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Резюме
Введение. Основная терапия фенилкетонурии – это специализированная диета с ограничением натурального белка, соот-
ветственно, и фенилаланина, с назначением специализированных продуктов лечебного питания на основе аминокислот без 
фенилаланина. Диетотерапия назначается сразу, как только выявляется гиперфенилаланинемия. Очень важно продолжать 
лечение пожизненно, не менее важно, чтобы пациенты сохраняли постоянную приверженность лечению. Однако данная 
терапия существенно ограничивает потребление натуральной пищи и обязывает применять аминокислотные смеси, поэтому 
у подавляющего большинства пациентов в подростковом и взрослом возрасте возникают трудности соблюдения диеты, они 
отказываются от специализированных продуктов и переходят на обычное питание. Данная ситуация приводит к постепен-
ному развитию длительной метаболической декомпенсации и интоксикации высокими концентрациями фенилаланина 
и его производных. Особенно это опасно для женщин фертильного возраста с диагнозом «классическая фенилкетонурия», 
которые планируют беременность или беременны. Гипофенилаланиновая диета с контролем уровня фенилаланина в крови – 
основной принцип профилактики синдрома материнской фенилкетонурии. Однако часто калорийность рациона, потреб-
ность в жирах и углеводах невозможно компенсировать назначением одного специализированного продукта лечебного 
питания или естественными продуктами питания. Использование для лечения пациенток с фенилкетонурией во время 
беременности схем из двух специализированных продуктов лечебного питания позволяет предотвратить метаболическую 
катастрофу и защищает плод от тератогенного воздействия. 
Результаты. Приведен пример комбинации специализированных продуктов лечебного питания, обеспечивающих и повы-
шенное содержание белкового эквивалента, и восполнение потребности в макро- и микронутриентах. 
Ключевые слова: наследственные болезни обмена, гиперфенилаланинемия, фенилкетонурия, скрининг, синдром материн-
ской фенилкетонурии, специализированный продукт лечебного питания, гипофенилаланиновая диета
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Abstract 
Background. The main therapy for phenylketonuria is a specialised diet with restriction of natural protein, respectively phenylalanine 
with the prescription of specialised therapeutic foods based on amino acids without phenylalanine. Diet therapy is prescribed as soon as 
hyperphenylalaninaemia is detected. It is very important to continue treatment for life, and it is equally important that patients maintain 
ongoing adherence to treatment. However, this therapy significantly limits the consumption of natural foods and requires the use of amino 
acid mixtures, so the vast majority of patients in adolescence and adulthood have difficulty following the diet, giving up specialised foods 
and switching to a normal diet. This situation leads to the gradual development of prolonged metabolic decompensation, and intoxication 
with high concentrations of phenylalanine and its derivatives. This is especially dangerous for women of fertile age diagnosed with classical 
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Г иперфенилаланинемия (ГФА) – 
гетерогенная группа заболева-
ний с аутосомно-рецессивным 
типом наследования, обуслов-

ленных нарушением обмена незаме-
нимой аминокислоты фенилаланина 
(ФА), которая поступает в организм 
с белковой пищей.

Фенилкетонурия (ФКУ), она же 
классическая ФКУ, или зависимая 
от фенилаланингидроксилазы (ФАГ) 
ГФА (МКБ 10 – Е70.0), – это ГФА, обу-
словленная недостаточностью актив-
ности фермента ФАГ и приводящая 
к накоплению в организме ФА и про-
дуктов его метаболизма. Классическая 
ФКУ составляет около 97% от всех 
выявленных ГФА [1].

Клинические проявления ФКУ зависят 
в первую очередь от сроков начала тера-
пии, а также от характера мутации, опре-
деляющей степень повреждения фер-
мента. Без своевременной диагностики 
и эффективной терапии у большинства 
пациентов с выраженным дефицитом 
ФАГ развивается тяжелое поражение 
нервной системы, в то время как выяв-
ление ГФА у новорожденного позволяет 
начать лечение на доклиническом этапе 
и не приводит к развитию осложнений 
и инвалидизации пациента [2].

Программа неонатального скри-
нинга на ГФА начала осуществляться 
в СССР с 1980 г., и сейчас в Российской 
Федерации проводится массовое обсле-
дование новорожденных в рамках про-
граммы расширенного неонатального 
скрининга. Первым заболеванием, 
с которого стартовала программа мас-
сового обследования новорожденных 
в мире, была ФКУ, или ФАГ-зависимая 
ГФА. Частота ГФА среди населения 
планеты значительно варьирует в 
зависимости от популяции: от 1:2600-

1:4370 в Турции до 1:80 500-1:143 000 
в Японии [3]. 

Наибольшая распространенность 
заболевания отмечена среди предста-
вителей европеоидной расы. По дан-
ным Европейских центров скрининга 
ГФА, ее частота в восточно-европей-
ской популяции выше, чем в попу-
ляциях запада и юго-запада Европы. 
В Ирландии, например, она составля-
ет 1:4500, а в скандинавских странах 
частота ГФА исключительно низка, 
особенно в Финляндии (1:71 000) 
и Швеции (1:43 230). В России, согласно 
результатам неонатального скрининга, 
частота ГФА составляет 1:7000 и колеб-
лется в различных регионах от 1:3000 
в Карачаево-Черкессии до 1:18 000 
в Республике Тыва. В Санкт-Петербурге 
ГФА диагностируется у 1 из 7600 ново-
рожденных, в Москве – у 1 из 5600 [4-9].

Основная терапия ФКУ – это специ-
ализированная диета с ограничением 
натурального белка, соответственно, 
и ФА, с назначением специализиро-
ванных продуктов лечебного питания 
(СПЛП) на основе аминокислот без ФА. 
Диетотерапия назначается сразу, как 
только выявляется ГФА [10-11].

Очень важно продолжать лечение 
пожизненно, и не менее важно, чтобы 
пациенты сохраняли постоянную 
приверженность к нему. Однако дан-
ная терапия существенно ограничи-
вает потребление натуральной пищи 
и обязывает применять аминокислот-
ные смеси, поэтому у подавляющего 
большинства пациентов в подростковом 
и взрослом возрасте возникают труд-
ности с соблюдением диеты. Больные 
отказываются от специализирован-
ных продуктов и переходят на обычное 
питание, что приводит к постепенному 
развитию длительной метаболической 

декомпенсации и интоксикации высо-
кими концентрациями ФА и его про-
изводных. Особенно это опасно для 
женщин фертильного возраста с диа-
гнозом «классическая ФКУ», которые 
планируют беременность или уже ждут 
ребенка. Метаболическая декомпенса-
ция проявляется повышением уровня 
ФА и его производных в крови у бере-
менной, что приводит к тератогенно-
му влиянию на плод и, как следствие, 
возникновению комплекса нарушений 
и врож денны х пороков развити я 
(микроцефалия, врожденные пороки 
сердца, умственная отсталость, эпилеп-
сия и др.) у ребенка – так называемому 
синдрому материнской ФКУ [12-14]. 

Согласно федеральным клиническим 
рекомендациям (ФКР), оптимальные 
концентрации ФА крови у пациен-
тов, получающих лечение, должны 
находиться в диапазоне от 120 до 360 
ммоль/л. Однако при подготовке к бере-
менности и во время нее уровень ФА 
в крови при контроле лечения не дол-
жен превышать 240 ммоль/л [15].

По данным Клинического регистра 
ФКУ за 2024 г., сегодня в России более 
тысячи пациенток от 18 до 45 лет и 323 
девочки в возрасте от 15 до 17 лет имеют 
диагноз «классическая ФКУ». Эти 
пациентки находятся на диспансерном 
наблюдении и получают постоянное 
лечение с контролем уровня ФА крови. 
Однако число пациенток фертильного 
возраста с диагнозом «классическая 
ФКУ» в РФ значительно больше, но, 
к сожалению, многие из них по дости-
жении 18 лет отказались от диспансер-
ного наблюдения и лечения, поэтому 
данные о них в регистре отсутствуют. 

Расчеты специализированной диеты 
у пациенток с классической ФКУ при 
подготовке к беременности и во время 

phenylketonuria who are planning pregnancy or are pregnant. A hypophenylalanine diet with control of blood phenylalanine levels is the 
basic principle of prevention of maternal phenylketonuria syndrome. However, often the caloric, fat, and carbohydrate requirements of 
the diet cannot be compensated by prescribing one specialised therapeutic food or compensated by natural foods. The use of a regimen of 
two specialised therapeutic foods for the treatment of patients with phenylketonuria during pregnancy can prevent a metabolic catastrophe 
and protect the foetus from teratogenic effects. 
Results. An example is given of a combination of specialised therapeutic foods that provide both an increased protein equivalent content 
and a supplementation of macro- and micronutrient demands.
Keywords: hereditary metabolic diseases, hyperphenylalaninemia, phenylketonuria, screening, maternal phenylketonuria syndrome, 
specialized therapeutic nutrition product, hypophenylalanine diet
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нее – кропотливый и сложный процесс, 
требующий постоянного наблюдения 
и контроля уровня ФА в крови дважды 
в неделю для исключения интокси-
кации плода продуктами метаболиз-
ма. В ФКР есть памятка для женщин 
с ФКУ, планирующих материнство. 
Беременность при ФКУ требует тща-
тельного подбора СПЛП, а в некоторых 
случаях необходимо использовать два 
СПЛП [12]. Речь идет об аминокислот-
ных смесях без ФА, которые назначают-
ся взрослым пациентам, обычно с высо-
ким содержанием белка в 100 г сухого 
порошка и без углеводов и жиров, 
с невысокими показателями кало-
рийности. Беременным пациенткам 
с ФКУ бывает трудно, особенно в пер-
вом триместре, поддерживать необхо-
димые баланс жиров, углеводов и кало-
рийность за счет естественных продук-
тов питания. Поэтому важна тактика 
подбора СПЛП или комбинации таких 
продуктов.

Публикуем два клинических наблю-
дения. 

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ № 1
Пациентка Х., 1995 г. р. Диагноз 

«классическая ФКУ» установлен по 
результатам неоната льного скри-
нинга: уровень ФА – 24 мг/дл (1440 
мкмоль/л) при референсных значени-
ях до 2 мг/дл (120 мкмоль/л). Диагноз 
подтвержден молекулярно-генетиче-
ским методом: выявлены патогенные 
варианты R408W (c.1222C>T) гена РАН, 
кодирующего фермент фенилаланин-
4-гидроксилазу, в гомозиготном состо-
янии – R408W (c.1222C>T)/R408W 

(c.1222C>T). Находится на лечении 
с 23-го дня жизни. С 12 лет концентра-
ция ФА постоянно превышает допу-
стимые значения (более 10 мг/дл – 
600 мкмоль/л). 

Пациентка состоит в браке. Супруг 
провел молекулярно-генетическое 
обследование: в гене РАН патоген-
ных и условно-патогенных вариантов 
не обнаружено. Беременность заплани-
рована. Уровень ФА при планировании 
беременности – 360-380 ммоль/л, кон-
троль осуществлялся один раз в неделю 
в течение трех месяцев до зачатия. 

На сроке 1-4 недели гестации заре-
гистрированы колебани я у ровн я 
ФА – 240-300 ммоль/л (рис.). В соот-
ветствии с ФКР расчетное потребле-
ние натурального белка должно быть 
не выше 5 г/сутки. Белок формулы – 
55 г. Назначен СПЛП – аминокис-
лотная смесь без ФА с эквивалентом 
по белку 75 г. Рекомендуемое количе-
ство СПЛП – 73-80 г/сутки. 

На сроке 5 и 6 недель гестации наблю-
дались постепенное нарастание при-
знаков токсикоза и повышение уровня 
ФА до 420-487 ммоль/л. Пациентка 
жаловалась на слабость, тошноту, при-
ступы рвоты, сложности при приеме 
рекомендованного количества СПЛП, 
а также рвоту после каждого такого 
приема при соблюдении кратности 
приемов продукта. Также предъявля-
ла жалобы на тревожность, снижение 
настроения, эмоциональную лабиль-
ность. Зафиксировано снижение массы 
тела на 1070 г. 

Учитывая нарастание метаболи-
ческой декомпенсации, потерю веса, 

Рис.  Динамика концентрации ФА крови у первой пациентки на фоне применения 
двух СПЛП [предоставлено автором] / Dynamics of blood phenylalanine 
concentration of patient No. 1 with use of two specialized products [provided by the 
authors]

Показатели уровня ФА в крови

признаки токсикоза, рекомендовано 
рассчитать белок формулы для приме-
нения двух СПЛП – аминокислотной 
смеси без ФА с эквивалентом по белку 
20 и 75 соответственно. С 7-й недели 
отмечаются постепенная нормализа-
ция уровня ФА до 260-240 ммоль/л. 
При сохранении признаков токсикоза 
отмечается снижение частоты рвоты 
после приема СПЛП, улучшение само-
чувствия, стабилизация веса. Схема 
с использованием высокоэквивалент-
ной и низкоэквивалентной аминокис-
лотных смесей без ФА у данной паци-
ентки была рекомендована к приему 
до 14-й недели гестации. Уровень ФА 
в крови при контроле лечения не пре-
вышал 245 ммоль/л. После 14-й недели 
гестации низкоэквивалентную амино-
кислотную смесь постепенно отмени-
ли Уровень ФА в крови в дальнейшем 
вплоть до родов сохранялся в пределах 
референсных значений (рис.).

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ № 2
Пациентка М., 1999 г. р. Диагноз 

«к ласси ческа я ФКУ» установлен 
по результатам программы неонаталь-
ного скрининга: уровень ФА – 42 мг/
дл (2520 мкмоль/л) при референсных 
значениях до 2 мг/дл (120 мкмоль/л). 
Диагноз подтверж ден молекуляр-
но-генетическим методом: в гене 
РАН выявлены два патогенных вари-
анта нуклеотидной замены R408W 
(c.1222C>T)/R158Q (c.473G>A) в ком-
паунд-гетерозиготном состоянии. 
Пациентка полу чает гипофени л-
аланиновую диету с 36-го дня жизни. 
С 16 лет концентрация ФА в крови часто 
превышает допустимые для больных 
ФКУ терапевтические значения. 

Состоит в браке. Супруг не обследо-
ван. Пациентка соблюдает специализи-
рованную диету с ограничением белка 
с применением СПЛП, аминокис-
лотная смесь без ФА с эквивалентом 
по белку 75 (ТН «РАМ», в настоящее 
время может быть заменен на PKU 
Nutri concentrated 3) до 80 г/сутки, но ФА 
контролирует редко, пищевой дневник 
не ведет. 

Беременность незапланированная, 
срок – 2-3 недели. Колебания уров-
ня ФА от 380 до 520 ммоль/л. Жалобы 
на постоянное очень сильное чувство 
голода, возникающее вскоре после 
приема пищи, после применения 
СПЛП, кратность применения соблю-
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дает. Учитывая жалобы пациентки, 
неконтролируемое чувство голода, 
метаболическую декомпенсацию, 
срок гестации, назначена комбинация 
двух СПЛП с эквивалентом по белку 
27 (ТН PKU Nutri energy 2) и 75 (ТН 
«РАМ», в настоящее время может быть 
заменен на PKU Nutri concentrated 3). 
Низкоэквивалентную аминокислотную 
смесь рекомендовано принимать триж-
ды, а высокоэквивалентную – дважды 
в сутки. Уровень ФА к 4-й неделе геста-
ции составил 300 ммоль/л. С 5-й неде-
ли беременности уровень ФА – 120-210 
ммоль/л. После 18-й недели гестации 
постепенно была отменена низкоэк-
вивалентная аминокислотная смесь. 
Уровень ФА в крови в дальнейшем 
до родов сохранялся в пределах рефе-
ренсных значений.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Назначение патогенетического лече-

ния на доклиническом этапе предот-
вращает развитие инвалидизирующих 
осложнений у пациентов с ФКУ. Однако 
данное лечение не устраняет биохими-
ческий дефект, что играет большую 
роль при планировании беременности 
пациентками с ФКУ. Высокая концен-
трация ФА и его производных в крови 
и околоплодных водах беременной 
с ФКУ обладает серьезным тератоген-
ным воздействием на плод. Тяжесть 
нарушений, выявляемых у плода, кор-
релирует с уровнем ФА в крови матери. 
Гипофенилаланиновая диета с кон-
тролем уровня ФА в крови – основной 
принцип профилактики синдрома 
материнской ФКУ. 

В связи с этим особое внимание сле-
дует уделять назначению СПЛП, благо-
даря которому достигается оптималь-
ная нутритивная поддержка по белкам, 
микроэлементам и витаминным ком-
плексам для мамы и растущего плода. 
Однако часто калорийность рациона, 
потребность в жирах и углеводах невоз-
можно компенсировать назначением 
одного СПЛП или естественными про-
дуктами питания. Использование для 
лечения пациенток с ФКУ во время 
беременности схем из двух СПЛП 
позволяет предотвратить метаболи-
ческую катастрофу и защитить плод 
от тератогенного воздействия. При-
мером комбинации СПЛП, обеспе-
чивающей и повышенное содержание 
белкового эквивалента, и восполнение 

потребности в макро- и микронутри-
ентах, являются продукты PKU Nutri 
Energy и PKU Nutri Concentrated. 
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