития 
осложнений вследствие снижения перфузионного давле-
ния в сосудах головного мозга, сердца, почек.

Аутозабор крови сопровождается резкими колеба-
ниями объема циркулирующей крови с развитием мета-
болического ответа организма на стресс (активация 

адреналовой системы, развитие вазоконстрикции, пря-
мая потеря белка, увеличение катаболизма, повыше-
ние потребления кислорода). Кроме того, взятие крови 
сопровождается болевым и эмоциональным негативным 
воздействием [15].

В педиатрии широко применяют 2 основных метода — 
острую нормоволемическую гемодилюцию и реинфузию 
собственных отмытых эритроцитов. Использование гемо-
дилюции, когда расчетное количество донорской крови 
заменяется препаратами гидроксиэтилкрахмала (рефор-
таном, волювеном), приводит к развитию острой или 
подострой анемии, снижению вязкости крови, при этом 
сохраняется тканевая перфузия. Применение у детей 
раннего возраста (до 1 года) не рекомендовано, но тем 
не менее процедура проводится и дает положительный 
результат в виде уменьшения объема гемотрансфузии, 
особенно при реконструктивных операциях для коррек-
ции краниосиностозов [16]. Отрицательным моментом 
является развитие и прогрессирование гипокоагуляции, 
требующей динамического контроля для профилактики 
и коррекции нарушений коагуляционного гемостаза [17].

В нейрохирургии детского возраста при прогнозиру-
емой массивной кровопотере (> 50% объема циркули-
рующей крови) во время операции и для уменьшения 
числа гемотрансфузий в раннем послеоперационном 
периоде в качестве способа кровосбережения исполь-
зуют реинфузию собственных эритроцитов, отмытых 
аппаратом Cell Sever Fresenius (CATS). При применении 
этого метода происходит потеря факторов свертывания 
крови, и могут развиваться нарушения в системе гемо-
коагуляции [17, 18].

Некоторые авторы считают, что объем допустимой 
кровопотери можно увеличить путем дооперационно-
го повышения содержания эритроцитов, гемоглобина, 
а также гематокрита за счет медикаментозной стимуля-
ции эритропоэза препаратами на основе эритропоэти-
на, способствуя, таким образом, уменьшению частоты 
использования гемотрансфузионной терапии [19, 20].

ЭРИТРОПОЭТИН И ПРОЦЕСС СТИМУЛЯЦИИ 
ЭРИТРОПОЭЗА 
В 1906 г. французскими учеными Р. Carnot и 

С. De Flandre впервые было высказано предположение 
о возможном существовании в организме человека 
гормонального фактора, контролирующего эритропоэз, 
и названного ими гемопоэтином (эритропоэтином) [21]. 
В чистом виде гормон был выделен в 1977 г. [22]. F. K. Lin 
и K. Jacobs с соавт. в 1985 г. клонировали ген эритро-
поэтина [23], а первые клинические испытания реком-
бинантного эритропоэтина были проведены в 1986–
1987 гг., и появилась новая возможность эффективно 
и безопасно регулировать эритропоэз [24, 25].

Эритропоэтин (греч. erythros — красный, poietikos — 
образующий) — это гликопротеид, состоящий из 165 ами-
нокислот и карбоангидратной части [26, 27]. Последняя 
образована одной О- и тремя N-связанными цепочками 
олигосахаридов, на концах которых находятся сиало-
вые группы, обеспечивающие биологическую активность 
всей молекулы. Эритропоэтин имеет молекулярную массу 
30,4 кД. Время биологического полураспада молекулы 
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составляет 6–8 ч. У здоровых людей уровень эритропоэ-
тина в крови варьирует в пределах 0,01–0,03 МЕ/мл [28].

Эритропоэтин — основной гормон кроветворения, 
который синтезируется почками (до 90%) и печенью. 
Он регулирует различные звенья эритропоэза: воздей-
ствует на стволовые гемопоэтические клетки костного 
мозга, способствуя их дифференцировке в узнаваемые 
предшественники, стимулирует созревание эритроид-
ных клеток-предшественников, стимулирует пролифера-
цию созревающих клеток, тормозит апоптоз, ускоряет 
синтез гемоглобина в эритроидных клетках и ретикуло-
цитах, участвует в формировании гемоглобина, цито-
скелета эритроцитов, увеличивает кровоток в эритро-
поэтической ткани костного мозга и выход в кровь 
ретикулоцитов [29].

Главным фактором, регулирующим продукцию эри-
тропоэтина, является гипоксия, которая приводит к сни-
жению оксигенации в перитубулярных клетках почек, 
вырабатывающих гемсодержащий белок (цитохром), свя-
зывающий молекулу кислорода. При дефиците оксигена-
ции цитохром активизирует выработку HIF-1 (индуциру-
емый гипоксией фактор), который является регулятором 
синтеза эритропоэтина и вызывает активизацию его 
продукции.

В условиях гипоксии в почечных канальцах активи-
руются чувствительные к гипоксии ферменты, а именно 
фосфолипазы А2, что приводит к возрастанию уровня 
арахидонатов, которые при участии циклооксигеназы 
превращаются в эндопероксиды в клетках-предшествен-
никах. Кроме того, фосфолипаза А2 ответственна за про-
дукцию простагландинов (E1 и Е2) в клубочковых клетках 
почек, активирующих в свою очередь аденилатциклазу 
и вызывающих повышение концентрации цАМФ в пери-
тубулярных клетках почек, синтезирующих эритропоэтин. 
Важную роль в этих биохимических реакциях играют 
ионы кальция, которые стимулируют активность фосфо-
липазы А2 и образование простагландина. Эритропоэтин 
имеет прямое влияние на метаболизм арахидоновой кис-
лоты, осуществляемый в нормальных эритроидных клет-
ках-предшественниках, стимулируя поглощение ионов 
кальция на более дифференцированных стадиях, вызы-
вая при этом значительное увеличение концентрации 
свободного кальция. Таким образом, взаимодействие 

эритропоэтина с мембраной клетки — кальцийзависи-
мый процесс [30] (рис.).

В условиях гипоксии количество циркулирующего в 
крови эритропоэтина возрастает примерно в 1000 раз 
и достигает 5–30 Ед/мл [27, 28]. Происходит это при 
участии HIF-1� [31]. Следует отметить, что большинство 
клеток претерпевают эритроидную дифференцировку 
при концентрации эритропоэтина 0,06 нМ, при которой 
с мембраной одной клетки может связаться в среднем 
до 8 его молекул [32].

Считается, что рецепторы к эритропоэтину относятся 
к семейству цитокиновых рецепторов. Связывание эри-
тропоэтина с его рецептором приводит к запуску различ-
ных внутриклеточных путей, обеспечивающих функцию 
клеток эритроидного ряда [33]. Рецепторы обнаружены 
не только на клетках гемопоэтических линий, но также 
и в других тканях, например в эпи-, пери- и миокарде, 
мезангиальных клетках, в фибробластах мышечной ткани 
и нейронах [22, 32]. Данные о широком распростра-
нении рецепторов эритропоэтина в тканях позволяют 
обоснованно предполагать, что недостаток в системе 
рецепторы–эритропоэтин может приводить к различным 
клиническим проявлениям [34].

ПРИМЕНЕНИЕ ПРЕПАРАТОВ ЭРИТРОПОЭТИНА 
В ДЕТСКОЙ ХИРУРГИИ КАК СПОСОБ 
КРОВОСБЕРЕЖЕНИЯ 
В хирургической практике эритропоэтин применяют 

в основном как компонент комплексной терапии перед 
проведением аутозабора крови [35–37]. Его примене-
ние позволяет избежать переливания крови и снижает 
риск инфицирования больных [38]. Проведено множество 
зарубежных (США, Швейцария, Австралия, Италия) ретро-
спективных исследований, посвященных изучению эффек-
тивности (например, снижению частоты гемотрансфузий 
во время операции) и безопасности предоперационного 
применения препаратов эритропоэтина у детей разных 
возрастов (от 1 мес до 12 лет), которым планировалось 
выполнение хирургической коррекции НеКС.

В ряде исследований перед планирующимися опера-
циями было предложено применять препараты эритро-
поэтина в дозе 300–600 Ед/кг массы тела 1–3 раза/нед 
в течение 2–3 нед совместно с препаратами железа 
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в дозе 2–10 мг/кг массы тела 2–3 раза/сут в течение 
всего указанного периода времени [35–38]. Лечение 
сопровождалось еженедельным контролем клинического 
анализа крови, включая динамический контроль гемато-
крита. В качестве методов кровосбережения использова-
ли стандартные процедуры: острую нормоволемическую 
гемодилюцию (Нt = 25%), контролируемую умеренную 
артериальную гипотонию и заготовку аутокрови. Эти 
методы были применены по отдельности или в комбина-
ции в зависимости от конкретных показаний и противо-
показаний для каждого из них. Для сохранения стабиль-
ной интраоперационной гемодинамики осуществляли 
инвазивный мониторинг. Дети, участвовавшие в иссле-
дованиях, были разделены на 2 группы. У всех детей при-
меняли стандартные методы кровосбережения, у детей 
группы вмешательства проводили предоперационную 
подготовку препаратами эритропоэтина с препаратами 
железа. Никаких неблагоприятных эффектов и хирурги-
ческих осложнений среди детей группы вмешательства 
в результате отмечено не было.

J. A. Ferron и J. Weinthal в ходе исследования, выпол-
ненного на базе нескольких ведущих клиник США, отме-
тили, что при проведении операции с НеКС гемотранс-
фузия была необходима 93% детей контрольной группы 
и 57% пациентов, получавших эритропоэтин и препа-
рат железа. Кроме этого, у последних было зафиксиро-
вано увеличение средней концентрации гемоглобина 
(с 121 до 131 г/л), тогда как в контрольной группе изме-
нения содержания гемоглобина не наблюдали [39].

Работа M. A. Helfaer и соавт., проведенная на кафе-
дре анестезиологии медицинского университета Джона 
Хопкинса (Балтимор, Мэриленд, США), показала, что 
в группе детей, получавших эритропоэтин, гематокрит 
повысился с 34 до 43% в течение 3 нед терапии, в кон-
трольной группе этот показатель остался неизменным 
(34%). Кроме того, в ходе хирургической коррекции НеКС 
гемотрансфузия была проведена у 64% детей в группе 
с эритропоэтином/препаратом железа и у всех детей 
в контрольной группе. Авторы этого исследования пред-
положили, что уменьшение частоты гемотрансфузий свя-
зано с более высоким гематокритом и, следовательно, 
с более высокой вязкостью крови [40].

В исследовании J. G. Meara и соавт., выполненном 
на базе детской больницы (Мельбурн, Австралия), было 
установлено, что гемотрансфузия у детей, перенесших 
эндоскопическую коррекцию НеКС, потребовалась 50% 
пациентов, получавших эритропоэтин и препарат железа, 
и всем детям контрольной группы [41].

L. Meneghini и соавт. провели исследование на базе 
института гематологии, иммунологии и детской нейро-
хирургии (Падуя, Италия), в результате которого было 
показано, что оперативное лечение НеКС потребовало 
проведения гемотрансфузии у 50% детей, получавших 
эритропоэтин и препарат железа, и у 70% детей контроль-
ной группы [42].

В исследовании R. G. Rohling и соавт., которое про-
ходило на базе отделения челюстно-лицевой хирургии 
(Университетская клиника Цюриха, Швейцария), детям, 
получавшим эритропоэтин и препарат железа на фоне 
кровесберегающих методов, в ходе операций гемотранс-

фузия потребовалась в 13% случаев; в контрольной груп-
пе гемотрансфузия была проведена у всех детей [43].

В 2014 г. R. A. Vega и соавт. на базе детской больницы 
(Ричмонд, США) разработали протокол для уменьшения 
числа гемотрансфузий у детей, перенесших хирургиче-
ское лечение НеКС. Протокол включал 3 основных ком-
понента:
• предоперационное использование эритропоэтина и 

препарата железа;
• использование аппарата Cell Sever во время опе-

рации;
• принятие более низкой концентрации гемоглобина 

(< 70 г/л) в качестве показания для гемотрансфузии.
В результате реализации протокола у пациентов в 

предоперационном периоде было отмечено повышение 
концентрации гемоглобина. Сравнение результатов опе-
ративного лечения до и после внедрения в практику про-
токола показало, что в 2012 г. по сравнению с 2008 г. 
гемотрансфузия проводилась у значительно меньшего 
числа пациентов (у 56% в 2012 против 96% в 2008 г.). 
Происходило это на фоне снижения хирургической кро-
вопотери (212 мл в 2008 против 114,5 мл в 2012 г.) 
и продолжительности операции (4 против 2,8 ч, соот-
ветственно). Среднее время пребывания в стационаре 
уменьшилось (3,4 и 2,6 сут, соответственно) [44].

В ряде других исследований авторы пришли к ана-
логичным выводам, сводящимся к тому, что предопе-
рационное применение эритропоэтина с препаратами 
железа в сочетании с нормоволемической гемодилюци-
ей у детей, перенесших хирургическую коррекцию НеКС, 
повышает концентрацию гемоглобина и тем самым сни-
жает потребность в гемотрансфузиях вдвое [39–41]. 
Наряду с этим также отмечено снижение продолжи-
тельности пребывания пациента в стационаре, хотя это 
и не являлось основной целью исследований [42–44].

В России изучение эффективности человеческого 
рекомбинантного эритропоэтина как метода кровосбере-
жения проведено в исследовании В. В. Громовой и соавт. 
в 2010 г. на базе НИИ им. Н. Н. Бурденко. Эритропоэтин 
отечественного производства использовали у нейрохи-
рургических больных с сопутствующей предоперационной 
анемией различного генеза, у которых прогнозирова-
лось, что оперативное вмешательство может сопрово-
ждаться массивной кровопотерей. Для стимуляции эри-
тропоэза и коррекции анемического синдрома в течение 
14 сут до нейрохирургического вмешательства паренте-
рально вводили эритропоэтин в дозе 40 000 МЕ (через 
день) в комплексе с препаратами железа и витаминами. 
В результате было показано, что терапия эритропоэти-
ном повышает предоперационный уровень гемоглобина 
и гематокрит, что позволяет во время операции исполь-
зовать другие способы кровосбережения (нормоволе-
мическую гемодилюцию, аппаратную реинфузию отмы-
тых эритроцитов), а также снизить объем используемых 
донорских препаратов крови [45].

БЕЗОПАСНОСТЬ ПРИМЕНЕНИЯ ЭРИТРОПОЭТИНА 
У ДЕТЕЙ 
A. Killian в 2002 г., проанализировав научные данные 

по применению препаратов эритропоэтина у взрослых 
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с целью коррекции анемического синдрома, возникаю-
щего при хронической почечной недостаточности, упо-
мянул о возникновении таких нежелательных явлений, 
как артериальная гипертензия (у 24% больных), головная 
боль (16%), боль в суставах (11%), тошнота (11%), отек 
(9%), усталость (9%) и диарея (9%). Профиль нежелатель-
ных эффектов у детей был похож на таковой у взрослых. 
Дополнительно отмечались единичные случаи возник-
новения боли в животе, лихорадки, инфекции верхних 
дыхательных путей, кашля, фарингита, запора [46].

Группой ученых в 2012 г. было опубликовано ретро-
спективное исследование, целью которого стало изу-
чение безопасного предоперационного применения 
эритропоэтина, используемого при хирургической кор-
рекции краниосиностозов. В ходе этого исследования 
установили, что применение эритропоэтина у детей, 
перенесших хирургическую коррекцию свода черепа 
с 2000 по 2008 г., не вызвало никаких осложнений. 
В работе проанализированы данные 369 детей (средний 
возраст 0,86 ± 1,1 года). Из всей группы участников 
исследования только у 31 (8,4%) зарегистрированы 1 или 
более послеоперационных хирургических осложнений, 
не связанных с действием эритропоэтина. Критериями 
включения были постгемотрансфузионные реакции, 
пневмонии, инфекционные осложнения, тромбоз глу-
боких вен, инсульт, эмболия легочной артерии, тромбоз 
сагиттального синуса, аплазия красного костного моз-
га и инфаркт миокарда. Авторы оценили риск разви-
тия послеоперационных тромботических осложнений у 
детей менее чем 1%. Эти данные позволяют предполо-
жить, что предоперационное применение эритропоэтина 
у детей, перенесших хирургическую коррекцию кранио-
синостозов, не приводит к каким-либо существенным 
негативным реакциям и не увеличивает риск тромбооб-
разования [47].

J. R. Brandt и соавт. в 1999 г. провели исследование 
на базе детской больницы г. Нью-Мексико (США) по безо-
пасному и эффективному применению эритропоэтина 
у больных с хронической почечной недостаточностью. 

В исследовании приняли участие 44 пациента в возрасте 
от 4 мес до 21 года. В 30% случаев было зарегистрирова-
но возникновение артериальной гипертензии и дефици-
та железа. В результате авторы высказали утверждение 
о безопасном и эффективном применении эритропоэти-
на у детей [48].

В отечественных источниках, особенно в последнее 
время, неоднократно упоминается о безопасном при-
менении эритропоэтина у детей [49, 50]. Так, в 2009 г. 
было опубликовано исследование Ю. В. Пилипенко, по-
священное использованию рекомбинантного челове-
ческого эритропоэтина в профилактике анемии у недо-
ношенных детей с очень низкой и экстремально низкой 
массой тела при рождении. В исследование был вклю-
чен 61 ребенок, получавший эритропоэтин. В результате 
показано, что использование препарата не вызывало 
побочных реакций и осложнений и ни в одном случае 
не сопровождалось развитием местных и аллергических 
реакций [50].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Предоперационное применение препаратов эритро-

поэтина с препаратами железа в сочетании с интраопе-
рационной нормоволемической гемодилюцией является 
эффективным и безопасным способом кровосбереже-
ния. Предоперационное введение эритропоэтина вместе 
с препаратом железа способствует уменьшению частоты 
использования препаратов донорской крови во время 
проведения эндоскопически ассистированной хирурги-
ческой коррекции НеКС у детей. Кроме того, в ряде 
исследований подтверждена безопасность применения 
препаратов эритропоэтина у детей.
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Распространенность железодефицитных состояний (ЖДС) среди детей высока, что диктует необходимость поиска 
чувствительных, точных и простых методов их определения на ранних стадиях развития заболеваний. Особенно 
необходимы новые методы лабораторной диагностики для проведения скрининга. В статье анализируются новые 
методы лабораторной диагностики ЖДС — гематологические и биохимические. Обсуждается значение в диагностике 
ЖДС и контроле эффективности их лечения нового параметра — среднего содержания гемоглобина в ретикулоците 
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ВОПРОСЫ ТЕРМИНОЛОГИИ 
В отечественной и зарубежной литературе имеют-

ся различия в терминологии, применяемой для обо-
значения состояний, связанных с дефицитом железа 
(ДЖ). В нашей литературе чаще употребляют термин 
«железодефицитные состояния» (ЖДС), которые вклю-
чают латентный дефицит железа (ЛДЖ) и железодефи-

цитную анемию (ЖДА). За рубежом применяют термин 
«дефицит железа» (iron deficiency), который подразде-
ляют на ДЖ без анемии (отечественный аналог ЛДЖ) 
и ДЖ с анемией (отечественный аналог ЖДА). ЛДЖ 
не является болезнью, рассматривается большинством 
авторов как функциональное расстройство, в связи 
с этим ему чаще присваивают рубрику Е61.1 в соот-
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ветствии с Международной статистической классифи-
кацией болезней и проблем, связанных со здоровьем, 
10-го пересмотра (МКБ-10) [1]. Исходом ЛДЖ может 
быть возврат к норме или дальнейшее прогрессирование 
ДЖ с развитием ЖДА. В отличие от ЛДЖ, ЖДА является 
самостоятельной нозологической формой и имеет рубри-
ку D50 в МКБ-10 [1].

ЭПИДЕМИОЛОГИЯ ЖЕЛЕЗОДЕФИЦИТНЫХ 
СОСТОЯНИЙ 
ЖДС — наиболее распространенная патология у 

детей, имеющая негативные последствия для состояния 
здоровья. Согласно данным экспертов Всемирной орга-
низации здравоохранения, в мире насчитывают 600 млн 
детей дошкольного и школьного возраста с диагнозом 
«Анемия», и предположительно не менее половины этих 
анемий — железодефицитные [2]. Эксперты установили, 
что если частота ЖДА в популяции составляет 5%, то ДЖ 
присутствует примерно у 15% населения; при частоте 
ЖДА 20% ДЖ имеется у 50% населения, а при наличии 
ЖДА у 40% населения практически вся популяция стра-
дает ДЖ [3].

АКТУАЛЬНОСТЬ ПРОБЛЕМЫ 
Выявление и лечение пациентов с ЖДС на ранних 

стадиях может предотвратить развитие нежелательных 
последствий [3, 4]. В связи с этим в настоящее время 
сохраняется актуальным поиск методов своевремен-
ной и эффективной диагностики ЖДС у детей, а также 
их адекватного лечения и контроля его эффективности.

Основной клинический признак как ЛДЖ, так и 
ЖДА — это сидеропенический синдром, который вклю-
чает дистрофические изменения кожи и ее придат-
ков, атрофию слизистых оболочек, извращение вкуса 
и обоняния, мышечную боль и мышечную гипотонию, 
энурез. ЖДА отличается от ЛДЖ дополнительным 
наличием анемического синдрома: бледность кожи 
и слизистых оболочек, снижение аппетита, физиче-
ская и умственная утомляемость, снижение работо-
способности, головокружение, шум в ушах, приглу-
шенность тонов сердца, систолический шум при его 
аускультации.

В исследованиях отечественных ученых показано, что 
диагностировать ЖДС у детей с помощью одних только 
клинических признаков заболевания не представляет-
ся возможным, поскольку подавляющее большинство 
симптомов как анемии, так и сидеропении отличаются 
крайне низкой чувствительностью (sensitivity, Se) [4]. 
Поэтому в клинической практике для диагностики ЖДС 
применяют лабораторные методы, которые постоянно 
совершенствуются благодаря появлению новых прибо-
ров и методов. Особого внимания заслуживают методы, 
позволяющие не только диагностировать ЖДС, но и осу-
ществлять контроль эффективности лечения препарата-
ми железа.

ЛАБОРАТОРНАЯ ДИАГНОСТИКА 
ЖЕЛЕЗОДЕФИЦИТНЫХ СОСТОЯНИЙ 
Диагноз ЖДА основывается, прежде всего, на выяв-

лении микроцитарной (анизоцитоз, микроцитоз), гипо-

хромной (цветовой показатель, ЦП, � 0,85), нормо- или 
гипорегенераторной (число ретикулоцитов 1–2%) анемии 
по данным клинического анализа крови.

Клинический анализ крови — это наиболее часто 
используемый скрининговый лабораторный метод диаг-
ностики ЖДС у детей. Широкое использование в кли-
нической лабораторной диагностике автоматических 
гематологических анализаторов привело к появлению 
новых возможностей в диагностике ЖДС. Ими стали 
определение эритроцитарных и ретикулоцитарных индек-
сов. Наиболее часто, особенно в амбулаторной практике, 
для диагностики ЖДС применяют следующие гематологи-
ческие показатели:
• концентрацию гемоглобина;
• гематокрит;
• цветовой показатель;
• число эритроцитов (RBC);
• эритроцитарные индексы — средний объем эритро-

цита (MCV), среднее содержание гемоглобина в эри-
троците (MCH), средняя концентрация гемоглобина 
в эритроците (MCHC), ширина распределения эритро-
цитов по объему (RDW).
Оказалось, что гематологические показатели имеют 

определенные недостатки. Прежде всего, эритроцитар-
ные индексы характеризуют зрелые эритроциты, поэтому 
ЖДС должно существовать достаточно длительное время, 
чтобы привести к их изменению, т. к. длительность жизни 
эритроцитов в периферической крови составляет около 
120 сут. Изменение содержания гемоглобина и показате-
ля гематокрита также происходит уже при глубоком ДЖ, 
на стадии развития ЖДА.

ЖДС подтверждают с помощью биохимических пока-
зателей:
• снижения концентрации сывороточного железа (CЖ) 

< 12,5 мкмоль/л;
• повышения общей железосвязывающей способности 

сыворотки > 69 мкмоль/л;
• снижения концентрации сывороточного ферритина 

(СФ) < 30 мкг/л.
Биохимические показатели могут быть использо-

ваны в качестве диагностических (подтверждающих), 
но не скрининговых тестов для определения ЖДС, 
поскольку они обладают недостаточно высокой чувстви-
тельностью [4]. Кроме того, диагностическая значимость 
большинства биохимических показателей (прежде всего 
это касается СФ) значительно снижается при воспали-
тельных заболеваниях; биохимические показатели под-
вержены суточным колебаниям (СЖ), зависят от приема 
пищи, требуют взятия венозной крови [4, 5]. Не менее 
значимыми недостатками биохимических тестов явля-
ются сложность их выполнения и относительно высокая 
стоимость [5].

В последние годы предложено несколько новых биохи-
мических показателей для диагностики ДЖ. В частности, 
обсуждается возможность использования концентрации 
растворимых трансферриновых рецепторов (рТФР), кото-
рая возрастает при ЖДС и применяется для определе-
ния состояния эритропоэза [6]. Отсутствие изменений 
концентрации рТФР на фоне инфекции или воспаления 
является преимуществом по сравнению с определением 
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концентрации СФ [6]. Однако данный метод не всегда 
доступен [4] и по этой причине не подходит для использо-
вания в амбулаторной практике.

Относительно новый показатель — уровень цинк-
протопорфирина (ЦПП), который является первым био-
химическим признаком, отражающим изменения эри-
троцитов при снижении запасов железа в организме 
[7]. Благодаря этому ЦПП применяют в качестве скри-
нингового теста для диагностики ЖДС, чему способ-
ствуют быстрота и простота выполнения, низкая стои-
мость и высокая чувствительность (80,6%) метода [8–10]. 
Однако в нашей стране этот метод пока не нашел широко-
го применения.

В сложных случаях для проведения дифференциаль-
ной диагностики анемий требуется также определение 
концентрации гепцидина в сыворотке крови. Гепцидин — 
белок, синтезируемый гепатоцитами, который является 
основным регулятором гомеостаза железа, ингибирую-
щим его абсорбцию в тонком кишечнике, а также высво-
бождение из макрофагов и гепатоцитов [6, 11, 12].

КОНТРОЛЬ ЭФФЕКТИВНОСТИ ЛЕЧЕНИЯ 
ЖЕЛЕЗОДЕФИЦИТНЫХ СОСТОЯНИЙ 
Наряду с ранней диагностикой ЖДС большое зна-

чение имеет и контроль эффективности лечения паци-
ентов с ЖДС препаратами железа. Для этого в насто-
ящее время используют ранние (до 1 мес от начала 
лечения препаратами железа) и поздние (от 1 до 6 мес) 
критерии.

К ранним критериям эффективности терапии препа-
ратами железа относят [13, 14]:
• повышение среднего содержания гемоглобина в 

ретикулоцитах (Reticulocyte Hemoglobin Content, CHr);
• увеличение разницы между CHr и MCH;
• появление фракции незрелых ретикулоцитов (Imma-

ture Reticulocyte Fraction, IRF);
• увеличение числа ретикулоцитов по отношению к 

исходному на 7–10-е сут от начала лечения препара-
тами железа (ретикулоцитарная реакция);

• повышение концентрации гемоглобина на 10 г/л 
и гематокрита на 3% к концу 4-й нед лечения.
Ретикулоцитарные индексы являются наиболее ран-

ними критериями ответа на терапию препаратами желе-
за, а их использование для оценки эффективности лече-
ния позволяет не ждать в течение 1 мес повышения 
концентрации гемоглобина.

К поздним критериям эффективности терапии препа-
ратами железа относят [13, 14]:
• исчезновение клинических симптомов заболевания 

через 1–3 мес от начала лечения;
• преодоление тканевой сидеропении через 3–6 мес 

от начала лечения (в зависимости от степени тяжести 
анемии), определяемое по нормализации концентра-
ции СФ (> 30 мкг/л).

РЕТИКУЛОЦИТАРНЫЕ ИНДЕКСЫ В ДИАГНОСТИКЕ 
И КОНТРОЛЕ ЭФФЕКТИВНОСТИ ЛЕЧЕНИЯ 
ЖЕЛЕЗОДЕФИЦИТНЫХ СОСТОЯНИЙ У ДЕТЕЙ 
При ДЖ в костном мозге образуются гипохром-

ные эритроциты, при этом предшественники эритро-

цитов ретикулоциты также являются гипохромными. 
Современные гематологические анализаторы, поми-
мо общего числа, позволяют оценить качественные 
характеристики ретикулоцитов, так называемые рети-
кулоцитарные индексы [15]. Принято считать, что CHr 
адекватно отражает состояние эритропоэза, поскольку 
ретикулоциты превращаются в эритроциты в перифе-
рической крови за 1,5–2 дня и содержат то количество 
гемоглобина, которое синтезировалось в них в послед-
ние 60 ч [16, 17].

Определение ретикулоцитарных индексов стало воз-
можным благодаря появлению современных гемато-
логических анализаторов и основано на флуоресцент-
ном окрашивании, позволяющем идентифицировать 
нуклеиновые кислоты в цитоплазме клеток. Регистрация 
флуоресцентного сигнала различной интенсивности 
позволяет разделить ретикулоциты на фракции с низкой 
(к ней относятся зрелые ретикулоциты), средней и высо-
кой флуоресценцией. Индекс зрелости ретикулоцитов, 
или фракция незрелых ретикулоцитов (IRF), равен сумме 
клеток со средней и высокой флуоресценцией. Имеются 
данные об использовании IRF для мониторинга эффек-
тивности лечения дефицитных анемий. При этом пока-
зано, что повышение IRF предшествует увеличению 
общего числа ретикулоцитов в диапазоне нескольких 
дней [16, 18].

Рассчитывать индекс зрелости ретикулоцитов, или 
IRF, предложили еще в 1989 г. B. H. Davis и N. C. Bigelow, 
в зависимости от содержания РНК (как параметр, ото-
бражающий эффективность эритропоэза) [19]. IRF при-
меняют для мониторинга костномозговой регенера-
ции после трансплантации гемопоэтических стволовых 
клеток и интенсивной химиотерапии, мониторинга 
лечения ЖДС, дефицита витамина В12 или фолиевой 
кислоты, отслеживания токсического воздействия 
химиопрепаратов на костный мозг, классификации и 
выявления патогенеза анемий, детекции апластиче-
ских кризов [20].

Особого внимания среди ретикулоцитарных индек-
сов заслуживает CHr — показатель, который позволяет 
судить о текущем обеспечении костного мозга железом, 
отражает синтез гемоглобина в костномозговых пред-
шественниках эритроцитов и доступность железа для 
эритропоэза [21]. Впервые в клинической практике CHr 
стали применять для контроля эффективности терапии 
парентеральными препаратами железа на ранних эта-
пах — уже на 4-й день терапии [22]. Затем данный пока-
затель начали использовать в нефрологии в качестве 
индикатора железодефицитного эритропоэза на фоне 
лечения эритропоэтином больных с анемией, возникшей 
на фоне почечной недостаточности [23].

Дальнейшие исследования показали, что CHr — это 
чувствительный метод, позволяющий выявить ДЖ и оце-
нить ответ на лечение препаратами железа на ран-
них этапах лечения. Так, по результатам исследования 
C. Ullrich и соавт., CHr обладал высокой чувствительно-
стью и специфичностью (specificity, Sp) в диагностике 
ДЖ у детей первого года жизни: при оптимальной точке 
разделения (cut-off point), равной 27,5 пг, чувствитель-
ность теста составила 83%, специфичность — 73% [5]. 
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C. Brugnara и соавт., исследовав 1500 образцов крови 
пациентов, получавших хронический гемодиализ, пока-
зали, что чувствительность CHr в качестве маркера ДЖ 
в оптимальной точке разделения, равной 27,2 пг, соста-
вила 93,3%, специфичность — 83,2% [24]. Снижение 
CHr свидетельствует о том, что эритропоэз является 
железодефицитным и служит чувствительным гематоло-
гическим индикатором ЛДЖ у детей первого года жизни 
[5, 24]. Кроме того, в отдельных исследованиях получены 
данные о возможности использования CHr для диффе-
ренциальной диагностики ЖДА и других видов анемии 
(например, анемии при хронических заболеваниях и их 
сочетании) [25].

В отличие от биохимических показателей, ретикулоци-
тарные индексы не подвержены суточным колебаниям, 
не зависят от приема пищи [5], и для их для определения 
не требуется взятия дополнительного объема крови, 
помимо того, что требуется для выполнения клиническо-
го анализа крови на автоматическом гематологическом 
анализаторе [5]. Более того, ретикулоцитарные индексы 
определяют при помощи автоматического гематологиче-
ского анализатора попутно с другими параметрами, что 
не требует дополнительных затрат. Все эти преимущества 
делают весьма привлекательным использование рети-
кулоцитарных индексов в качестве скрининговых тестов 
для выявления ЖДС. К недостаткам ретикулоцитарных 
индексов следует отнести возможность их определения 
не всеми гематологическими автоматическими анали-
заторами, а только приборами последнего поколения. 
Кроме того, их специфичность ограничена возможным 
наличием других гематологических заболеваний, сопро-
вождающихся гипохромной анемией, таких как талассе-
мия или сидеробластная анемия [5].

СРАВНЕНИЕ ХАРАКТЕРИСТИК 
ГЕМАТОЛОГИЧЕСКИХ ТЕСТОВ, ИСПОЛЬЗУЕМЫХ 
ДЛЯ ДИАГНОСТИКИ И КОНТРОЛЯ ЛЕЧЕНИЯ 
ЖЕЛЕЗОДЕФИЦИТНЫХ СОСТОЯНИЙ 
Нами проведено исследование, в которое были 

включены 337 подростков в возрасте от 11 до 17 лет 

(медиана возраста 15 лет) — учащихся средних и стар-
ших классов общеобразовательных школ г. Москвы. 
Всем включенным в исследование выполняли клини-
ческий анализ крови на автоматическом гематологиче-
ском анализаторе, а также определяли биохимические 
показатели — коэффициент насыщения трансферрина 
железом. Критерием ДЖ служило значение НТЖ � 16%. 
ЖДА была обнаружена у 5,3% обследованных подрост-
ков, ЛДЖ — у 17%.

Проведенное нами исследование показало, что CHr 
является более точным тестом из всех гематологических 
показателей, наиболее часто используемых для диагно-
стики ДЖ у подростков. Для данного теста в сравнении 
со всеми гематологическими показателями, наиболее 
часто применяемыми для диагностики ДЖ, оказалось 
самым высоким значение Youden-индекса (J), определя-
ющего совокупную оценку чувствительности и специфич-
ности, а также значение площади под характеристиче-
ской кривой (area under the curve, AUC; табл.) [26].

Как правило, об эффективности лечения препара-
тами железа чаще всего судят спустя 1 мес от его нача-
ла по нарастанию концентрации гемоглобина и пока-
зателю гематокрита [3, 13, 14]. За счет относительно 
поздней оценки эффективности терапии часто не удает-
ся своевременно ее скорректировать и выявить такие 
ситуации, как ошибочно поставленный диагноз ЖДА, 
неадекватно подобранная доза препарата железа, про-
блемы с его всасыванием. Поскольку ретикулоцитарные 
индексы, в частности CHr, отражают состояние эритро-
поэза за последние 1–2 сут, их можно использовать для 
адекватной оценки эффективности терапии препарата-
ми железа уже в первые дни от ее начала. По данным 
отдельных исследований, при эффективном лечении вну-
тривенными препаратами железа повышение значения 
этого параметра наблюдается уже в течение первых 
48 ч от начала лечения, опережая на несколько дней 
увеличение числа ретикулоцитов [15]. Коррекция лече-
ния на ранних ее этапах позволяет избежать негативных 
последствий приема препарата железа при неправильно 
установленном диагнозе ЖДА, своевременно назначить 

Показатель AUC (95% ДИ) p Cut-off point Se, % Sp, % J E, %

Hb, г/л 0,724 (0,658–0,790) 0,001 125,5 41,3 92,7 34 81,3

Ht, % 0,695 (0,626–0,763) 0,001 39,1 57,3 71,4 28,7 68,2

RBC, �1012/л 0,583 (0,511–0,656) 0,028 4,53 44 71,8 15,8 65,6

CI 0,725 (0,656–0,794) 0,001 0,86 58,7 74 32,7 70,6

MCV, фл 0,648 (0,573–0,723) 0,001 82 44 83,2 27,2 74,5

MCH, пг 0,729 (0,660–0,797) 0,001 28,6 62,7 71,8 34,5 69,7

MCHC, г/л 0,720 (0,653–0,788) 0,001 339,5 69,3 64,1 33,4 65,3

Ret, % 0,484 (0,431–0,577) 0,671 0,67 41,6 62,7 4,3 57,9

CHr, пг 0,733 (0,659–0,806) 0,001 32,1 61,3 82,1 43,4 77,4

Таблица. Общая точность/эффективность гематологических тестов для диагностики железодефицитных состояний у подростков

Примечание.  Hb — гемоглобин, Ht — гематокрит, RBC — число эритроцитов, CI (color index) — цветной показатель крови, 
MCV — средний объем эритроцита, MCHC — средняя концентрация гемоглобина в эритроците, Ret — ретикулоциты, 
CHr — повышение среднего содержания гемоглобина в ретикулоцитах. AUC — значение площади под характеристической кривой, 
p — уровень значимости, cut-off point — точка разделения, Se — чувствительность, Sp — специфичность, J — Youden-индекс, 
E — точность.
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дополнительные обследования, а также избежать допол-
нительных затрат на лечение [14].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Использование новых эффективных, более простых 

и экономически выгодных показателей ЖДС у детей, 
в частности ретикулоцитарных индексов, позволит не 
только выявить наличие ДЖ, но и приступить к лечению 
уже на ранних стадиях, что в конечном итоге предот-
вратит негативные последствия анемии для здоровья 
детей. Кроме того, с помощью данных показателей мож-

но судить об эффективности лечения уже в первые дни 
приема препаратов железа и, при необходимости, своев-
ременно провести коррекцию схемы лечения.
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Практические рекомендации 

по введению прикорма

В практику педиатра

С.Г. Макарова1, 2
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Российская Федерация

Несмотря на то, что уже несколько лет существует национальный согласительный документ, где подробно описаны 
современные подходы к питанию детей первого года жизни, педиатры до настоящего времени дают самые разные 
рекомендации по срокам введения прикорма. В статье представлен краткий исторический обзор, а также современ-
ный взгляд на проблему введения прикорма детям. В прошлом веке в нашей стране так же, как и в большинстве стран 
Европы, было принято начинать введение прикорма ребенку в возрасте 2 или даже 1,5 мес. В 2002 г. Всемирная орга-
низация здравоохранения выступила с инициативой по поддержке грудного вскармливания и предложила не вводить 
прикорм до 6 мес. В настоящее время на основании исследований и в ходе длительной дискуссии между специалистами 
по питанию разных стран достигнута, по всей видимости, некая «золотая середина» — оптимальный возраст для начала 
введения прикорма определен всеми научными сообществами и национальными рекомендациями большинства стран 
как «от 4 (полных) месяцев до 6 (полных) месяцев» при определенном индивидуальном подходе.
Ключевые слова: грудной возраст, питание, прикорм, пищевая аллергия, гипоаллергенные продукты прикорма.

(Для цитирования: Макарова С. Г. Практические рекомендации по введению прикорма. Педиатрическая фармако-
логия. 2015; 12 (6): 697–704. doi: 10.15690/pf.v12i6.1495) 

Practical Recommendations on Supplemental Feeding 

Introduction

S.G. Makarova1, 2

1 Scientific Center of Children’s Health, Moscow, Russian Federation
2 Sechenov First Moscow State Medical University, Moscow, Russian Federation

Despite the availability of a national consensus document describing in detail modern approaches to feeding infants, pediatricians 
keep on giving most diverse recommendations on the time of supplemental feeding introduction. The article presents a brief historical 
review, as well the modern view on the issue of introduction of supplemental feeding to children. In the previous century, it was common 
both in Russia and most European countries to introduce supplemental feeding to children at the age of 2 or even 1.5 months. In 2002, 
the World Health Organization put forward an initiative in support of breastfeeding and recommended not to introduce supplemental 
feeding before the age of 6 months. A certain “golden mean” has apparently been achieved on the basis of results of studies and a long-
term discussion among the specialists in feeding from different countries — all scientific communities and national recommendations of 
most countries define the optimal age for supplemental feeding introduction as “from 4 (completed) months to 6 (completed) months” 
with certain individual approach.
Key words: infancy, nutrition, supplemental feeding, food allergy, hypoallergenic supplemental feeding formulas.
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ВВЕДЕНИЕ 
Несмотря на значительное число публикаций по теме 

прикорма, а также наличие национального согласитель-
ного документа «Национальная программа оптимизации 
вскармливания детей первого года жизни в Российской 
Федерации» [1], от педиатров до настоящего времени 
исходят самые разные рекомендации по срокам введе-
ния прикорма, и многие устаревшие к настоящему вре-
мени представления прочно «прижились» на популярных 
сайтах и становятся достоянием широкой обществен-
ности. Однако наибольшую озабоченность вызывает то, 
что ряд устаревших рекомендаций используют в своей 
практике преподаватели педиатрических кафедр вузов.

Цель настоящей статьи состоит в том, чтобы дать 
короткий ретроспективный обзор изменения взгля-
дов на введение прикорма, а также охарактеризовать 
современные практические рекомендации с тем, чтобы 
еще раз обратить внимание педиатров на эту важную 
в практическом отношении тему.

НЕМНОГО ИЗ «НОВЕЙШЕЙ» ИСТОРИИ 
ПРИКОРМОВ 
В 2002 г. после нескольких лет дебатов Всемирная 

организация здравоохранения (ВОЗ) выпустила реко-
мендации, согласно которым младенцы должны нахо-
диться исключительно на грудном вскармливании в пер-

DOI: 10.15690/pf.v12i6.1495
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вые 6 мес жизни, «чтобы достичь оптимального роста, 
развития, и здоровья» [2]. Эта позиция была поддержана 
многими европейскими странами.

Следует отметить, что такие строгие рекомендации 
ВОЗ в отношении сроков введения прикорма во многом 
были основаны на результатах исследований, прове-
денных в развивающихся странах, с учетом приоритета 
поддержки грудного вскармливания и продиктованы сле-
дующими соображениями [3]:
• «грудное молоко может быть вытеснено пищей для 

прикорма, и это приведет к уменьшению выработки 
грудного молока, а, значит, и к риску недостаточного 
потребления ребенком энергии и пищевых веществ;

• грудные дети подвергаются воздействию болезне-
творных микробов, присутствующих в продуктах пита-
ния и жидкостях, которые могут быть заражены, и тем 
самым увеличивают риск диспептических заболева-
ний и, следовательно, недостаточности питания;

• угроза диспептических заболеваний и пищевых ал-
лер гий увеличивается вследствие незрелости кишеч-
ника, и из-за этого возрастает риск недостаточности 
питания;

• к матерям быстрее возвращается фертильность, т. к. 
снижение сосания груди уменьшает период, в течение 
которого подавляется овуляция».
Как видно из перечисленного, все эти аргументы 

наиболее актуальны для стран с низким уровнем жизни 
и плохими санитарно-гигиеническими условиями, где 
введение младенцу иной пищи, помимо грудного молока, 
связано в первую очередь с риском инфицирования.

В 2005 г. Американская академия педиатрии также 
высказала мнение, что «исключительно грудное вскарм-
ливание достаточно для поддержки оптимального роста 
и развития в течение приблизительно первых 6 мес 
жизни» [4].

Все эти рекомендации, сопровождаемые активной 
пропагандой грудного вскармливания и целым комп-
лексом мер по его поддержке, осуществленных ВОЗ, 
позволили значительно увеличить частоту естественного 
вскармливания детей первого года жизни. Так, в США 
в период между 2003 и 2006 г. частота исключитель-
но грудного вскармливания детей в возрасте 3 и 6 мес 
выросла с 29,6 до 33,6% и с 10,3 до 14,1%, соответст венно 
[5]. В Европе также были улучшены показатели исключи-
тельно грудного вскармливания в промежутке между 
2002 и 2007 г. [6]. В Соединенном Королевстве сравне-
ние национальных данных, собранных в 2000 и 2005 гг., 
показало, что с изменением политики в отношении груд-
ного вскармливания и прикорма произошел сдвиг в сто-
рону более позднего введения прикорма [7]. Так, доля 
детей, прикорм которым был введен в возрасте 4 мес, 
упала с 85 (примерно 1/3 из этих детей получали при-
корм до 17 нед) до 51%, а доля детей, получающих 
прикорм ранее 3 мес, уменьшилась более чем вдвое — 
с 23 до 10% [7].

Рекомендация экспертов ВОЗ для Европейского 
региона в настоящее время не является столь катего-
ричной и состоит в том, что на первом году жизни «опти-
мальным является исключительно грудное вскармлива-
ние, начиная с рождения до примерно 6 мес и не менее, 
чем в течение первых 4 мес жизни» [3]. Согласно тем же 
рекомендациям, «…некоторым детям может понадо-
биться прикорм раньше 6 мес, но вводить его до 4 мес 
не следует. На необходимость введения прикорма 
до 6 мес может указывать то, что ребенок выглядит 
голодным после неограниченного кормления грудью», 
а также недостаточная прибавка массы тела в отсут-

ствии какой-либо болезни, что должно определяться 
на основании 2–3 оценок подряд и с использованием 
рекомендованных таблиц оценки массо-ростовых пока-
зателей [3].

В согласительных документах Европейского общества 
детских гастроэнтерологов, гепатологов и нутрициологов 
(ESPGHAN) всегда подчеркивалось, что не существует 
достаточных оснований для того, чтобы не рекомендо-
вать введение прикорма в период от 4 до 6 мес на фоне 
сохранения грудного вскармливания [8]. Cогласно реко-
мендациям ESPGHAN, прикорм не должен быть введен 
в рацион ребенка ранее 17-й нед, но все дети должны 
начать прикорм с 26-й нед жизни.

Считается, что в тех случаях, когда прикорм вводится 
слишком поздно, возникает вероятность недостаточного 
поступления энергии, задержки роста и недостаточно-
сти питания, в т. ч. дефицита микронутриентов, особен-
но железа и цинка. Еще одним следствием слишком 
позднего введения прикорма является то, что может 
быть не обеспечено в срок оптимальное развитие таких 
моторных навыков, как жевание, а также эмоциональная 
составляющая питания — положительное восприятие 
ребенком нового вкуса и структуры пищи [3].

В результате, несмотря на продолжающиеся дебаты 
[7], в настоящее время период 4–6 мес приводится как 
оптимальный для введения прикорма в национальных 
рекомендациях промышленно развитых стран.

ВОЗРАСТ ВВЕДЕНИЯ ПРИКОРМА И ПОКАЗАТЕЛИ 
ФИЗИЧЕСКОГО РАЗВИТИЯ И ЗДОРОВЬЯ РЕБЕНКА 
Согласно анализу имеющихся данных, проведенному 

EFSA (European Food Safety Authority), соблюдение реко-
мендаций по исключительно грудному вскармливанию 
до 6 мес не связано с риском дефицита нутриентов 
у ребенка в тех случаях, когда мать сама полностью обе-
спечена не только макро-, но и микронутриентами — 
витаминами, минеральными веществами, длинноце-
почечными полиненасыщенными жирными кислотами 
и др. [9]. В отношении возраста введения прикорма 
в пределах диапазона между 4 и 6 мес отмечено, что 
он не имеет влияния на скорость роста (массу и дли-
ну тела) [9, 10]. В то же время позднее (после 6 мес) 
введение прикорма может привести к снижению мас-
со-ростовых показателей. Напротив, раннее (в период 
от 3 до 4 мес) введение прикорма может способство-
вать увеличению массы тела ребенка, что может иметь 
долгосрочные негативные последствия в отношении 
повышенного риска развития ожирения, диабета 2-го 
типа и сердечно-сосудистых заболеваний во взрослой 
жизни [9]. Слишком раннее введение прикорма ассоци-
ирует также с избыточной массой тела или ожирением 
у детей в двухлетнем возрасте [11].

Ниже представлена сводная таблица рекомендаций 
европейских стран в отношении сроков введения при-
корма, из которой видно, что несмотря на некоторые 
отличия в национальных рекомендациях, все научные 
сообщества и эксперты по питанию сходятся во мнении, 
что прикорм не должен вводиться ранее 4 и позднее 
6 мес жизни ребенка (табл. 1).

Исследования, проведенные за последние годы в 
отношении влияния различных сроков введения при-
корма на развитие и состояние здоровья детей, не дали 
повода к изменению существующих рекомендаций, и экс-
перты ESPGHAN подтверждают, что в настоящее вре-
мя рекомендации остаются прежними: прикорм должен 
быть введен не ранее 17 и не позднее 26 нед жизни 
ребенка [12].
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РЕКОМЕНДАЦИИ ПО ОГРАНИЧЕНИЮ 
ИСПОЛЬЗОВАНИЯ САХАРА В ПИТАНИИ 
По всей видимости, широкое применение простых 

сахаров (моно- и дисахаридов) в питании в XX в. явля-
ется глобальной ошибкой человечества. Согласно дан-
ным ВОЗ, избыточное потребление простых сахаров 
является одним из важнейших факторов, ухудшающих 
здоровье населения Земли [13]. В 2015 г. экспертами 
ВОЗ был предложен ряд мер по ограничению потребле-
ния простых сахаров, которые отражены в документе 
«Руководство по потреблению сахаров взрослыми и деть-
ми» [14]. Согласно этому документу, рекомендуется под-
держивать сниженные уровни потребления простых саха-
ров как в детском возрасте, так и на протяжении всей 
жизни: «Уровни потребления свободных сахаров взрос-
лыми и детьми следует снизить до менее 10% от общей 
калорийности потребляемых продуктов, а дальнейшее 
снижение до менее 5% обеспечит дальнейшие преиму-
щества для здоровья». Планируется ряд мер, включая 
ограничения для маркетинга и рекламы, с целью сниже-
ния потребления детьми продуктов, богатых простыми 
сахарами [15].

Именно поэтому современные продукты прикорма 
не содержат сахара, и всем нам (совместными усилиями 

родителей, педиатров и производителей детского пита-
ния) следует приучать ребенка к другим вкусам, избегая 
привычных представлений о том, что что-то вкусное для 
ребенка — обязательно сладкое.

Фруктовые соки являются продуктом с высоким есте-
ственным содержанием сахара, и еще один аргумент 
против их раннего введения был получен в исследовании 
DAISY, в которое были включены 1835 детей с гене-
тической предрасположенностью к сахарному диабету 
1-го типа, где было показано, что раннее (ранее 4 мес) 
введение прикорма (особенно фруктовых соков), так же 
как и отсроченное введение (позже 6 мес), увеличивает 
риск развития сахарного диабета [16].

ВОЗРАСТ ВВЕДЕНИЯ ПРИКОРМА 
И ПРОФИЛАКТИКА АЛЛЕРГИИ 
Важным фактором для определения оптимального 

возраста для введения прикорма является зрелость 
кишечного барьера ребенка. Недостаточная активность 
пищеварительных ферментов и высокая проницаемость 
кишечной стенки для макромолекул является фоном, 
способствующим сенсибилизации к новым чужеродным 
белкам, поэтому при определении сроков введения при-
корма большое значение сыграли исследования влияния 

Страна 
Год создания

Рекомендаций*
Рекомендуемый возраст начала введения прикорма

Бельгия 2006 4–6 мес

Чехия –
Отсутствие общих рекомендаций. Индивидуальные рекомендации в зависимости 

от здоровья и развития младенца и его специфических потребностей

Кипр – Около 6 мес, но не ранее 4 мес

Дания 2009 Около 6 мес. Если прикорм назначается раньше, то это не должно быть ранее 4 мес

Эстония 2006 После 6 мес. Ранее только по медицинским показаниям

Финляндия 2004 Индивидуально, но не позднее 6 мес

Германия – Не раньше начала 5 мес и не позднее начала 7 мес жизни

Греция – Не ранее 4 и не позднее 6 мес

Венгрия 2009 Около 6 мес, в случае недостаточной лактации — не ранее 4 мес

Ирландия 2008, 1999
Детям, находящимся на искусственном вскармливании, следует начинать прикорм 

не ранее 17 нед (около 4 мес) и не позднее 26 нед (около 6 мес)

Италия 2009 Возраст начала прикорма следует обсудить с педиатром

Латвия 2003 После 6 мес

Литва 2005 С 6 мес

Мальта – Около 6 мес

Нидерланды – Начинать с 6 мес

Новегия –
После 6 мес для детей на грудном вскармливании, при необходимости ранее, но самое 

раннее — с 4 мес. Детям на искусственном вскармливании — между 4-м и 6-м мес

Румыния –
Когда ребенок готов по своему развитию — для большинства детей в промежутке 

между 4 и 6 мес жизни. Оптимально — с 5,5 до 6 мес

Словакия 2008 Около 6 мес, но не ранее 4 мес

Словения – Не ранее 17 нед (119 дней) и не позднее 26 нед (182 дней) жизни

Испания – С 4–6 мес жизни

Швеция 2003 Около 6 мес

Великобритания 2008 Около 6 мес

Примечание. * — отсутствие ссылки на год означает отсутствие на момент публикации таблицы конкретного национального 
документа; имеются в виду рекомендации национальных министерств, а также консультантов и специалистов по питанию.

Таблица 1. Рекомендации по возрасту введения прикорма в странах Европы (по [9], приводится с сокращениями)
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различных схем введения продуктов прикорма на разви-
тие сенсибилизации и аллергии в дальнейшем. Показано, 
что введение прикорма ранее 4 мес повышает риск 
развития атопического дерматита у детей независимо 
от наличия или отсутствия аллергической предрасполо-
женности [17, 18], и в недавнем прошлом рекомендова-
лось отсроченное введение прикорма детям из группы 
риска по развитию аллергии, т. е. тем детям, у которых 
один или более ближайших родственников (отец, мать 
или сибс) страдают от аллергического заболевания. 
Однако этот подход себя не оправдал, и в последние 
годы на основании результатов проведенных исследо-
ваний и мета-анализов взгляды на возраст введения 
прикорма детям из группы риска пересмотрены [19]. 
Так, например, если в рекомендациях Американской 
 академии педиатрии 2000 г. еще предлагается отсро-
ченное введение ряда продуктов у этой категории детей 
(коровье молоко в питание ребенка рекомендуется вво-
дить после 1, куриные яйца — после 2, арахис, орехи 
и рыбу — после 3 лет) [20], то в 2008 г. были опубликова-
ны поправки к этим рекомендациям [21], заключающи-
еся в более раннем введении так называемых высоко-
аллергенных продуктов.

Поскольку в результате хорошо спланированных 
исследований, отвечающих принципам доказательной 
медицины, не было получено свидетельств в пользу того, 
что отсроченное введение продуктов прикорма (позднее 
4–6 мес) способно снизить риск аллергических реакций 
[22–24], в настоящее время достигнут консенсус специ-
алистов всех ведущих научных сообществ педиатров 
и аллергологов в отношении оптимальных сроков начала 
введения прикорма в рамках «окна толерантности» — 
в возрасте 4–6 мес [25]. Эти сроки рекомендованы как 
для детей без отягощенного семейного аллергологи-
ческого анамнеза, так и для здоровых детей из группы 
риска. Важно, что такие же данные получены и в отно-
шении продуктов, которые принято считать наиболее 
аллергенными. Именно поэтому, согласно последним 
рекомендациям EAACI по профилактике аллергии, для 
всех детей вне зависимости от атопической предраспо-
ложенности рекомендовано введение прикормов после 
4 мес в соответствии с обычной практикой введения при-
корма и национальным рекомендациям по питанию. При 
этом не рекомендуют избегать «высокоаллергенных про-
дуктов» (молоко, яйца, арахис), но и не советуют исполь-
зовать их избыточно [26]. Аналогичные рекомендации 
приведены в отечественных рекомендациях по лечению 
и профилактике аллергии у детей [27].

ИЗ «КРАТКОЙ ИСТОРИИ ПРИКОРМОВ» В РОССИИ 
В нашей стране представления о возрасте начала 

введения прикорма имеют свою историю. Так, в трудах 
Г. Н. Сперанского, Н. Ф. Филатова [28, 29] огромное зна-
чение придавалось организации грудного вскармлива-
ния младенцев. Рекомендации по введению различных 
продуктов в питание ребенка разнятся. Так, из «Краткого 
учебника детских болезней» Н. Ф. Филатова мы знаем, что 
на 7-м мес жизни ребенку, получающему грудное молоко, 
можно начинать введение таких продуктов, как бульон, 
затем цельное молоко, а на 3-й нед «отъема от груди» — 
яйцо всмятку и кашу. Дети, не получающие грудное моло-
ко, как известно, вскармливались в те времена в основ-
ном смесями, которые готовились на основе коровьего 
молока и крупяных отваров. Г. Н. Сперанский рекоменду-
ет введение соков в объеме 2–3 чайных ложек с 6-го мес 
жизни так же, как и каши, с возраста 6 мес [28]. В руко-
водстве по детскому питанию Н. К. Игнатова написано 

буквально следующее: «Прикармливать детей углеводи-
стой пищей (кашками) следует начинать не раньше 6 мес 
жизни и только в крайних случаях с 4 мес» [30]. Однако 
с 3 мес предлагается давать ребенку 1 чайную ложку 
сока в день, а с 4,5 мес — немного цельного коровьего 
молока [30].

В относительно недавнем прошлом в СССР cчи-
талось, что ребенок даже на грудном вскармливании 
с раннего возраста нуждается в «небольших пищевых 
добавках», к которым относили соки, отвары, фрук-
товые пюре и желток. Так, в руководстве «Основы 
рационального питания детей» несмотря на то, что 
введение основных видов прикорма (каши и овощного 
пюре) рекомендуется в возрасте 4–4,5 мес, введение 
соков предлагается начать с трехнедельного возраста, 
фруктового пюре — с 1,5–2 мес. С 3–3,5 мес предлага-
лось начать ведение желтка куриного яйца и не ранее 
4 мес — творога [31]. Основной идеей такого раннего 
введения прикорма было «обогащение» рациона ребен-
ка дополнительным набором питательных веществ. 
Следует отметить, что эти рекомендации принципиаль-
но не отличались от рекомендаций других стран тех лет, 
где прикорм предлагалось вводить с 3 мес, а соки — 
с 1 мес жизни [32–34].

В дальнейшем благодаря исследованиям, проведен-
ным в т. ч. и в Институте питания [35], было показано, 
что нет никаких оснований для такого раннего введе-
ния соков, и сроки введения соков в питание ребен-
ка были несколько отодвинуты. До недавнего времени 
в Российской Федерации действовала схема введения 
прикорма, разработанная Институтом Питания АМН, 
утвержденная Минздравом РФ в 1999 г. и приведен-
ная в Методических указаниях № 225 «Современные 
принципы и методы вскармливания детей первого года 
жизни» [36]. Согласно этим рекомендациям, предлага-
лись разные схемы введения прикорма детям на грудном 
и на искусственном вскармливании. При достаточной 
лактации у матери основной прикорм (овощное пюре, 
каша и др.) было рекомендовано вводить в возрасте 
4–6 мес. Однако до введения основных видов прикорма 
в рацион ребенка советовали ввести фруктовые соки 
и пюре, которые тогда обозначали как «дополнитель-
ные факторы питания», или «пищевые добавки». Таким 
образом, первым вводимым продуктом помимо грудного 
молока оставался, как и ранее, фруктовый сок, который 
рекомендовалось вводить в рацион ребенка не ранее 
3 мес. Через 2 нед после введения в рацион соков при их 
хорошей переносимости в рацион ребенка рекомендова-
лось ввести фруктовые пюре.

В соответствии с вышеуказанным документом, «в 4,5–
5,5 мес в рацион ребенка можно вводить более густую 
пищу, которую и обозначают в нашей стране термином 
«прикорм». В качестве первого прикорма предпочтитель-
нее назначать овощное пюре» [36]. Для детей, находя-
щихся на искусственном вскармливании, предлагалась 
схожая схема введения прикорма, однако считалось 
допустимым при необходимости введение отдельных 
видов прикорма в еще более ранние сроки: «В частности, 
соки и фруктовые пюре по индивидуальным показаниям 
могут быть введены не с 3 и 3,5 мес, соответственно, 
а раньше — с 1,5 и 2 мес». Это объяснялось тем, что 
«дети, находящиеся на искусственном вскармливании, 
получают в составе заменителей женского молока значи-
тельное количество «чужеродных» пищевых веществ, что 
ведет к известной адаптации ребенка к «чужеродному» 
питанию». Кефир и другие цельные неадаптированные 
кисломолочные продукты было рекомендовано вводить 
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в питание детей с возраста 6–7 мес. Проведенные в 
дальнейшем научные исследования, в т. ч. и исследова-
ния сотрудников Института питания [37, 38], а также нако-
пленный опыт привели к тому, что взгляды на возраст 
введения прикорма в нашей стране были в значительной 
мере пересмотрены.

ПРИНЯТИЕ НАЦИОНАЛЬНОГО ДОКУМЕНТА 
После нескольких лет обсуждения отечественными 

специалистами в области питания был сформирован 
согласительный документ «Национальная програм-
ма оптимизации вскармливания детей  первого года 
жизни в Российской Федерации», который был подпи-
сан директором Института питания РАМН, председате-
лем Национальной ассоциации диетологов и нутрицио-
логов академиком РАМН В. А. Тутельяном и директором 
Научного центра здоровья детей РАМН, председателем 
Исполкома Союза педиатров России академиком PAМН 
А. А. Барановым. Данный документ был утвержден на 
XVI Съезде педиатров России в феврале 2009 г. [1].

С момента его принятия документ является основным 
национальным руководством по питанию детей первого 
года жизни. И поскольку после утверждения педиатри-
ческим сообществом прошло уже более 5 лет, вызывают 
удивление случаи (как уже было отмечено) абсолютно 
недостаточной информированности педиатров в отноше-
нии его содержания. В отношении прикорма в нем даны 
четкие рекомендации: «Введение прикорма детям целе-
сообразно проводить в возрасте 4–6 мес». Тем не менее 
давшие глубокие корни в педиатрической среде уста-
ревшие рекомендации о более раннем введении соков 
до сих пор встречаются в назначениях врачей.

Основным отличием новой схемы введения прикорма 
является более позднее введение в питание ребенка 
соков и фруктовых пюре (табл. 2). Также рекомендует-
ся и более позднее (с 6 мес) введение творога, чтобы 
не допустить избыточного потребления белка, поскольку, 
согласно современной концепции пищевого программи-
рования, именно высокое потребление белка на первом 
году жизни ребенка увеличивает риск развития ожире-
ния и диабета [39].

Согласно Национальной программе, возраст начала 
введения прикорма может несколько отличаться для 
каждого ребенка: учитываются особенности развития 
пищеварительной системы, органов выделения, а так-
же особенности психомоторного развития в отноше-
нии готовности к восприятию новой пищи. В настоящих 
рекомендациях отказались от разных схем введения 
прикорма детям на грудном и искусственном вскармли-
вании, т. к. современные адаптированные молочные сме-
си содержат в своем составе достаточно большой набор 
микронутриентов. Соответственно, если ранее идеоло-
гической основой раннего введения сока как раз была 
необходимость проводить коррекцию рациона по вита-
минам и минеральным веществам, то в настоящее время 
такая необходимость отпала, и схема введения прикорма 
является единой [37]. В качестве первого основного 
прикорма детям со сниженной массой тела, а также 
при диспептических явлениях, целесообразнее назна-
чать каши, при этом предпочтение отдается продуктам 
промышленного производства, обогащенным железом, 
кальцием, цинком, йодом. Детям с избыточной массой 
тела и со склонностью к запорам прикорм начинают 
с овощного пюре.

Возможно использование продуктов домашнего 
приготовления, но все же «в питании ребенка целе-
сообразно использовать продукты и блюда прикорма 
промышленного производства, которые изготавливают 
из высококачественного сырья, соответствуют строгим 
гигиеническим требованиям и показателям безопасно-
сти, имеют гарантированный химический состав, в т. ч. 
витаминный, независимо от сезона, различную степень 
измельчения» [1, 40]. Обогащение продуктов прикорма 
пре- и пробиотиками также повышает их биологиче-
скую ценность и придает им свойства «функционального 
питания» [41].

Результаты исследований, в т. ч. проведенных в 
нашей стране [37], показывают, что изменение последо-
вательности введения различных продуктов прикорма 
не влияет на показатели развития ребенка, поэтому 
возможны различные индивидуальные схемы, в целом 
соответствующие существующим рекомендациям. При 

Наименование продуктов 

и блюд (г, мл)

Возраст, мес

4–6 7 8 9–12

Овощное пюре 10–150 170 180 200

Молочная каша 10–150 150 180 200

Фруктовое пюре 5–60 70 80 90–100

Фруктовый сок 5–60 70 80 90–100

Творог* 10–40 40 40 50

Желток, шт. - 0,25 0,5 0,5

Мясное пюре* 5–30 30 50 60–70

Рыбное пюре - - 5–30 30–60

Кефир и другие кисломолочные напитки - - 200 200

Сухари, печенье - 3–5 5 10–15

Хлеб пшеничный - - 5 10

Растительное масло 1–3 5 5 6

Сливочное масло 1–4 4 5 6

Примечание. * — не ранее 5,5 мес.

Таблица 2. Схема введения прикорма детям первого года жизни согласно Национальной программе [1]
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наличии более или менее четких ориентиров в сроках 
введения прикорма с хорошей доказательной базой 
признают, что формирование набора и ассортимента 
продуктов рациона младенца может носить индивиду-
альный характер [42]. Соки (за счет своей выcокой осмо-
лярности и содержания органических кислот) обладают 
выраженным раздражающим влиянием на желудочно-
кишечный тракт ребенка, поэтому детям с функцио-
нальными нарушениями желудочно-кишечного тракта, 
пищевой непереносимостью предпочтительно более 
позднее назначение соков. Примерное количество сока 
для ребенка первого года жизни рассчитывают исходя 
из 10 мл/кг массы тела [43].

ПСИХОМОТОРНОЕ РАЗВИТИЕ РЕБЕНКА 
И ВВЕДЕНИЕ ПРИКОРМА 
Совершенно очевидно, что для начала введения 

прикорма у ребенка должны развиться определенные 
психомоторные навыки. Это окно достижения необхо-
димого уровня развития может рассматриваться как 
некая физиологическая веха индивидуального раз-
вития, такая же как и достижение способности ходить 
и говорить [8]. На начальном этапе введения прикорма 
необходимо приучить ребенка к кормлению с ложки. 
Первоначально следует предлагать небольшое (при-
мерно 1 или 2 чайных ложки) количество пищи. Пищу 
следует давать на кончике чистой ложки, поскольку 
младенцу необходимо некоторое время, чтобы научить-
ся использовать губы для снятия пищи с ложки, а также 
научиться перемещать пищу, готовую к проглатыва-
нию, языком в заднюю часть ротовой полости. Часть 
пищи может стекать по подбородку ребенка или выпле-
вываться. Родителям нужно быть готовыми к этому, 
и это не должно рассматриваться как признак того, что 
ребенку еда не нравится. В начальный период введе-
ния прикорма кормление грудью (или смесью) должно 
продолжаться в том же объеме и с той же частотой, как 
и до этого (в период исключительного грудного вскарм-
ливания). Грудное молоко (или смесь) должны оставать-
ся главным источником энергии, пищевых веществ 
и жидкости.

После того, как ребенок привык к кормлению ложкой, 
для разнообразия рациона питания и развития двига-
тельных навыков рекомендуется добавить новые оттенки 
вкуса и консистенции за счет более плотной пищи. Если 
для приема полужидкой пищи важно угасание «рефлекса 
выталкивания ложки», то для приема более плотной пищи 
младенец должен быть способен пребывать в сидячем 
положении и устойчиво удерживать голову; необходима 
координация глаз, движений рук и рта, для того чтобы 
ребенок мог смотреть на еду, брать ее и класть в рот; 
помимо этого, ребенок должен быть в состоянии про-
глотить твердую пищу. Возраст достижения этих навы-
ков индивидуален и колеблется в достаточно широком 
диапазоне, и лишь у очень небольшого числа младенцев 
они развиваются в полной мере к 6-му мес жизни [44]. 
Именно поэтому предлагать плотную пищу, а также пищу, 
содержащую плотные кусочки, следует тогда, когда ребе-
нок к этому готов. Если все же ребенок отклоняет пред-
ложенную пищу, следует повторить попытку несколько 
позже.

Новые продукты следует вводить в питание ребенка 
постепенно. На адаптацию к новому продукту необхо-
димо отводить 1–2 нед, при этом другие новые про-
дукты в этот период в питание не вводят. Те продукты, 
которые были введены ранее, сохраняются в рационе, 
за счет чего он постепенно становится все более пол-

ным. На первом этапе введения прикорма предпо-
чтение отдают монокомпонентным продуктам. Новый 
продукт впервые включают в рацион ребенка в коли-
честве не более 5 мл (г). Его следует давать в утренние 
кормления, чтобы иметь возможность в течение дня 
оценить переносимость (появление или усиление кож-
ных высыпаний, изменение характера стула и т. п.). Если 
какие-либо нежелательные явления отсутствуют, объем 
нового продукта ежедневно увеличивают на 10–30 г 
до достижения возрастного объема блюда в течение 
5–7 сут [19].

Считают, что формирование более разнообразного 
рациона питания улучшает аппетит ребенка. Все дети 
имеют свои вкусовые предпочтения, и когда им предла-
гают разные продукты, они обычно выбирают некоторый 
определенный набор, включающий и их любимую еду. 
На предпочтения ребенка может влиять ряд органолеп-
тических свойств, таких как вкус, аромат, внешний вид 
и структура.

Полагают, что единственным врожденным предпочте-
нием у людей является предпочтение к сладкому вкусу, 
и даже новорожденные дети предпочитают сладкое. Это 
может вести к формированию устойчивого предпочтения 
сладкого вкуса, т. к. показано, что у детей вырабатыва-
ются пищевые предпочтения в зависимости от частоты 
воздействия того или иного вкуса. Отказ в дальнейшем 
от других продуктов, кроме сладких, ограничивает раз-
нообразие потребляемой ребенком пищи и питательных 
веществ [45] и формирует «нездоровый» стереотип пита-
ния [13, 14].

Очень важно, чтобы уже в период введения при-
корма ребенку было сформировано положительное 
восприятие пищи. Ни в коем случае нельзя допускать 
насильственного кормления. Принято считать, что нужно 
попробовать предложить пищу как минимум 8–10 раз. 
Показано, что явное улучшение восприятия пищи про-
исходит после 12–15-го раза [3, 45]. В связи с этим 
родителей нужно ориентировать на то, что отказ принять 
пищу — явление нормальное. Продукты следует предла-
гать неоднократно и, как показывает опыт, те продукты, 
от которых ребенок первоначально отказывается, поз-
же нередко им принимаются. Если, напротив, первона-
чальный отказ ребенка от продукта будет истолкован 
как окончательный, и продукт больше не будет предла-
гаться, то возможность расширения вкусовых ощущений 
будет потеряна.

Интересно, что в недавних исследованиях факто-
ров, влияющих на выбор родителями возраста введения 
первого прикорма, не последнюю роль играют темпера-
мент и активность самого ребенка [46, 47]. Очень важно, 
чтобы в процессе введения прикорма ребенок научился 
получать удовольствие от новой пищи. Считается, что 
дети, находящиеся на грудном вскармливании, легче 
и быстрее положительно воспринимают новую пищу, чем 
дети, находящиеся на искусственном вскармливании, 
поскольку они привыкают к более разнообразным оттен-
кам вкуса и запаха, которые передаются с материнским 
молоком [3].

НАЗНАЧЕНИЕ ПРИКОРМА ДЕТЯМ С ПИЩЕВОЙ 
АЛЛЕРГИЕЙ 
Введение продуктов прикорма детям с аллергией 

имеет свои особенности. При наличии аллергии на белки 
коровьего молока (БКМ) ребенку назначают безмолоч-
ную диету, и, соответственно, любые продукты прикорма, 
содержащие БКМ (в т. ч. молочные каши, кисломолочные 
продукты, творог), не вводят до окончания элиминаци-
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онной диеты. Также из питания исключают продукты 
из молока других животных (козье, овечье) и говяди-
ну (телятину), которые дают перекрестно-аллергические 
реакции у больных с аллергией к БКМ, а также явля-
ются самостоятельным аллергеном, вызывая тяжелые 
реакции у пациентов, толерантных к коровьему молоку 
[26, 27, 48].

Поскольку современные лечебные смеси на основе 
высокогидролизованного молочного белка и аминокис-
лот позволяют сформировать полноценный рацион 
ребенку с аллергией к БКМ, нет необходимости в более 
раннем введении прикорма, как это делалось раньше, 
поэтому в настоящее время ориентировочные сроки 
введения продуктов и блюд прикорма детям с аллер-
гией не отличаются от рекомендаций для здоровых 
детей [27]. Однако, безусловно, в каждом конкрет-
ном случае вопрос о сроках введения прикорма реша-
ется исключительно индивидуально, исходя не только 
из физиологических особенностей ребенка, но и из кли-
нической картины и фазы заболевания [19]. Первый 
прикорм — овощное пюре или безмолочная каша — 
выбирают в зависимости от нутритивного статуса ребен-
ка и характера стула [19]. Соответственно, это могут 
быть монокомпонентные пюре из овощей светлой окра-
ски — кабачков, патиссонов, цветной, белокочанной, 
брюссельской капусты, брокколи, светлоокрашенной 
тыквы. При дефиците массы тела в качестве первого 
прикорма рекомендована безмолочная безглютеновая 
каша (гречневая, кукурузная, рисовая), после введения 
которой в полном объеме на следующем этапе вво-
дятся овощи. Мясное пюре вводят в питание ребенка 
в 5,5–6 мес, предпочтение следует отдавать детским 
мясным консервам из конины, мяса кролика, индейки, 
свинины. Может быть использовано и пюре домашнего 
приготовления без бульона.

Первым фруктовым прикормом, который рекоменду-
ется детям с аллергией, является пюре из яблок или груш 
светлой окраски [19]. Однако следует помнить о том, 
что у детей даже раннего возраста возможны аллер-
гические реакции на яблоко как первые проявления 
сенсибилизации к пыльце деревьев. Из-за раздражаю-
щего влияния на желудочно-кишечный тракт введение 
фруктовых соков детям с аллергий обычно откладывают, 
особенно при наличии гастроинтестинальных проявле-
ний  аллергии.

У детей с аллергией, так же, как и у детей из группы 
риска, во избежание неспецифических реакций на пищу 
целесообразно использование продуктов прикорма с 
доказанной гипоаллергенностью. В Научном центре здо-

ровья детей (Москва) проведены исследования по оцен-
ке безопасности 13 вариантов моно- и многокомпонент-
ных продуктов прикорма торговой марки «ФрутоНяня» 
(ООО «ПРОГРЕСС», Россия). Были использованы соки 
из яблок, груш, яблок и груш, фруктовые пюре из яблок, 
из груш, из чернослива, овощные пюре из цветной капу-
сты, из брокколи, из тыквы, а также безмолочные сухие 
каши — рисовая и гречневая, и пюре из мяса индейки 
и из кролика [49]. Продукты использовали в схемах 
введения прикорма у 40 детей первого года жизни 
с легкими проявлениями атопии и из группы высоко-
го риска по развитию атопии. В данном исследовании 
с использованием клинических и иммунологических 
методов (определение общего и специфических IgE мето-
дом ImmunoCAP) была показана хорошая переносимость 
данных продуктов.

За время наблюдения у детей отсутствовали кож-
ные высыпания и выраженные дисфункции со стороны 
желудочно-кишечного тракта. Ни в одном случае не было 
отмечено повышения содержания специфических IgE 
к белкам цветной капусты, брокколи, тыквы, гречи, чер-
нослива, риса, яблока, груши, мяса кролика, индейки 
на фоне приема продуктов прикорма, содержащих эти 
белки, что подтвердило низкую иммуногенность иссле-
дованных продуктов. Результаты проведенного иссле-
дования позволяют охарактеризовать эти продукты как 
гипоаллергенные и сделать заключение о возможности 
использования их в составе лечебных диет пациентов 
с аллергическими болезнями и в питании детей из групп 
высокого риска по развитию атопии [49].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Основной принцип врачевания — «не навреди», 

по этому долг и обязанность врача — следить за дости-
жениями современной науки и совершенствовать свою 
практику. В своих назначениях прикорма необходимо 
следовать национальным рекомендациям вскармли-
вания детей  первого года жизни, сформированным 
на достаточной доказательной базе и утвержденным 
на съезде профессионального педиатрического сообще-
ства, а также активно доносить эти знания до широкой 
 общественности.
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XIX КОНГРЕСС ПЕДИАТРОВ РОССИИ 

С МЕЖДУНАРОДНЫМ УЧАСТИЕМ

«АКТУАЛЬНЫЕ ПРОБЛЕМЫ ПЕДИАТРИИ»

Москва, 12–14 февраля 2016 года

Информация Союза педиатров России

ОРГАНИЗАТОРЫ 
• Министерство здравоохранения Российской Федерации 
• Российская академия наук 
• Федеральная служба по надзору в сфере защиты прав 

потребителей и благополучия человека 
• Союз педиатров России 
• Европейская педиатрическая ассоциация EPA/UNEPSA 
• Научный центр здоровья детей Минздрава России 
• Департамент здравоохранения города Москвы 
• Первый Московский государственный медицинский 

университет имени И. М. Сеченова Минздрава России 
• Российский национальный исследовательский меди-

цинский университет имени Н. И. Пирогова Минздра-
ва России 

• Российская академия педиатрии 
• НИИ неотложной детской хирургии и травматологии 

Департамента здравоохранения города Москвы 
• Российская ассоциация детских хирургов 
• Региональный общественный фонд содействия охране 

здоровья детей «Здоровый ребенок» 
• Выставочная компания «Меткомцентр» 
• ООО «Центр международных технологий» 

ВРЕМЯ И МЕСТО ПРОВЕДЕНИЯ КОНГРЕССА 
Научная часть Конгресса:

12–14 февраля 2016 года, 9:00–18:00 
Москва, Краснопресненская набережная, 12 
Центр международной торговли, 4-й подъезд 

Церемония открытия Конгресса:

12 февраля 2016 года* в 18:00 
Москва, Краснопресненская 
набережная, 12 
Центр международной торговли 

НАУЧНАЯ ПРОГРАММА КОНГРЕССА 
«АКТУАЛЬНЫЕ ПРОБЛЕМЫ ПЕДИАТРИИ» 

• О ходе выполнения Указа Президента Российской 
Федерации от 01.06.2012 № 761 «О национальной 
стратегии действий в интересах детей на 2012–
2017 годы» 

• Педиатрическое образование: проблемы и пути 
 решения 

• Научные и практические аспекты развития профилак-
тического направления в педиатрии 

• Первичная медико-санитарная помощь детям: амбу-
латорная, стационарная, скорая и неотложная 

• Организационные и клинические аспекты оказания 
специализированной и высокотехнологичной помощи 
детям 

• Аудит качества оказания медицинской помощи детям 
• Клинические рекомендации по диагностике, лечению 

и профилактике болезней детского возраста 
• Медицинская помощь детям в образовательных уч-

реж дениях: вопросы организации, современные про-
филактические и оздоровительные технологии 

• Актуальные вопросы формирования устойчивых сте-
реотипов здорового образа жизни 

• Роль телемедицины в достижении и поддержании у 
пациентов контроля над болезнью: дистанционное 
образование, удаленное консультирование, телекон-
ференции 

• Формулярная система в педиатрии 
• Питание здорового и больного ребенка 
• Вакцинопрофилактика в педиатрии 
• Клинические исследования в педиатрии 
• Региональные особенности состояния здоровья и 

моделей оказания медицинской помощи детскому 
населению 

• Медико-социальные проблемы в педиатрии 
• Снижение предотвратимой смертности детского насе-

ления в РФ 
• О совместных проектах Российской Федерации и ВОЗ 

(WHO) 
• Профессиональная ассоциация детских врачей Рос-

сийской Федерации в поддержку инициатив ВОЗ 
(WHO) и ЮНИСЕФ (UNICEF) 

• Проблемы реанимации, интенсивной терапии, выхажи-
вания и комплексной реабилитации детей, родившихся 
с низкой, очень низкой и экстремально низкой массой 
тела. Перинатальная медицина. Неонатальная хирургия 

• Неонатальный и аудиологический скрининги. Пер-
спективы развития 

• Неотложные состояния в педиатрии и детской  хирургии 
• Новые технологии в детской хирургии 
• Охрана репродуктивного здоровья детей и подростков 
• Редкие болезни в педиатрической практике 
• Вопросы восстановительной медицины и комплекс-

ной реабилитации в педиатрической практике 
• Проблемы детской инвалидности 
• Роль медицинских сестер в медицинской помощи 

детям 
• Этико-правовые вопросы в педиатрии 
• История отечественной педиатрии 
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НЕПРЕРЫВНОЕ МЕДИЦИНСКОЕ ОБРАЗОВАНИЕ 
ПЕДИАТРОВ 
В рамках Конгресса проводятся Школы специ-

алистов с выдачей Сертификатов российского и 

международного образца. В работе школ могут при-
нять участие врачи-педиатры, а также врачи других 
специальностей, оказывающие медицинскую помощь 
детям, организаторы здравоохранения, специалисты 
в области гигиены детей и подростков. Для участия 
в работе школ необходимо до 18.01.2016 г. прислать 
по почте или e-mail (chistyakova@nczd.ru; Чистякова 
Евгения Геннадьевна) заявку c информацией об участ-
нике (Ф.И.О., дата рождения, должность, место и стаж 
работы, адрес домашний и служебный, контактный теле-
фон, e-mail).

V ЕВРАЗИЙСКИЙ ФОРУМ ПО РЕДКИМ БОЛЕЗНЯМ 
Союз педиатров России в рамках XIX Конгресса 

педиатров России проводит V Евразийский форум 
по редким болезням для педиатров, невропатологов, 
гастроэнтерологов, психологов, дефектологов, карди-
ологов, генетиков, ЛОР-врачей, хирургов, ортопедов, 
анестезиологов, врачей паллиативной службы. Форум 
включает в себя чтение лекций по современным под-
ходам к диагностике и лечению детей с редкими болез-
нями, демонстрацию клинических случаев, правовые 
аспекты. 

МЕЖДУНАРОДНЫЙ ПРЕ-КОНГРЕСС 
МАСТЕР-КЛАСС ПО ДЕТСКОЙ АЛЛЕРГОЛОГИИ 
И ИММУНОЛОГИИ 
6–7 февраля 2016 г. Союз педиатров России и кафе-

дра аллергологии и клинической иммунологии Первого 
МГМУ им. И. М. Сеченова проводят международный пре-
конгресс мастер-класс и программу повышения ква-
лификации по детской аллергологии и иммунологии, 
научная программа которых предназначена для педи-
атров, аллергологов-иммунологов, детских дерматоло-
гов, оториноларингологов, пульмонологов и всех специ-
алистов, работающих в смежных областях педиатрии. 
Планируются занятия в симуляционном центре с экспер-
тами: специалистам представится возможность принять 
участие в тренингах по оказанию неотложной помощи 
детям с аллергией.

Место проведения:

Москва, Ломоносовский проспект, 2, стр. 1, Научный 
центр здоровья детей Минздрава России, актовый зал.

МЕЖДУНАРОДНЫЙ МАСТЕР-КЛАСС 
ПО ДЕТСКОЙ РЕВМАТОЛОГИИ 
12–14 февраля 2016 г. в рамках XIX Конгресса 

Союз педиатров России совместно с кафедрой педи-
атрии и детской ревматологии Первого МГМУ 
им. И. М. Сеченова, проводят международный мастер-

класс и программу повышения квалификации по дет-
ской ревматологии, научная программа которых пред-
назначена для педиатров, кардиологов, ревматологов 
и врачей других лечебных специальностей. Мастер-
класс призван повысить информированность врачей 
об особенностях ранней диагностики и терапии ревма-
тических болезней у детей.

IX МЕЖДУНАРОДНЫЙ ФОРУМ ДЕТСКИХ 
ХИРУРГОВ С МАСТЕР-КЛАССОМ 
13–14 февраля 2016 г. в рамках XIX Конгресса педи-

атров России Союз педиатров России, Российская ассо-
циация детских хирургов и Первый МГМУ им. И. М. Сече-
нова проводят IX Международный форум детских 
хирургов, посвященный актуальным вопросам и про-
блемам детской колопроктологии. Научная программа 
предназначена для детских хирургов, гастроэнтерологов 
и колопроктологов. Симпозиумы форума станут состав-
ной частью программы повышения квалификации кафе-
дры детской хирургии и урологии-андрологии Первого 
МГМУ им. И. М. Сеченова.

IV ВСЕРОССИЙСКАЯ КОНФЕРЕНЦИЯ 
С МЕЖДУНАРОДНЫМ УЧАCТИЕМ «НЕОТЛОЖНАЯ 
ДЕТСКАЯ ХИРУРГИЯ И ТРАВМАТОЛОГИЯ» 
12–14 февраля 2016 г. в рамках XIX Конгресса педи-

атров России пройдет IV Всероссийская конференция 
по неотложной детской хирургии и травматологии, орга-
низованная отделением неотложной хирургии и травм 
детского возраста НЦЗД Минздрава России совместно 
с НИИ неотложной детской хирургии и травматологии 
(НИИ НДХиТ) Департамента здравоохранения города 
Москвы.

11 февраля пройдут пре-конгресс мастер-классы 
по ранней реабилитации при травмах и школа-семи-
нар для педиатров «Хирургические маски в неотложной 
 педиатрии».

14 февраля состоится уже традиционная конферен-
ция «Восстановление поврежденного мозга», на кото-
рую приглашаются специалисты различных направлений 
нейронауки. В этом году мероприятие будет посвяще-
но одной из сложнейших проблем — фармакотерапии, 
направленной на восстановление функции мозга.

VI ФОРУМ ДЕТСКИХ МЕДИЦИНСКИХ СЕСТЕР 
12–14 февраля 2016 г. в рамках Конгресса прой-

дет VI Форум детских медицинских сестер.

КОНФЕРЕНЦИЯ МОЛОДЫХ УЧЕНЫХ 
В рамках Конференции молодых ученых XIX Конгрес са 

педиатров России будет организован специальный пре-

конгресс мастер-класс для молодых ученых, который 
пройдет 10–11 февраля 2016 года. Программа меро-
приятия также включает Конкурс научных работ, кото-
рый будет проходить в дни работы Конгресса.
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Национальная программа оптимизации 

питания детей в возрасте от 1 до 3 лет 

в Российской Федерации

Пресс-релиз

2 декабря 2015 г. в Научном центре здоровья детей состоялось заседание Клуба экспертов, посвященное началу 
реализации в Российской Федерации Национальной программы оптимизации питания детей в возрасте от 1 до 3 лет. 
Программа направлена на реализацию Глобальной стратегии в области здоровья женщин, детей и подростков, при-
нятой Всемирной организацией здравоохранения. На совещании присутствовали ведущие специалисты-педиатры, 
детские диетологи и гастроэнтерологи, руководители педиатрических кафедр — представители почти 50 городов 
нашей страны от Калининграда до Владивостока. Мероприятие проходило под эгидой Союза педиатров России при 
поддержке компании «Нутриция». 

1000 первых дней жизни — критический период в 
жизни ребенка, когда питание и другие внешние факто-
ры, имеющие эпигенетическое влияние, определяют пути 
реализации генетической программы, программируют 
будущее здоровье. Именно поэтому питание человека, 
особенно рацион ребенка в возрасте до 3 лет жизни, — 
важная составляющая профилактической медицины. 
По данным Союза педиатров России, детские врачи 
зачастую недостаточно компетентны в вопросах питания 
своих пациентов в возрасте 1–3 лет. Детей после одного 
года быстро переводят на взрослый (семейный) стол, 
что не соответствует возможностям пищеварительной 
системы и нередко приводит к избыточному поступле-
нию основных пищевых веществ или к дефициту микро-
нутриентов и, как следствие, к нарушениям пищевого, 
нервно-психического и иммунного статуса, развитию 
алиментарно-зависимых состояний, дисфункциям желу-
дочно-кишечного тракта.

По результатам изучения фактического питания почти 
2000 детей в возрасте 12–35 мес в Российской Феде-
рации получены данные о том, что рацион питания боль-
шинства из них не сбалансирован: в недостаточном коли-
честве присутствуют ценные пищевые продукты, такие 
как мясо, молочные продукты, фрукты, овощи, специ-
ализированное детское питание. При этом отмечается 
высокое потребление сладких блюд и «недетских» продук-
тов — пиццы, пельменей, сосисок, соусов, чипсов, слад-
ких газированных напитков и др. Подобные нарушения 
пищевого поведения оказывают неблагоприятное влия-
ние на обмен веществ, состояние органов пищеварения, 
приводят к недостаточному/избыточному потреблению 
ряда ингредиентов, что может стать причиной избыточ-
ной массы тела уже в раннем возрасте.

Цель принятой программы заключается в оптими-
зации питания детей от 1 до 3 лет как важного факто-
ра улучшения здоровья детского населения Российской 
Федерации и формирования здоровья нации. Программа 
представляет собой логичное продолжение Национальной 
программы оптимизации вскармливания детей перво-
го года жизни, принятой в 2009 г. на Съезде педиатров 
России.

Работа над проектом данной программы была нача-
та по инициативе Союза педиатров России более 3 лет 
назад. Идея создания такого документа получила актив-
ную поддержку со стороны специалистов всей России: 
более 90% врачей признались, что чувствуют в нем 
острую необходимость.

Среди основных задач Программы — разработка 
научно обоснованных подходов к организации питания 
детей от 1 до 3 лет и создание практических рекоменда-
ций по рациональному питанию детей в этом возрасте. 
Безусловно, для реализации проекта необходимо раз-
работать единую программу обучения и совершенство-
вания знаний по вопросам питания детей 2–3-го года 
жизни для студентов высших учебных заведений, врачей-
педиатров, организаторов здравоохранения, педагогов, 
психологов. Необходимо совершенствовать нормативно-
методические документы по организации питания детей 
от 1 до 3 лет с учетом новых данных и принципов, зало-
женных в Программу.

В научной дискуссии Клуба экспертов приняли 
участие заместитель директора НЦЗД член-корр. РАН 
Л.С. Намазова-Баранова; руководитель отделения 
питания здорового и больного ребенка НЦЗД проф., 
докт. мед. наук Т.Э. Боровик; заведующая кафедрой 
педиат рии РМАПО проф., докт. мед. наук И.Н. Захарова; 
главный специалист лаборатории возрастной нутрици-
ологии НИИ питания докт. мед. наук М.В. Гмошинская; 
главный научный сотрудник отделения питания здо-
рового и больного ребенка НЦЗД докт. мед. наук 
В.А. Скворцова; заведующая лабораторией специаль-
ной психологии и коррекционного обучения НЦЗД докт. 
пед. наук С.Б. Лазуренко; научный директор компа-
нии «Нутриция» канд. мед. наук А.В. Суржик; главный 
педиатр Северо-Западного округа проф., докт. мед. 
наук Е.М. Булатова (Санкт-Петербург); профессор кафе-
дры госпитальной педиатрии КГМА докт. мед. наук 
Н.В. Рылова (Казань); доцент кафедры педиатрии АГМУ 
Д.С. Фуголь (Барнаул); заведующая кафедрой про-
педевтики детских болезней УрГМУ проф., докт. мед. 
наук Н.Е. Санникова (Екатеринбург); главный диетолог 
Краснодарского края М.Л. Макаренко (Краснодар) и др.
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В каждом выступлении подчеркивалась важность 
правильной организации питания. Помимо общих, обсуж-
дались также и частные вопросы организации питания 
детей 1–3 лет, такие как профилактика нарушений пище-
вого поведения, избыточной массы тела и ожирения, 
диетотерапия при склонности к запорам и дефицитных 
состояниях.

Кроме медицинских вопросов, на совещании было 
уделено внимание психолого-педагогическим аспектам. 
Так, в докладе М. С. Ртищевой рассматривались роль 
семьи в формировании пищевого поведения на каждом 
возрастном этапе развития ребенка, социально-психоло-
гические предпосылки нарушений пищевого поведения 
у детей, наиболее частые ошибки родителей.

В своем выступлении Л. С. Намазова-Баранова отме-
тила: «Значимость принятия Национальной программы 
по оптимизации питания детей в возрасте от 1 до 3 лет 
трудно переоценить. Но это только первый этап, и теперь 
нам предстоит большая работа по внедрению рекоменда-
ций. Одним из направлений работы будет внесение поло-
жений документа в образовательные программы меди-
цинских вузов и постдипломного образования. Важно 
сделать так, чтобы использование принципов рацио-
нального питания вошло в ежедневную практику, активно 
пропагандировалось педиатрами. Это будет способство-
вать повышению осведомленности родителей в вопросах 
питания. Мы верим, что эти и другие шаги позволят нам 
оптимизировать рацион детей 1–3 лет и снизить рас-
пространенность алиментарно-зависимых заболеваний 
в детском возрасте».

На закрытии конференции проф. Т. Э. Боровик резюми-
ровала, что успешная реализация принципов Про граммы 
возможна только при условии консолидации усилий всех, 
чья деятельность тем или иным образом оказывает вли-
яние на здоровье детей, а именно представителей меди-
цинской науки, разрабатывающих новые подходы к орга-
низации питания и профилактике алиментарно-зависимых 
заболеваний; педиатров, ежедневно сталкивающихся 
с вопросами родителей; медицинской администрации, 
организаторов здравоохранения, педагогов детских 
дошкольных учреждений, психологов, сотрудников систе-
мы профессионального образования. Для реализации 
программы необходима поддержка социально ответствен-
ного бизнеса. Велика роль средств массовой информации.

На пресс-конференции для представителей СМИ, 
предшествовавшей работе Клуба экспертов, были пред-
ставлены основные положения Программы. Особая заин-
тересованность со стороны журналистов — свидетель-
ство недостатка информации о питании детей старше 
одного года, подтвердившая острую актуальность при-
нятого документа.

В завершении конференции состоялось символиче-
ское принятие Манифеста, отражающего цели и задачи 
Программы. Все специалисты оставили свои подписи 
на Манифесте в знак личного намерения и готовно-
сти к активному внедрению установленных рекомен-
даций, а также привлечению внимания коллег-врачей 
и широкой общественности к вопросам питания детей 
2–3-го года жизни.
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Резолюция Экспертного совета
по определению тактики ведения пациентов 

с гипофосфатазией по итогам заседания 

от 21 ноября 2015 г., г. Москва

Пресс-релиз

21 ноября 2015 г. в Москве под председательством главного специалиста по медицинской генетике Минздрава РФ 
профессора С. И. Куцева и главного специалиста по детской эндокринологии Минздрава РФ члена-корреспондента 
РАН, профессора В. А. Петерковой состоялось заседание Экспертного совета с международным участием по опреде-
лению основных положений тактики ведения пациентов и оптимизации подходов к лечению редкого наследственного 
заболевания — гипофосфатазии (ГФ). Экспертный совет включил в себя генетиков, детских эндокринологов, ортопе-
дов, детских нефрологов и врачей других специальностей. Международный эксперт представил опыт лечения и так-
тику ведения пациентов в ведущих мировых клиниках, отечественные специалисты продемонстрировали собствен-
ную компетентность в решении вопроса; также были проанализировали возможные пути оказания своевременной 
помощи больным ГФ. Участники Экспертного совета, обсудив современные представления о редком наследственном 
заболевании, сформулировали основные принципы тактики ведения пациентов с ГФ. Работа Экспертного совета 
завершилась принятием резолюции.

Цель. Определить основные положения тактики веде-
ния пациентов с ГФ, касающиеся:
1) критериев назначения ферментозаместительной те-

рапии больным ГФ;
2) мониторинга пациентов на терапии; критериев оцен-

ки динамики состояния пациентов;
3) критериев мониторинга пациентов, не получающих 

патогенетического лечения.
Определение. ГФ — редкое, тяжелое, прогрессирую-

щее, в ряде случаев потенциально смертельное наслед-
ственное метаболическое заболевание, обусловленное 
дефицитом щелочной фосфатазы (ЩФ), которое возника-
ет из-за мутации в гене ALPL, кодирующем неспецифиче-
ский тканевой изофермент ЩФ. Дефицит активности ЩФ 
ведет к нарушениям регуляции обмена фосфата и каль-
ция, гипоминерализации костей, нарушениям со стороны 
скелета (деформация и разрушение костей) и полиор-
ганным осложнениям. Клиническими признаками также 
могут быть болевой синдром и выраженная мышечная 
слабость, дыхательная недостаточность, судороги, нару-
шение функции почек, нарушение двигательной функции, 
а также потеря зубов. Начало заболевания возможно 
в любом возрасте, начиная с внутриутробного периода. 
Степень выраженности симптомов может варьировать 
от умеренных до тяжелых форм, приводящих к инвалид-
ности во взрослом возрасте. Наиболее тяжелые слу-
чаи наблюдают при возникновении заболевания у плода 
(перинатальная форма) и в младенчестве (инфантильная 
форма — до 6 мес). В таких ситуациях смертность может 
достигать 90–100%.

Диагноз ГФ может быть заподозрен у любого пациен-
та при обнаружении у него снижения активности ЩФ (учи-
тывая возрастно-половые нормы) и наличии клинической 
картины заболевания. Высокое содержание субстратов 
ЩФ, в частности пиридоксаль-5-фосфата (активной фор-
мы витамина В6), может использоваться для подтвержде-
ния диагноза. Генетический анализ, согласно современ-
ным подходам, служит важным критерием диагностики, 
его проведение желательно для постановки диагноза.

В настоящее время единственным способом патоге-
нетического лечения ГФ является ферментозамести-
тельная терапия (ФЗТ) асфотазой � — специфичной 
рекомбинантной ЩФ, при использовании которой в меж-

дународных клинических исследованиях была проде-
монстрирована эффективность на фоне относительной 
безопасности. Отмечены улучшение метаболических 
показателей (содержание субстратов щелочной фосфа-
тазы), значительное улучшение рентгенологической кар-
тины, а также минерализации костей, скорости роста 
и состояния опорно-двигательной функции у пациентов 
с ГФ. Асфотаза � зарегистрирована во многих странах 
мира — Европе, США, Канаде и Японии. Ожидаемая реги-
страция этого орфанного препарата в России — крайне 
важное событие, поскольку российские пациенты также 
нуждаются в доступе к жизнеспасающей терапии.

Учитывая численность населения РФ, а также пред-
полагаемую распространенность тяжелых форм ГФ 
(1:150 000), примерно 1000 человек могут нуждаться 
в лечении. В настоящее время существует ограниченный 
доступ российских пациентов к ФЗТ: участие в клиниче-
ском исследовании (дети до 6 лет с инфантильной формой 
заболевания), а также индивидуальный доступ к лечению 
по жизненным показаниям. На данный момент уже име-
ется первый положительный опыт лечения пациентов с ГФ 
в России, поэтому возникла необходимость в общепри-
нятых критериях мониторинга за состоянием пациентов.

В связи с разнообразием клинических признаков ГФ, 
степени их выраженности, а также разным возрастом 
манифестации симптомов требуют разработки и система-
тизации критерии начала терапии, которая должна быть 
направлена на снижение смертности и инвалидизации 
пациентов с ГФ, а также на улучшение качества жизни 
этих больных.

С учетом вышеизложенного, эксперты считают необ-
ходимым рекомендовать следующие принципы тактики 
ведения больных ГФ.
1. Критериями для начала ФЗТ являются (обозначая, 

но не ограничиваясь) перечисленные ниже.

• Нуждаются в ФЗТ в безотлагательном порядке:
— дети с перинатальной и инфантильной фор-

мой ГФ;
— дети до 3 лет с клиническими признаками ГФ.

• Нуждаются в ФЗТ в срочном порядке:
— дети с аномалиями со стороны костной систе-

мы (при наличии 1 и более симптомов): нару-
шения формирования скелета, рахитоподоб-
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ные изменения, рецидивирующие переломы 
(более 1+), атипичные переломы (не соответ-
ствующие тяжести травмы, плохо заживающие 
переломы; более 2+);

— дети с системными нарушениями, вызванны-
ми ГФ (при наличии 1 и более симптомов):  
задержка в физическом развитии, отставание 
в развитии моторных функций, двигательные 
нарушения (в т. ч. «утиная» походка), некон-
тролируемый хронический болевой синдром, 
повреждение почек, использование специаль-
ных вспомогательных устройств (для передви-
жения/фиксации и др.);

— дети с другими симптомами, связанными с ГФ, 
являющимися причиной стойких расстройств 
функций организма.

• Нуждаются в плановой ФЗТ:
— дети с нарушениями со стороны костной систе-

мы (при наличии 1 и более симптомов): ати-
пичные переломы (не соответствующие тяже-
сти травмы, плохо заживающие переломы; 
более 1+), изменения костей, вызванные нару-
шением их минерализации по данным рентге-
нографии и/или денситометрии (остеомаля-
ция, остеопения, остеопороз и т. п.);

— дети с системными нарушениями, вызванны-
ми ГФ (при наличии 1 и более симптомов):  
мышечная слабость, частично или полностью 
контролируемый болевой синдром, гиперкаль-
циемия, гиперкальциурия, преждевременная 
потеря зубов, поражение суставов;

— дети с другими симптомами, связанными с ГФ, 
потенциально являющимися причиной стойких 
расстройств функций организма;

— взрослые с симптомами ГФ, являющимися при-
чиной стойких расстройств функций организма.

• Нуждаются в мониторинге (в данный момент 
не получают ФЗТ):
— дети старше 3 лет, у которых на момент пол-

ного обследования не выявлено субъектив-
ных и объективных клинических изменений, 
вызванных ГФ;

— взрослые, у которых на момент полного обсле-
дования не выявлено субъективных и объек-
тивных клинических изменений, вызванных ГФ;

— пациенты с одонтоформой ГФ без признаков 
стойких расстройств функций организма.

2.  Мониторинг пациентов на терапии должен реко-

мендоваться по следующим критериям оцен-

ки динамики состояния пациентов (обозначая, 

но не ограничиваясь).

• Жалобы и динамика жалоб с использованием 
визу ально-аналоговых шкал.

• Антропометрические данные (измерение длины 
и массы тела, обхвата запястья, окружности голо-
вы и грудной клетки — для детей).

• Дыхательная функция посредством изучения ста-
туса респираторной поддержки (у детей с дыха-
тельной недостаточностью).

• Основные показатели функции сердечно-сосуди-
стой системы.

• Показатели внутричерепного давления.
• Состояние костно-мышечной системы, включая 

суставы.
• Мышечная сила.
• Крупная, мелкая моторика и когнитивное разви-

тие по шкалам развития (для детей).

• Содержание пиридоксальфосфата в плазме.
• Концентрация кальция в крови и моче,  25(ОН)2D — 

в сыворотке крови.
• Наличие очагов эктопической кальцификации.
• Рентгеновские снимки с использованием коли-

чественной шкалы оценки общего впечатле-
ния изменения рентгенологических признаков 
(RGI-C) и шкалы оценки степени тяжести рахита 
(RSS).

• Показатели денситометрии (у детей старше 5 лет 
и взрослых).

• Осмотр органов полости рта: зубов — с целью 
оценки их выпадения/прорезывания; тканей 
пародонта.

• Нежелательные явления.
• Местные реакции в области инъекций препарата.
• Показатели качества жизни по вопросникам в 

соответствии с возрастом.
 Мониторинг пациентов на терапии рекомендуется 
проводить у детей до 3 лет не реже 1 раза в 3 мес; 
у детей старше 3 лет и взрослых — не реже 1 раза 
в 6 мес (в первые полгода терапии — не реже 1 раза 
в 3 мес).
 Временная отмена ФЗТ возможна в случае возникно-
вения серьезных нежелательных явлений, однознач-
но связанных с препаратом. У детей ФЗТ необходимо 
проводить минимум до 18-летнего возраста. Вопрос 
о снижении дозы или отмене лечения во взрос-
лом возрасте рекомендуется решать на основании 
достижения функционального состояния организ-
ма, соответствующего возрастно-половым нормам. 
Необходим тщательный мониторинг, особенно в пер-
вый год после снижения дозы или отмены препарата. 
При ухудшении состояния или выявлении симптомов, 
связанных с ГФ, потенциально являющихся причи-
ной стойких расстройств функций организма, свое-
временно решить вопрос о восстановлении режима 
терапии.

3.  Критерии мониторинга пациентов, не получаю-

щих лечение, те же, что и для пациентов на тера-

пии (обозначая, но не ограничиваясь).

 Мониторинг рекомендуется проводить у детей не реже 
1 раза в 6–12 мес, у взрослых — 1 раз в год. При 
ухудшении состояния или наличии симптомов, связан-
ных с ГФ, потенциально являющихся причиной стой-
ких расстройств функций организма, рекомендуется 
свое временно решить вопрос о начале ФЗТ.

4.  Необходимо разработать методические рекомен-

дации по тактике ведения пациентов с ГФ с под-

робным описанием методов исследования и оцен-

ки состояния больных.

5.  Учитывая важность своевременной диагностики 

и лечения ГФ в перинатальном, неонатальном 

и раннем детском возрасте в связи с высоким 

уровнем смертности при этих формах заболе-

вания, рекомендуется активно проводить науч-

ные и образовательные мероприятия среди 

врачей. Рассмотреть возможность проведения 

Экспертного совета на тему диагностики ранних 

форм ГФ и обозначить возможные пути решения 

проблемы.

Резолюция, принятая участниками совета экспер-
тов, будет опубликована в журналах, на сайтах по соот-
ветствующим терапевтическим областям и направлена 
в региональные органы здравоохранения и профильным 
специалистам.
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ПРЕДСЕДАТЕЛИ:
Сергей Иванович Куцев 

Д.м.н., профессор 
Главный специалист по медицинской генетике 
Минздрава РФ 
Директор ФГБНУ «Медико-генетический 
научный центр» 

Валентина Александровна Петеркова 

Член-корр. РАН, д.м.н., профессор 
Главный специалист по детский эндокринологии 
Минздрава РФ 
Заместитель директора ФГБНУ 
«Эндокринологический научный центр» 

Чумакова Ольга Васильевна 

Д.м.н., профессор 
Заместитель директора Департамента 
медицинской помощи детям и службы 
родовспоможения Минздрава РФ 

ЭКСПЕРТЫ:
Dr. Raja Padidela, 

Co-leading pediatric endocrinologist, 
Royal Manchester Children’s Hospital, UK 

Алиса Витальевна Витебская 

К.м.н.
Заведующая детским эндокринологическим 
отделением университетской детской клиники 
Первого МГМУ им. И. М. Сеченова 

Екатерина Юрьевна Захарова 

Д.м.н., профессор 
Заведующая лабораторией наследственных 
болезней обмена ФГБНУ «Медико-генетический 
научный центр» 

Ирина Николаевна Захарова 

Д.м.н., профессор, заслуженный врач РФ 
Заведующая кафедрой педиатрии РМАПО 
Минздрава РФ 
Главный педиатр Центрального федерального 
округа РФ 

Виктор Васильевич Зубков 

Д.м.н., профессор 
Заведующий отделом неонатологии и педиатрии 
ФГБУ НЦАГиП им. В. И. Кулакова Минздрава РФ 

Наталья Юрьевна Калинченко 

К.м.н.
Ведущий научный сотрудник ФГБНУ 
«Эндокринологический научный центр» 

Алла Сергеевна Киреева 

Врач-педиатр высшей категории 
Заведующая нефрологическим отделением 
Амурской областной детской клинической 
больницы 

Лариса Петровна Кисельникова 

Д.м.н., профессор 
Заведующая кафедрой детской терапевтической 
стоматологии МГМСУ им. А. И. Евдокимова 
Минздрава РФ 

Евгений Викторович Мельченко 

К.м.н.
Врач травматолог-ортопед 
Научно-исследовательский детский ортопедический 
институт им. Г. И. Турнера 

Иван Фёдорович Острейков 

Д.м.н., профессор 
Заведующий кафедрой анестезиологии, 
реаниматологии и токсикологии детского возраста 
РМАПО Минздрава РФ 
Главный внештатный детский анестезиолог-
реаниматолог Департамента здравоохранения 
г. Москвы 

Наталья Леонидовна Печатникова 

Руководитель городского Центра орфанных 
и других редких заболеваний детей и подростков 
на базе Морозовской детской городской 
клинической больницы Департамента 
здравоохранения г. Москвы 

Светлана Семёновна Родионова 

Д.м.н., профессор 
Руководитель Научно-клинического центра 
остеопороза ФГБУ «Центральный научно-
исследовательский институт травматологии 
и ортопедии им. Н. Н. Приорова» 

Сергей Олегович Рябых 

Д.м.н.
Заведующий лабораторией патологии осевого 
скелета и нейрохирургии, детский хирург, 
травматолог-ортопед 
ФГБУ «РНЦ «Восстановительная травматология 
и ортопедия» им. акад. Г. А. Илизарова» 
Минздрава РФ 

Анатолий Николаевич Тюльпаков 

Д.м.н., профессор 
Заведующий детским эндокринологическим отделением 
ФГБНУ «Эндокринологический научный центр» 



Научный центр здоровья детей — уникальный 
педиатрический центр с инновационной техно-
логической и научной инфраструктурой, являю-
щийся крупнейшим образовательным центром 
послевузовского профессионального образова-
ния детских врачей (педиатров и детских хирур-
гов) России и стран СНГ.

В 2013 г. на базе Центра открыт современный 
высокоспециализированный компьютеризиро-
ванный симуляционно-тренинговый центр. Центр 
оснащен современным оборудованием: роботы-
симуляторы (PediaSIM, BabySIM), виртуальные 
симуляторы (ЛапСим, ВиртуОрт), педиат рические 
манекены (НЬЮБОРН, ВиртуБэби, ТравмаКинд 

и др.), респираторный тренажер (ТестЧест), меди-
цинские видеотренажеры для лапароскопии, 
муляжи и фантомы для отработки практических 
навыков различной сложности. Пять учебных 
классов снабжены видеокамерами и объедине-
ны в сеть, изображение из них транслируется 
в зал дебрифинга. В ходе тренингов манеке-
ны-имитаторы высочайшего уровня позволяют 
создать множество приближенных к реальности 
клинических ситуаций, овладеть мануальны-
ми навыками оказания базовой и экстренной 
медицинской помощи детям в возрасте до 5 лет, 
смоделировать принципы оказания экстренной 
посиндромной терапии.

Тематические курсы: *

•  базовая и расширенная сердечно-легочная 
реанимация (основы тренинга PALS);

•  нарушения сердечного ритма и антиаритмиче-
ская терапия;

•  острая дыхательная недостаточность и респи-
раторная терапия;

•  первая помощь при неотложных состояниях 
в педи атрии;

•  оказание помощи при травмах у детей;
•  эндоскопическая хирургия;
•  отработка навыков наложения детских швов 

и основ десмургии.

Преподаватели-тренеры:

•  высококвалифицированные специалисты 
Центра, ежедневно оказывающие неотлож-
ную помощь (педиатрическую, хирургическую, 
реанимационную) детям, 

•  профессионалы, имеющие специализацию 
в неонатологии, анестезиологии-реанимато-
логии, пульмонологии, аллергологии, нефро-
логии, хирургии, ортопедии и др.
В рамках программы подготовки националь-

ных кадров стран-участниц российского про-
екта по реализации Мускокской инициативы 
в 2014 году на базе Центра проведено 5 обучаю-
щих научно-практических семинаров.

* — с выдачей сертификатов государственного (российского и международного) образца. 

Более подробная информация по адресу: simcenter@nczd.ru                      www.nczd.ru

Симуляцонно-тренинговый центр Научного центра здоровья детей


