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Резюме
Введение. Неонатальная гипераммониемия – это состояние, обусловленное повышенным содержанием аммиака в крови 
новорожденного как вследствие некоторых наследственных болезней обмена, так и возникающее на фоне тяжелой пато-
логии перинатального периода. Под термином «неонатальная гипераммониемия» понимают повышение концентрации 
аммиака в сыворотке крови свыше 100 мкмоль/л для доношенных младенцев и более 150 мкмоль/л для недоношенных. 
Критическим считается уровень, превышающий 360 мкмоль/л (600 мкг/дл), поскольку он ассоциирован с высоким риском 
необратимых изменений со стороны головного мозга, печени, почек, других органов и систем и требует безотлагательного 
применения методов экстракорпоральной детоксикации. Проникнув в центральную нервную систему, аммиак запускает 
каскад патологических реакций, ключевой из которых является избыточное образование глутамина в клетках астроглии. 
Актуальность проблемы неонатальной гипераммониемии обусловлена не только ее жизнеугрожающим характером, слож-
ностью своевременной диагностики вследствие неспецифичности клинических проявлений, но и высоким риском разви-
тия полиорганной недостаточности и летального исхода при несвоевременной коррекции гипераммониемии. Независимо 
от причины неонатальная гипераммониемия может стать жизнеугрожающей и привести к необратимому поражению клеток 
центральной нервной системы, печени и других органов. 
Результаты. В настоящем обзоре проведен анализ современных представлений об этиопатогенезе неонатальной гиперам-
мониемии, включая механизмы нейро- и цитотоксичности, классификацию этиологических факторов и клиническую 
семиотику. Особое внимание уделено дифференциально-диагностическому алгоритму, позволяющему разграничить пер-
вичные дефекты цикла мочевины, органические ацидемии и транзиторные состояния. Детально рассмотрены протоколы 
интенсивной терапии, включая фармакологические методы связывания аммиака, показания к экстракорпоральной деток-
сикации и долгосрочную стратегию ведения пациентов. Подчеркивается, что исход заболевания напрямую определяется 
своевременностью диагностики и незамедлительным началом патогенетической терапии.
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А ммиак представляет собой высокотоксичный 
азотсодержащий метаболит, образующийся пре-
имущественно в процессе катаболизма белков 
и аминокислот. В физиологических условиях его 

детоксикация осуществляется в гепатоцитах посредством 
орнитинового цикла (цикла мочевинообразования), однако 
у детей первых дней жизни, особенно рожденных преждев-
ременно, функциональная активность ферментных систем 
этой метаболической цепи нередко оказывается снижен-
ной [1, 2]. Под термином «неонатальная гипераммоние-
мия» (НГА) понимают повышение концентрации аммиака 
в сыворотке крови более 100 мкмоль/л для доношенных 
и более 150 мкмоль/л для недоношенных. Критическим счи-
тается уровень, превышающий 360 мкмоль/л (600 мкг/дл), 
поскольку он ассоциирован с высоким риском необрати-
мых изменений со стороны головного мозга, печени, почек, 
других органов и систем и требует безотлагательного при-
менения методов экстракорпоральной детоксикации [3, 4]. 
Актуальность проблемы НГА обусловлена не только ее жиз-

неугрожающим характером, сложностью своевременной 
диагностики вследствие неспецифичности клинических 
проявлений, но и высоким риском развития полиорганной 
недостаточности и летального исхода при несвоевременной 
коррекции гипераммониемии.

Целью настоящего обзора было обобщение современных 
представлений об этиопатогенетических механизмах НГА, 
систематизации клинико-лабораторных критериев диагно-
стики и анализе эффективности различных терапевтиче-
ских подходов с акцентом на профилактику неврологических 
осложнений.

ПАТОФИЗИОЛОГИЧЕСКИЕ МЕХАНИЗМЫ 
НЕЙРОТОКСИЧНОСТИ АММИАКА

В кровеносном русле аммиак присутствует в двух формах: 
ионизированной (NH4

+) и неионизированной (NH3). При 
физиологических значениях pH основная масса аммиака 
(более 98%) находится в виде иона аммония, однако именно 
неионизированная фракция, обладающая липофильными 
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Abstract 
Background. Neonatal hyperammonemia is a condition caused by an increased content of ammonia in the blood of a newborn, both as a 
result of certain hereditary metabolic diseases and occurring against the background of severe pathology of the perinatal period. Neonatal 
hyperammonemia is defined as serum ammonia concentration exceeding 100 μmol/L for full-term infants and exceeding 150 μmol/L 
for preterm infants. A level exceeding 360 μmol/L (600 micrograms per deciliter (mcg/dL)) is considered a critical threshold, which is 
associated with a high risk of irreversible changes in the brain, liver, kidneys and other organ systems, and requires immediate initiation 
of extracorporeal detoxification methods. Upon entering the central nervous system, ammonia triggers a cascade of pathological reac-
tions. The pivotal event in this case will be the overproduction of glutamine in astroglia. The relevance of neonatal hyperammonemia is 
underscored not only by its life-threatening nature and by the complexity of timely diagnosis due to the non-specific clinical presenta-
tion, but also by a significant risk of multiple organ failure and fatal outcome in the case of the delayed correction of hyperammonemia. 
Regardless of the cause, neonatal hyperammonemia can become life-threatening and lead to irreversible damage to cells of the central 
nervous system, liver and other organs. 
Results. This review analyzes the current understanding of the etiopathogenesis of neonatal hyperammonemia, including the mechanisms of 
neuro- and cytotoxicity, the classification of etiological factors, and clinical semiotics. Special attention is paid to the differential diagnostic 
algorithm, which makes it possible to distinguish between primary defects of the urea cycle, organic acidemia and transient conditions. 
Intensive care protocols, including pharmacological methods of ammonia binding, indications for extracorporeal detoxification, and a 
long-term patient management strategy are considered in detail. It is emphasized that the outcome of the disease is directly determined 
by the timeliness of diagnosis and the immediate initiation of pathogenetic therapy.
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свойствами, способна беспрепятственно проникать через 
гематоэнцефалический барьер [1, 5]. Проникнув в централь-
ную нервную систему (ЦНС), аммиак запускает каскад пато-
логических реакций, ключевой из которых является избы-
точное образование глутамина в клетках астроглии.

Фермент глутаминсинтетаза, локализованный преиму-
щественно в астроцитах, катализирует реакцию связыва-
ния глутамата с аммиаком, продуктом которой является 
глутамин. Накопление данного соединения, обладаю-
щего выраженной осмотической активностью, приводит 
к набуханию астроцитов, формированию цитотоксического 
отека мозговой ткани и росту внутричерепного давления 
[1, 6]. В качестве дополнительных факторов, усугубляю-
щих повреждение нейронов, выступают угнетение клю-
чевых ферментов цикла трикарбоновых кислот (в частно-
сти, α-кетоглутаратдегидрогеназы), дисбаланс в системе 
нейромедиаторов (нарушение соотношения глутамата 
и гамма-аминомасляной кислоты) и активация процессов 
оксидативного стресса [7, 8]. Как следует из результатов 
современных исследований, нейротоксичность аммиака 
носит мультифакторный характер и именно комплексность 
повреждающих воздействий объясняет тяжесть неврологи-
ческих исходов при манифестных формах НГА [9].

ЭТИОЛОГИЧЕСКАЯ КЛАССИФИКАЦИЯ НГА
В современной научной литературе принято выделять три 

основные группы причин, приводящих к развитию НГА: пре-
ходящие (транзиторные) нарушения, наследственно обуслов-
ленные дефекты (первичные и вторичные) и приобретенные 
состояния [2, 10].

Транзиторная гипераммониемия новорожденных (ТГН) 
представляет собой временное нарушение процессов обез-
вреживания аммиака при отсутствии генетически детерми-
нированного дефекта ферментных систем. По имеющимся 
данным, более половины недоношенных в первые недели 
жизни демонстрируют бессимптомное повышение концен-
трации аммиака в крови, что указывает на значительную 
распространенность ТГН [2, 11]. В основе патогенеза ТГН 
лежат функциональная незрелость карбамоилфосфатсинте-
тазы-1 (CPS1) – одного из ключевых ферментов орнитиново-
го цикла, замедленное созревание ферментных систем цикла 
мочевинообразования у недоношенных, а также гипокси-
чески-ишемические повреждения печеночной ткани, воз-
никающие в перинатальном периоде. Клинически значимая 
ТГН чаще наблюдается у недоношенных с гестационным 
возрастом 36 недель и менее, манифестируя в первые 24 часа 
жизни респираторными нарушениями и неврологической 
симптоматикой. Уровень аммиака при этой патологии может 
варьировать в широких пределах, достигая 500 мкмоль/л 
и более [11].

Наследственно обусловленные формы гипераммониемии 
подразделяются на первичные, связанные с непосредствен-
ным дефектом ферментов или транспортеров цикла мочеви-
ны, и вторичные, возникающие при других метаболических 
заболеваниях. Согласно фундаментальным руководствам, 
любые наследственные нарушения метаболизма должны 
рассматриваться как вероятная причина ухудшения состо-
яния новорожденного после периода кажущегося благопо-
лучия [10, 12].

Первичные нарушения цикла мочевины (НЦМ) пред-
ставляют собой группу заболеваний, вызванных мутация-
ми в генах, кодирующих ферменты и транспортные белки, 
обеспечивающие детоксикацию аммиака. Суммарная 
частота данной патологии оценивается как 1:35 000, при-
чем примерно у половины пациентов первые проявления 
возникают именно в неонатальном периоде [1, 3]. В состав 
орнитинового цикла входят шесть ферментов и два транс-
портера, дефекты которых приводят к развитию специфи-
ческих форм патологии. Наиболее распространенными 
формами являются дефицит орнитинтранскарбамилазы 
(OTC), составляющий около 32% случаев, и недостаточность 
аргининосукцинатсинтетазы (ASS), встречающаяся в 27% 
наблюдений [13]. Проксимально расположенные генети-
ческие дефекты (NAGS, CPS1, OTC) составляют 58%, тогда 
как на долю дистальных нарушений (ASS, ASL, ARG1) при-
ходится 42% [14]. Для клинической картины неонатальных 
форм НЦМ характерно наличие так называемого светлого 
промежутка продолжительностью от 24 до 48 часов после 
рождения. Данный феномен объясняется отсутствием бел-
ковой нагрузки во внутриутробном периоде и защитным 
действием плацентарного кровообращения.

Вторичные формы повышения уровня аммиака возника-
ют при наследственных заболеваниях, не связанных с непо-
средственным повреждением ферментов цикла мочевины. 
Наиболее часто вторичная гипераммониемия осложняет 
течение органических ацидемий – пропионовой, метилма-
лоновой и изовалериановой. Патогенетический механизм 
включает ингибирование N-ацетилглутаматсинтетазы 
избыточно накапливающимися производными ацетил-
коэнзима А (ацетил-КоА), а также дефицит ацетил-КоА, 
необходимого для синтеза N-ацетилглутамата – физио-
логического активатора CPS1 [15, 16]. При нарушениях 
митохондриального β-окисления жирных кислот и дефи-
ците карнитина снижение продукции ацетил-КоА при 
расщеплении жирных кислот ведет к уменьшению синтеза 
N-ацетилглутамата и как следствие – к вторичной дис-
функции CPS1 [17].

К приобретенным причинам повышения уровня аммиака 
относят инфекционные процессы, вызванные микроорганиз-
мами, продуцирующими уреазу, тяжелые вирусные инфекции 
с развитием гепатита, острую печеночную недостаточность 
различного генеза, а также ятрогенные факторы, включая 
длительное парентеральное питание с высоким содержанием 
белкового компонента и применение препаратов вальпроевой 
кислоты [2, 16].

КЛИНИЧЕСКАЯ СЕМИОТИКА И ДИАГНОСТИЧЕСКИЙ 
АЛГОРИТМ

Проявления НГА отличаются неспецифичностью и неред-
ко имитируют клиническую картину сепсиса, что становит-
ся причиной поздней постановки диагноза [4, 18]. Ранние 
признаки, появляющиеся в первые 24-48 часов жизни, вклю-
чают ослабление сосательного рефлекса, отказ от приема 
пищи, срыгивания, эпизоды рвоты (зачастую интерпре-
тируемые как проявление пилоростеноза), повышенную 
сонливость, вялость, нестабильность температуры тела 
и гепатомегалию. По мере прогрессирования энцефалопатии 
развиваются мышечная дистония (гипотония, сменяющаяся 
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гипертонусом и опистотонусом), судорожный синдром, 
резистентный к стандартной противосудорожной терапии, 
дыхательные расстройства (тахипноэ, которое сменяется 
апноэ), угнетение сознания вплоть до развития коматозного 
состояния [3, 19]. Важным дифференциально-диагностиче-
ским признаком служит развитие первичного респиратор-
ного алкалоза вследствие стимуляции дыхательного центра 
аммиаком, что отличает НГА от метаболического ацидоза, 
характерного для септических состояний или органических 
ацидемий [2, 10].

Диагностический поиск при подозрении на НГА требует 
экстренного лабораторного подтверждения и параллельного 
проведения дифференциальной диагностики без задержки 
начала лечебных мероприятий [20, 21]. Определение кон-
центрации аммиака должно производиться с соблюдением 
строгих правил: использование свободно вытекающей веноз-
ной крови без наложения жгута, немедленное помещение 
пробирки в лед, транспортировка в лабораторию в течение 
15-30 минут, недопустимость гемолиза образца [4].

В соответствии с международными протоколами, при 
подозрении на НГА необходимы экстренные исследова-
ния плазмы (кислотно-основное состояние с определением 
уровня лактата, а также содержание глюкозы, спектр амино-
кислот, профиль ацилкарнитинов методом тандемной масс-
спектрометрии) и мочи (кетоновые тела, анализ органиче-
ских кислот методом газовой хромато-масс-спектрометрии, 
определение уровня оротовой кислоты). Дополнительно 
оценивают коагулограмму, показатели функционально-
го состояния печени (трансаминазы, общий билирубин 
и др.), а также креатинина и мочевины [21, 22]. В российских 
клинических рекомендациях (КР) по ведению пациентов 
с НЦМ детально прописан данный алгоритм с акцентом 
на значение определения оротовой кислоты в моче для раз-
граничения дефицита OTC и CPS1 [23].

Дифференциальная диагностика различных форм НГА 
основывается на результатах анализа аминокислотного 
спектра и исследования уровня органических кислот. При 
дефиците CPS1 отмечается резкое повышение содержания 
аммиака со снижением уровня цитруллина и аргинина 
в плазме при отсутствии изменений органических кислот 
мочи и сниженном или нормальном уровне оротовой кисло-
ты. Для дефицита OTC характерно резкое повышение содер-
жания аммиака и оротовой кислоты, повышение глутамина 
и снижение цитруллина в моче. При цитруллинемии 1-го 
типа наблюдается значительный рост уровня цитруллина, 
тогда как при органических ацидемиях содержание аммиака 
повышено умеренно, выявляются характерные изменения 
органических кислот (пропионат, метилмалонат) при нор-
мальном уровне оротовой кислоты [1, 16].

СОВРЕМЕННЫЕ ПРИНЦИПЫ ИНТЕНСИВНОЙ ТЕРАПИИ
Лечебные мероприятия при подозрении на НГА должны 

начинаться незамедлительно, еще до получения результатов 
подтверждающих тестов. Основная цель терапии – возвра-
щение концентрации аммиака к уровню ниже 200 мкмоль/л 
на протяжении первых 24-48 часов для предотвращения необ-
ратимых неврологических изменений [3, 19].

Первым этапом является прекращение поступления экзо-
генного белка: немедленно отменяется любое энтеральное 

питание, а при сохранении парентерального питания из его 
состава исключаются растворы аминокислот. Для создания 
анаболической направленности метаболизма назначается 
инфузия высоких концентраций глюкозы (начальная ско-
рость введения – 6-8 мг/кг/мин с использованием 10%-го 
раствора). При достижении уровня гликемии свыше 7-8 
ммоль/л возможно добавление инсулина в дозе 0,05-0,1 Ед/
кг/час для поддержания анаболического состояния. После 
катетеризации центральной вены концентрация глюкозы 
может быть увеличена до 12,5-20%. Парентеральное введе-
ние жировых эмульсий (20%-й раствор, 1-3 г/кг/сут) обе-
спечивает организм энергией и дополнительно подавляет 
катаболизм [20, 21].

Фармакологическая коррекция включает препараты, свя-
зывающие аммиак. Натрия бензоат вступает в реакцию конъ-
югации с глицином, образуя гиппуровую кислоту, которая 
выводится почками. Натрия фенилацетат конъюгируется 
с глутамином, формируя фенилацетилглутамин. В клини-
ческой практике применяется комбинированный препарат, 
содержащий обе соли. Режим дозирования предусматри-
вает нагрузочную дозу 2,5 мл/кг (эквивалентно 250 мг/кг 
каждого компонента) внутривенно в течение 90-120 минут 
с последующей поддерживающей инфузией в той же дозе 
на протяжении 24 часов [21, 24]. Эффективность данной 
комбинации подтверждена классическими исследованиями 
и многолетним клиническим опытом. L-аргинин восполняет 
дефицит аргинина, являющегося субстратом орнитинового 
цикла, и при подозрении на НЦМ вводится в нагрузочной 
дозе 200-600 мг/кг внутривенно с последующим переходом 
на поддерживающую инфузию [1, 21]. L-карнитин в дозе 100-
200 мг/кг/сут рекомендован при подозрении на органические 
ацидемии [15, 16].

РОЛЬ КАРГЛУМОВОЙ КИСЛОТЫ В ЭМПИРИЧЕСКОЙ 
ТЕРАПИИ НГА

Отдельного внимания в рамках фармакологической кор-
рекции заслуживает карглумовая кислота (торговое наи-
менование – Аммолиджен), представляющая собой син-
тетический структурный аналог N-ацетилглутамата – фи-
зиологического активатора фермента CPS1 [5, 20]. Пато-
физиологическое обоснование ее применения базируется 
на способности замещать дефицитный N-ацетилглутамат, 
восстанавливая активность CPS1 и, следовательно, функци-
онирование цикла мочевины в целом [3, 31]. Этот механизм 
обусловливает ее эффективность не только при первичном 
дефиците N-ацетилглутаматсинтетазы (NAGS), но и при 
вторичных гипераммониемиях, вызванных ингибированием 
NAGS накапливающимся ацил-КоА при таких состояниях, 
как пропионовая (ПА) и метилмалоновая ацидемии (ММА) 
[20, 32].

Ключевым вопросом клинической практики является 
возможность применения карглумовой кислоты до вери-
фикации диагноза молекулярно-генетическими методами. 
В контексте правила золотого часа, когда задержка пато-
генетической терапии напрямую коррелирует с необрати-
мыми неврологическими повреждениями и летальностью, 
ожидание результатов ДНК-диагностики (получение кото-
рых может занимать дни или недели) недопустимо [3, 4, 28]. 
Современные международные и российские протоколы 
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рассматривают карглумовую кислоту как препарат эмпири-
ческой терапии при подозрении на НЦМ или органические 
ацидемии у новорожденного с тяжелой гипераммониемией 
[20, 21]. Такой подход оправдан, поскольку препарат обладает 
высоким профилем безопасности и потенциально жизнеспа-
сающим действием при тех формах патологии, для которых 
он является этиопатогенетическим (дефицит NAGS) или 
патогенетическим (ПА, ММА, изовалериановая ацидемия) 
средством выбора [20, 32]. Более того, в отличие от натрия 
фенилацетата, который может усугублять деплецию глута-
мина, карглумовая кислота способствует его утилизации, 
что делает ее предпочтительным компонентом стартовой 
терапии при подозрении на органические ацидемии [6, 31].

Доказательная база раннего назначения карглумовой кис-
лоты неуклонно растет. В ретроспективном наблюдательном 
исследовании Valayannopoulos и соавт. (2016) с описанием 
48 эпизодов декомпенсации у пациентов с органическими аци-
демиями было продемонстрировано, что добавление карглу-
мовой кислоты к стандартной терапии приводит к быстрому 
и значимому снижению уровня аммиака. Медиана времени 
до нормализации содержания аммиака у новорожденных 
составила 38,4 часа [31]. В недавно представленном клини-
ческом случае Q. Ma и соавт. (2025) у новорожденной с ММА 
и уровнем аммиака 1533 мкмоль/л, резистентным к сниже-
нию на фоне гемодиализа, назначение карглумовой кислоты 
в дозе 200 мг/кг/сут привело к резкому падению концентрации 
аммиака уже на следующий день и позволило сохранить нор-
мальное психомоторное развитие через год наблюдения [6]. 
Промежуточный анализ проспективного многоцентрового 
исследования PROTECT (S. Yap и соавт., 2024) подтверждает 
долгосрочную эффективность препарата: на фоне терапии 
карглумовой кислотой у пациентов с ММА и ПА наблюдалось 
снижение пиковых уровней аммиака (с 250 до 103 мкмоль/л), 
уменьшение частоты метаболических кризов на 41% и сокра-
щение длительности госпитализаций [8].

Анализ исходов убедительно свидетельствует в пользу ран-
него назначения карглумовой кислоты. Отсрочка специфи-
ческой терапии даже на несколько часов при критическом 
уровне аммиака (> 360 мкмоль/л) ассоциирована с худшими 
неврологическими исходами [3, 28]. Назначение карглумо-
вой кислоты на эмпирическом этапе позволяет выиграть 
время, необходимое для развертывания полного диагно-
стического поиска, и минимизировать повреждение ЦНС. 
Международный опыт, обобщенный в рекомендациях веду-
щих метаболических центров, и российские КР по ведению 
пациентов с НЦМ и органическими ацидемиями настаивают 
на целесообразности раннего включения карглумовой кисло-
ты в протокол интенсивной терапии тяжелой НГА неясного 
генеза [20, 21, 23].

Профиль безопасности карглумовой кислоты оценива-
ется как благоприятный. Наиболее частые нежелательные 
явления (НЯ) включают рвоту, гипергидроз, тахикардию, 
которые чаще связаны с течением основного заболевания, 
чем с приемом препарата. Серьезных НЯ, непосредствен-
но обусловленных карглумовой кислотой, в клинических 
исследованиях зарегистрировано не было [5, 31]. Препарат 
выпускается в форме диспергируемых таблеток, что позволяет 
вводить его через назогастральный зонд даже пациентам 
в критическом состоянии [5, 6].

Критериями положительного ответа на терапию служат:
1) биохимический ответ – снижение уровня аммиака 

в плазме на 30-50% от исходного в течение первых 24 часов 
и достижение целевых значений (< 100-150 мкмоль/л) в после-
дующие 24-48 часов [6, 31];

2) клинический ответ – регресс неврологической симпто-
матики (восстановление сознания, уменьшение судорожной 
активности, появление спонтанной двигательной активности 
и сосательного рефлекса) [6].

Таким образом, карглумовая кислота является жизнеспа-
сающим препаратом, эмпирическое назначение которого 
при НГА неясной этиологии патогенетически обосновано, 
одобрено клиническими рекомендациями и ассоциировано 
с улучшением краткосрочных и долгосрочных исходов.

ЭКСТРАКОРПОРАЛЬНЫЕ МЕТОДЫ ДЕТОКСИКАЦИИ
При уровне аммиака, превышающем 360 мкмоль/л 

(600 мкг/дл), или при отсутствии положительной динамики 
от фармакотерапии в течение 4-6 часов показано безотлага-
тельное применение методов экстракорпоральной детоксика-
ции [3, 20]. Гемодиализ является методом выбора при тяжелых 
формах НГА, обеспечивающим снижение концентрации 
аммиака на 50-70% в течение 2-4 часов. Систематический 
обзор и метаанализ, выполненный Raina и соавт., подтверж-
дает высокую эффективность диализных методов у ново-
рожденных с врожденными нарушениями метаболизма [25]. 
Гемофильтрация (CVVH) может использоваться в качестве 
альтернативы, особенно у пациентов с нестабильной гемо-
динамикой. Имеются сообщения об успешном применении 
продленных методов даже у детей с экстремально низкой 
массой тела при рождении [26].

Перитонеальный диализ (ПД) отличается более низким 
клиренсом аммиака по сравнению с гемодиализом, однако 
его значимым преимуществом являются техническая доступ-
ность и возможность проведения в условиях учреждений, 
не имеющих специализированных диализных отделений. 
По мнению Макуловой и соавт. (2023), обобщивших опыт 
Центра неонатальной нефрологии и диализа, ПД может 
быть успешно инициирован даже у глубоконедоношенных 
(с массой тела от 470 г) в условиях родильных домов и пери-
натальных центров. В представленной серии из ста пациен-
тов, у четырех из которых причиной критического состоя-
ния являлись наследственные болезни обмена (нарушения 
цикла мочевины, галактоземия), проведение ПД позволило 
добиться стабилизации состояния и транспортировки детей 
в специализированный стационар. Частота осложнений ПД 
составила 35%, при этом летальных исходов, непосредственно 
связанных с процедурой, не зафиксировано [27]. Выбор мето-
да экстракорпоральной детоксикации должен осуществляться 
индивидуально, с учетом гестационного возраста, массы тела, 
гемодинамического статуса пациента и доступных ресурсов. 
Важно подчеркнуть, что даже при своевременном проведении 
гемодиализа неврологический прогноз у пациентов с неона-
тальной манифестацией НЦМ и исходным уровнем аммиака 
свыше 360 мкмоль/л остается серьезным [3, 28].

После купирования острого состояния пациентам с под-
твержденным диагнозом НЦМ назначается длительная 
терапия, включающая диету с ограничением белка (от 0,5 
до 1,5 г/кг/сут в зависимости от индивидуальной перено-
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симости), ежедневный прием препаратов, связывающих 
аммиак, заместительную терапию аргинином или цитрул-
лином, а также введение эссенциальных аминокислот для 
профилактики их дефицита [21, 23]. Трансплантация печени 
представляет собой радикальный метод коррекции НЦМ, 
позволяющий нормализовать метаболизм аммиака. Она 
показана при тяжелых формах заболевания с повторными 
метаболическими кризами и неэффективности консерва-
тивной терапии [29].

ПРОГНОЗ И ОТДАЛЕННЫЕ ИСХОДЫ
Прогноз при НГА определяется тремя ключевыми факто-

рами: продолжительностью и выраженностью гипераммони-
емического эпизода, этиологией патологического процесса 
и скоростью начала адекватной терапии [3, 28]. Длительность 
свыше 3-4 суток коматозного состояния, обусловленно-
го гипераммониемией, а также уровень аммиака более 
800 мкмоль/л ассоциированы с крайне неблагоприятными 
неврологическими исходами. Даже при успешном разреше-
нии острого эпизода у пациентов с НЦМ нередко наблю-
даются задержка психомоторного развития, когнитивные 
нарушения и эпилептический синдром [28, 29]. При арги-
ниносукцинатной ацидурии дополнительными факторами, 
ухудшающими прогноз, являются хроническое поражение 
печени (фиброз, цирроз) и артериальная гипертензия [1, 16].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
НГА представляет собой одну из наиболее сложных и жиз-

неугрожающих ситуаций в практике неонатолога и детско-
го реаниматолога. Успех лечебных мероприятий напрямую 
зависит от скорости диагностики и немедленного начала 
патогенетической терапии. Ключевыми принципами ведения 
пациентов с НГА следует считать высокую степень насто-
роженности в отношении метаболических заболеваний 
у новорожденных с неспецифической неврологической сим-
птоматикой, экстренное определение уровня аммиака при 
любых признаках энцефалопатии, безотлагательное начало 
терапии до получения результатов этиологического обсле-
дования и раннее применение экстракорпоральных мето-
дов детоксикации при достижении уровня аммиака свыше 
360 мкмоль/л. Важным компонентом современной фарма-
котерапии является карглумовая кислота, эмпирическое 
назначение которой в первые часы заболевания позволяет 
патогенетически воздействовать на ключевое звено метаболи-
ческих нарушений и улучшает прогноз. При невозможности 
проведения гемодиализа эффективной альтернативой может 
служить перитонеальный диализ, опыт проведения которого 
в условиях неонатальных реанимаций постоянно накапли-
вается [27, 30]. Перспективными направлениями улучше-
ния исходов являются расширение программ неонатального 
скрининга, разработка новых фармакологических агентов 
и совершенствование методов генной терапии дефектов 
цикла мочевины. 
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