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Цена прогресса 
Новые технологии, кото-
рые основательно вошли 

в бытовую и профессиональную жизнь, 
сильно упрощают многие задачи. 
Но есть ли у этого «цена» в виде послед-
ствий для здоровья? Увеличение про-
должительности времени, проведенного 
за экраном, связано с распространени-
ем миопии (близорукости). По прогнозам 
к 2050 году близорукость может быть 
у половины населения мира. Результаты 
исследования из JAMA установили, что 
каждый дополнительный час просмотра 
экрана вблизи в детстве и подростковом 
возрасте в течение дня повышает риск 
развития близорукости на 21%. 
За последние десятилетия использо-

вание мобильных телефонов охвати-
ло весь мир. Результаты масштабного 
исследования с названием COSMOS 
(Cohort Study of Mobile Phone Use and 
Health) под эгидой ВОЗ доказали всем, 
у кого были сомнения, отсутствие свя-
зи между использованием мобильных 
телефонов и онкологическими заболева-
ниями головного мозга. Новая ступень 
технологической революции связана 
с развитием искусственного интеллек-
та. Так, Microsoft представила первого 
голосового ИИ-ассистента для рабочих 
процессов в клинической практике.

Передовые 
технологии 
В журнале The Lancet 

Commission опубликована обзорная 
работа, в которой подробно описаны 
14 модифицируемых (!) факторов риска 
и коморбидных состояний, потенциально 
оказывающих влияние на риск разви-
тия или прогрессирования когнитивных 
расстройств. 
Новое экспериментальное направле-

ние в лечении болезни Альцгеймера и 
других когнитивных расстройств основано 
на 40 Гц гамма-частотной сенсорной сти-
муляции (аудио, визуальная или тактиль-
ная) головного мозга, результаты представ-
лены в журнале PLOS Biology. Клеточные 

и молекулярные механизмы, лежащие 
в основе этого эффекта, все еще не из-
учены и остаются открытым вопросом.
Все исследования по эффективности 

нейропротекторной терапии при болез-
ни Паркинсона не показали ожидаемых 
результатов. В связи с этим все большую 
роль играет ранняя диагностика — этому 
посвящено исследование с классифи-
кациями, позволяющими определить 
болезнь Паркинсона на доклинической 
стадии. Уже в конце прошлого года также 
были представлены результаты исполь-
зования пропранолола для уменьшения 
тремора при болезни Паркинсона в по-
кое и во время стрессовых ситуаций.
В статье из New England Journal of 

Medicine была показана возможноть 
использования моноклональных антител 
против кальцитонин ген-родственного 
пептида (CGRP). Такое лечение позво-
ляло предотвращать мигрень.
 

Плата за бессоницу 
Кто сколько спит? В Новой 
Зеландии, лидере рейтинга 

по продолжительности ночного сна, спят 
7,5 часов; голландцы, финны и британ-
цы следуют за ними с 7,4 часа. Но чем 
дальше вниз по списку, тем тревожнее 
за полноценный ночной отдых: Россия 
здесь занимает 28-е место, мы до-
вольствуемся всего 6,8 часа сна, при 
этом 48% россиян утверждают, что 
не высыпаются в будни. Кто же похитил 
наш сон? Ответ очевиден — мы сами. 
Гаджеты, которыми пользуются боль-
шинство из нас, напрямую сокращают 
продолжительность сна и снижают его 
качество. Доказано, что синий свет 
экрана снижает выработку мелатонина. 
А именно этот гормон переводит орга-
низм из режима активности в режим 
отдыха, в процессе сна стабилизируя 
работу эндокринной системы, погло-
щая свободные радикалы и повышая 
устойчивость к стрессам. Однако вме-
сто того чтобы корректировать образ 
жизни и откладывать гаджеты за не-
сколько часов до сна, многие решают 
использовать препараты, содержащие 
мелатонин. Этот выбор бывает оши-
бочным, здесь встает вопрос не толь-
ко эффективности, но и безопасности 
препаратов для коррекции сна, ведь их 
бесконтрольное использование может 
привести к таким побочным эффектам, 

как нарушение естественных циклов 
сна и бодрствования. «Если проблемы 
со сном не исчезают за 2-3 недели, нуж-
на консультация сомнолога. Здоровый 
сон — основа вашей продуктивности, — 
считает Михаил Полуэктов, к.м.н., за-
ведующий отделением медицины сна 
УКБ № 3 Первого МГМУ им. И. М. Се-
ченова, президент Российского обще-
ства сомнологов. — В случае нарушений 
сна лучше обратиться к современным 
препаратам на растительной основе. 
В отличие от классических седативных 
(например, экстракта валерианы или 
пустырника), которые могут вызывать 
дневную заторможенность, некоторые 
натуральные средства (например, Гомео-
стрес) работают точечно: способствуют 
снижению гипервозбудимости нервной 
системы, не нарушая структуру сна».

ХБП – вызов для 
здравоохранения 
По статистике, хрониче-

ская болезнь почек (ХБП) есть у каждого 
десятого жителя Земли, при этом 9 из 10 
больных ХБП не знают о наличии у них 
диагноза. Об этом и не только шла речь 
на информационно-научном меропри-
ятии компании AstraZeneca «Азбука 
здоровья», приуроченном к прошедше-
му дню почки. Среди основных факто-
ров риска развития ХБП сердечно-со-
судистые заболевания, артериальная 
гипертензия (АГ), сахарный диабет, 
ожирение. Постоянное высокое арте-
риальное давление приводит к повреж-
дению кровеносных сосудов в почках, 
а поврежденный орган не может поддер-
живать баланс электролитов, жидкости 
и гормонов, которые влияют на дав-
ление. В итоге плохо контролируемое 
артериальное давление может спо-
собствовать снижению функции почек 
и привести к необходимости дорогосто-
ящего диализа. АГ — единственное со-
циально значимое заболевание, которое 
не имеет льготного лекарственного обе-
спечения в России. При том это — самое 
распространенное сердечно-сосудистое 
заболевание, являющееся одновремен-
но фактором риска инфарктов миокарда 
и инсультов. 
К сожалению, ХБП не входит в список 

социально значимых заболеваний и нет 
разработанных программ по диагности-
ке и профилактике данного заболевания.
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Резюме
Введение. Аллергические реакции занимают особое место среди многообразия нозологических форм, встречающихся 
в деятельности врача общей практики. В научном сообществе появляются все новые и новые подходы к классификации 
реакций иммуноопосредованной гиперчувствительности, лежащих в основе развития аллергических заболеваний. Выделение 
9 реакций гиперчувствительности позволяет расширить имеющиеся представления о патогенезе аллергических заболеваний 
и вкладе каждого типа реакции в механизм их развития, позволяя осуществить персонализированный подход в терапии. 
Целью данной работы является повышение осведомленности врачей общей практики о патогенетических аспектах аллергии 
и подходах к оптимизации фармакотерапии для достижения лучших клинических результатов. 
Результаты. Основными задачами терапии аллергических заболеваний являются достижение контроля над заболеванием 
или уменьшение выраженности его клинических проявлений, снижение частоты обострений и риска развития осложнений, 
а также улучшение качества жизни пациентов. Стратегия лечения базируется на принципе ступенчатости – назначение 
необходимого объема патогенетически обоснованной фармакотерапии на основании исходной оценки тяжести заболевания 
с последующим переходом на ступень вниз или вверх с учетом терапевтического ответа (терапия step-down или step-up соот-
ветственно). Для достижения целей лечения используются препараты различных фармакологических групп, как улучша-
ющие долгосрочный прогноз заболевания, так и позволяющие уменьшить выраженность его клинических симптомов без 
положительных отдаленных эффектов. Несмотря на различные клинические проявления наиболее частых аллергических/
атопических заболеваний, составляющих атопическую триаду, они имеют универсальные патогенетические механизмы, 
во многом связанные с иммунным ответом второго типа. Применение противовоспалительных препаратов, из которых 
ведущее место продолжают занимать глюкокортикоиды, является патогенетически обоснованной базисной терапией дан-
ных заболеваний, а использование лекарственных форм (ингаляционной, топической и интраназальной), обеспечивающих 
максимальную концентрацию в очаге воспаления при низком уровне в системном кровотоке, дополнительно повышает 
эффективность, минимизируя системные побочные эффекты. В то же время часто используемые в клинической практике 
блокаторы H1-рецепторов гистамина имеют ограниченное применение в терапии аллергических заболеваний и назначаются 
больным аллергическим ринитом, а также в ряде клинических ситуаций при атопическом дерматите. 
Заключение. В статье приведено патогенетическое обоснование терапии аллергических заболеваний на примере бронхиаль-
ной астмы и аллергического ринита на основании современных данных о типах реакций гиперчувствительности. 
Ключевые слова: аллергия, гиперчувствительность, глюкокортикоиды, бронхиальная астма, аллергический ринит
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C реди многообразия нозологических форм в деятель-
ности врача общей практики особое место занима-
ют заболевания и состояния, в патогенезе которых 
ведущую роль играют аллергические реакции, еди-

ным патогенетическим механизмом которых являются реак-
ции иммуноопосредованной гиперчувствительности в ответ 
на безопасные для большинства людей антигены окружающей 
среды, включающие пыльцу растений, пищевые продукты 
и лекарственные препараты. Опосредованность аллергических 
реакций иммунологическими механизмами, вовлекающими 
как гуморальное, так и клеточное звенья иммунной системы, 
подразумевает участие в их патогенезе всех трех типов иммун-
ного ответа, которые реализуются через различный спектр 
цитокинов и эффекторных клеток [1]. 

Разработанная Ф. Джеллом и Р. Кумбсом в начале XX века 
классическая классификация реакций гиперчувствитель-
ности, предусматривающая выделение четырех ее типов, 
в настоящее время расширена с более детальной расшифровкой 
клеточно-опосредованных реакций, а также с обособленным 
выделением эпителиальных, метаболических тканевых меха-
низмов и прямых реакций на воздействие химических веществ 
[2, 3]. Модификация классификации Европейской академи-

ей аллергологии и клинической иммунологии с выделением 
9 типов реакций гиперчувствительности позволяет расши-
рить имеющиеся представления о патогенезе аллергических 
заболеваний и вкладе каждого типа реакции в механизм 
их развития, позволяя осуществить персонализированный 
подход при выборе стратегии лечения пациентов.

Одним из наиболее ярких и изученных проявлений реак-
ций гиперчувствительности является атопия (реакция 
I типа), связанная с IgE-сенсибилизацией к аллергенам окру-
жающей среды, которая нередко расценивается как синоним 
диагноза «аллергическое заболевание» (АЗ). Хотя термин 
«атопия», основанный главным образом на клинической 
картине заболеваний, которая не отражает современного 
понимания патофизиологических механизмов, и заменен 
на «немедленный ответ», он продолжает широко использо-
ваться в практической медицине и подразумевает опреде-
ленные заболевания и состояния, имеющие респираторные, 
кожные, глазные и желудочно-кишечные симптомы, а также 
угрожающее жизни состояние – анафилактический шок [3, 4].

К аллергическим (атопическим) заболеваниям традиционно 
относят аллергическую бронхиальную астму (БА), аллергиче-
ский ринит/риноконъюнктивит (АР), атопический дерматит 
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Abstract 
Background. Allergic reactions occupy a special place among the variety of nosological forms encountered in the activities of a general 
practitioner. In the scientific community, more and more new approaches to the classification of immune-mediated hypersensitivity 
reactions underlying the development of allergic diseases appear. The identification of 9 hypersensitivity reactions allows us to expand 
the existing understanding of the pathogenesis of allergic diseases and the contribution of each type of reaction to the mechanism of their 
development, allowing for a personalized approach to therapy. The aim of this work is to increase awareness of general practitioners about 
the pathogenetic aspects of allergy and approaches to optimizing pharmacotherapy to achieve better clinical results.
Results. The main goals of therapy for allergic diseases are to achieve control over the disease or reduce the severity of its clinical mani-
festations, reduce the frequency of exacerbations and the risk of complications, and improve the quality of life of patients. The treatment 
strategy adheres to the stepwise principle – the appointment of the required volume of pathogenetically substantiated pharmacotherapy 
based on the initial assessment of the severity of the disease, followed by a step down or up, taking into account the therapeutic response 
(respectively, step-down or step-up therapy). To achieve the treatment goals, drugs of various pharmacological groups are used, both 
improving the long-term prognosis of the disease and reducing the severity of its clinical symptoms without positive long-term effects. 
Despite the various clinical manifestations of the most common allergic/atopic diseases that make up the "atopic triad", they have uni-
versal pathogenetic mechanisms largely associated with the second type of immune response. The use of anti-inflammatory drugs, of 
which glucocorticoids continue to occupy a leading place, is a pathogenetically substantiated basic therapy for these diseases, and the use 
of dosage forms (inhalation, topical and intranasal), providing maximum concentration in the inflammation site with a low level in the 
systemic bloodstream, additionally increases the effectiveness, minimizing systemic side effects. At the same time, histamine H1-receptor 
blockers, often used in clinical practice, have limited application in the therapy of allergic diseases and are used in the therapy of allergic 
rhinitis, as well as in a number of clinical situations with atopic dermatitis.
Conclusion. The article presents a pathogenetic rationale for the treatment of allergic diseases using bronchial asthma and allergic rhinitis 
as an example, based on modern data on the types of hypersensitivity reactions.
Keywords: allergy, hypersensitivity, glucocorticoids, bronchial asthma, allergic rhinitis 
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(АтД), что вместе составляет так называемую атопическую три-
аду, а также острую крапивницу и иные проявления пищевой 
и лекарственной аллергии. Указанная группа заболеваний зани-
мает четвертое место среди неинфекционной патологии, ими 
страдает 35% мирового населения, а распространенность в РФ 
составляет 17,5-35% в зависимости от климатогеографической 
зоны [5]. Доминирующую роль среди АЗ по частоте встречае-
мости играют БА и АР, оказывающие негативное влияние как 
на качество жизни пациентов, так и на социально-экономиче-
ское благополучие общества в целом, поскольку требуют свое-
временной диагностики с применением эффективных методов 
лечения и профилактики. 

Развитию реакции гиперчувствительности I типа пред-
шествует состояние сенсибилизации, инициация которого 
начинается с попадания аллергена на клетки эпителия респи-
раторного тракта, кишечника или кожи, при этом последую-
щие клинические проявления заболевания не имеют четкой 
параллели с путем его проникновения в организм, затрагивая 
и органы удаленной локализации, в которые он доставляется 
системным кровотоком. Запуск иммунного ответа 2-го типа 
связан с врожденными лимфоидными клетками ILC2, акти-
вируемыми цитокинами, которые продуцируются клетками 
поверхностного эпителия и представлены интерлейкинами – 
ИЛ-25 и ИЛ-33, а также тимусным стромальным лимфопо-
этином [6]. Захват и последующая презентация попадающего 
антигена дендритными клетками (DC) наивным (неиммунным) 
T-лимфоцитам CD4+ приводит в данном случае к их дифферен-
цировке в Th2-лимфоциты (Т-хелперы 2-го типа), что связано 
как с природой самого антигена, так и с костимулирующи-
ми молекулами, продуцируемыми ILC2 (ИЛ-4, ИЛ-5, ИЛ-9 
и ИЛ-13) [7, 8]. Поскольку иммунный ответ 2-го типа эволю-
ционно сформирован как средство антигельминтной защиты, 
клетки как врожденного, так и адаптивного иммунитета пре-
имущественно ориентированы на продукцию свойственных 
для него цитокинов в местах потенциального проникновения 
паразитов, к которым относятся кожа и слизистые оболочки.

Последующая продукция Th2 2-го типа того же спектра 
цитокинов, которые инициируют их изначальную диффе-
ренцировку при попадании аллергена, стимулирует увели-
чение числа их субпопуляции, а также способствует хемотак-
сису эозинофилов и поддержанию хронического воспаления 
с ремоделированием тканей (например, стенки бронхов) 
в случае длительного воздействия аллергена [9]. В переклю-
чении В-лимфоцитов на синтез IgЕ в лимфатических узлах 
и лимфоидной ткани слизистых оболочек помимо Th2 2-го 
типа существенную роль играют и регуляторные фолликуляр-
ные Т-лимфоциты – как продуцирующие наиболее значимые 
для данного процесса цитокины (ИЛ-4 и ИЛ-13), так и несущие 
необходимый костимулирующий сигнал CD40+ [10].

Продуцируемые В-лимфоцитами IgЕ связываются с мембра-
нами тучных клеток и базофилов, имеющих высокоаффинный 
рецептор к его Fc-фрагменту, что при последующих воздей-
ствиях аллергена вызывает перекрестное сшивание данных 
рецепторов, способствуя тем самым активации и дегрануляции 
тучных клеток. В процессе дегрануляции из тучных клеток 
слизистых оболочек высвобождаются как ранее накопленные 
медиаторы, такие как гистамин, гепарин, протеазы (напри-
мер, химаза и триптаза), так и вновь образующиеся, представ-
ленные продуктами каскада арахидоновой кислоты (проста-
гландины, лейкотриены и фактор активации тромбоцитов), 
а также различные цитокины и хемокины. Выделившиеся 
медиаторы, управляя каскадом воспалительных реакций, 
вызывают изменения в окружающих тканях, включающие 

вазодилатацию с повышением проницаемости сосудов, спазм 
гладкой мускулатуры, стимуляцию чувствительных нервов 
и повышенную продукцию слизи [11]. Следует отметить, 
что продуцируемый IgE дополнительно повышает уровень 
высокоаффинных рецепторов к его Fc-фрагменту на поверх-
ности мембран тучных клеток, увеличивая высвобождение 
медиаторов при взаимодействии с аллергеном.

Активация, миграция и увеличение продолжительности 
жизни эозинофилов в тканях, связанные с воздействием ИЛ-5 
и гранулоцитарно-моноцитарного колониестимулирующего 
фактора, продуцируемого Th2 2-го типа, а также медиато-
ров тучных клеток и эотаксинов (регулирующих миграцию 
эозинофилов из кровеносного русла в ткани) способствуют 
развитию поздней фазы аллергической реакции с форми-
рованием хронического воспаления, вовлекая механизмы 
гиперчувствительности замедленного типа (по современной 
классификации – реакция типа IVb) [12]. В частности, уста-
новлено, что дегрануляция эозинофилов с высвобождением 
эндогенных протеаз (основной и катионный белки) и активных 
метаболитов кислорода приводит к дальнейшему повреждению 
тканей, а дополнительная продукция метаболитов арахидоно-
вой кислоты и цитокинов способствует развитию хронического 
аллергического воспаления с нарушением функции защитных 
барьеров и ремоделированием дыхательных путей [13].

В последние годы существенное значение придается 
барьерной функции эпителия кожи и слизистых оболочек, 
роль нарушений которой может преобладать над первичным 
нарушением иммунной регуляции, способствуя развитию 
реакций гиперчувствительности и приводя впоследствии 
к развитию хронического воспаления при некоторых фено- 
и эндотипах АЗ, что рассматривается как отдельный V тип 
реакций гиперчувствительности [14].

Нарушения барьерных функций являются результатом раз-
личных дефектов структурных компонентов рогового слоя 
кожи, белков плотных межклеточных контактов, антипротеаз 
и бактерицидных молекул, а также ионных транспортеров. 
С нарушением барьерной функции связывают и повышенную 
активность сенсорных нервов, продуцирующих биологически 
активные вещества, способствующие развитию нейрогенного 
воспаления, в то время как недостаточное потребление клет-
чатки ассоциируется с нарушением кишечного барьера ввиду 
образования эрозий его слизистой оболочки [15, 16].

Было показано, что мутации белка филаггрина, играющего 
роль в эпидермальном гомеостазе, предрасполагают к раз-
витию АтД и БА, в том числе аспириновой [17-20]. Данный 
белок является составной частью рогового конверта эпи-
дермиса – структуры, состоящей из перекрестно связанных 
белков, которая образуется под плазмолеммой кератиноци-
тов зернистого слоя, замещая саму плазмолемму в процессе 
их клеточной дифференцировки в корнеоциты. Участвуя 
в агрегации кератиновых промежуточных филаментов, 
филаггрин поддерживает целостность эпидермального барье-
ра и обеспечивает гидратацию кожи, поэтому нарушение 
его процессинга оказывает негативное влияние на эпидер-
мальный гомеостаз [21]. С аномальной дифференцировкой 
эпидермиса и высоким уровнем апоптоза кератиноцитов 
связывают и дефицит супрабазина – белка, вырабатываемого 
эпителиальными клетками кожи [20]. 

Существенную роль в недостаточности барьерной функции 
кожи и слизистых играет и прямое воздействие факторов 
окружающей среды [22]. В частности, прямое воздействие 
аэрополлютантов, химических веществ, содержащихся в ряде 
товаров массового потребления (например, зубной пасте, 
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шампунях и моющих средствах), а также вирусов разрушает 
эпителиальный барьер, повышая проницаемость кожи для 
бактерий, токсинов и аллергенов, инициируя, вследствие 
активации эпителиоцитов и ILC2, или усугубляя хроническое 
воспаление посредством вовлечения инфламмасомных путей 
[23, 24]. Ведущая роль дефектов эпителиального барьера была 
продемонстрирована не только при Тh2-опосредованной 
реакции, но и при не-Тh2-воспалении при БА, которое 
не связано с Т2-эндотипом заболевания [22]. 

Следует подчеркнуть, что выделение реакций гиперчув-
ствительности V типа, с одной стороны, унифицирует пони-
мание патогенеза ряда АЗ, в частности, позволяет объединить 
иммунологическую и барьерную гипотезы развития АтД, 
а также уточнить вклад различных типов реакций гипер-
чувствительности в формирование клинических фенотипов 
БА; а с другой – позволяет выделять различные эндотипы 
и биомаркеры при данной патологии, способствуя персона-
лизации терапии [3, 25, 26].

Отдельного внимания заслуживают и метаболические тка-
невые реакции гиперчувствительности (VI тип), играющие 
роль в развитии поздней БА у людей с ожирением в связи 
с частой резистентностью к глюкокортикостероидам (ГКС), 
более высоким риском госпитализации и тяжелым течением 
[27]. При высоком индексе массы тела выявлены повышенные 
уровни белков острой фазы, активных метаболитов кислорода, 
провоспалительных цитокинов и хемокинов, не связанных 
с Th2-иммунным ответом, а также увеличение количества 
нейтрофилов и эозинофилов в крови [28, 29]. Коморбидность 
ожирения и БА потенцирует продукцию провоспалительных 
медиаторов, аллергическое воспаление дыхательных путей, 
негативно влияя на микробиоту, способствуя избыточной 
активации врожденного иммунитета и ускоренному ремоде-
лированию дыхательных путей [30].

В развитии АЗ взаимодополняющую роль играют генети-
ческие факторы с полигенным типом наследования и окру-
жающая среда, вклад каждого из которых составляет около 
50%. В частности, установлено, что при наличии атопических 
заболеваний у обоих родителей вероятность их возникновения 
у ребенка составляет 40-60%, в то время как их отсутствие 
у одного из родителей снижает указанный риск до 10% [1]. 
Об этом же свидетельствует частое сочетание АЗ друг с другом, 
в том числе и наличие у одного пациента всех составляющих 
атопической триады. 

Генетическая предрасположенность реализуется посред-
ством общих генов, экспрессия которых регулирует иммун-
ный ответ 2-го типа, – провоспалительных цитокинов, высо-
коаффинного рецептора к IgЕ на тучных клетках, генов глав-
ного комплекса гистосовместимости [6]. В то же время ряд 
генетических факторов обеспечивает предрасположенность 
к той или иной нозологической форме. В частности, вариации 
генов семейства TIM, кодирующих поверхностные белки 
Т-лимфоцитов, связаны с гиперреактивностью дыхательных 
путей и способствуют развитию бронхиальной обструкции 
даже при контакте с неспецифическими раздражителями. 
Маркеры митохондриальных нарушений являются предик-
торами тяжелого течения БА, а недостаточность альфа-1-
антитрипсина связана с развитием ее обострений [31-33]. 

В развитии АтД, помимо генов, отвечающих за структур-
но-функциональную организацию кожного барьера, играют 
роль и гены гиперреактивности кожи, независимой от ато-
пии, к которым относится лимфоэпителиальный ингибитор 
сериновых протеаз, отвечающий за процессы воспаления 
и десквамации эпителия [34].

Основными задачами терапии АЗ являются достижение 
контроля над заболеванием или уменьшение выраженности 
его клинических проявлений, снижение частоты обострений 
и риска развития осложнений, а также улучшение качества 
жизни пациентов. Стратегия лечения основана на принципе 
ступенчатости – назначение необходимого объема патоге-
нетически обоснованной фармакотерапии в соответствии 
с исходной оценкой тяжести заболевания с последующим 
переходом на ступень вниз или вверх с учетом терапевтиче-
ского ответа (терапия step-down или step-up соответственно). 
Для достижения целей лечения используются препараты 
различных фармакологических групп – как улучшающих 
долгосрочный прогноз заболевания, так и позволяющих 
уменьшить выраженность его клинических симптомов без 
положительных отдаленных эффектов [35].

Различные лекарственные формы ГКС показаны к при-
менению в большинстве случаев рассматриваемой патологии 
ввиду их выраженного противовоспалительного эффекта, 
включая воспаление, развивающееся в результате реакций 
гиперчувствительности. Их ключевой механизм действия 
связан с влиянием на экспрессию транскрипционного фак-
тора NF-κB, широко представленного в клетках-участницах 
воспаления, где изначально он находится в неактивном состо-
янии ввиду связи с белком-ингибитором. Под воздействием 
входящих активирующих сигналов при инициации аллерги-
ческого воспаления NF-κB, отделяясь от ингибитора, повы-
шает экспрессию генов, кодирующих провоспалительные 
цитокины, при этом состав его транскриптомного профиля 
различен и зависит от типа клеток [36]. 

Являясь липофильными молекулами, ГКС проникают 
через плазматическую мембрану, связываются с цитоплаз-
матическим рецептором с последующим попаданием в ядро 
и взаимодействием с молекулой ДНК путем трансактива-
ции и трансрепрессии генов [37]. В частности, установлена 
возможность непосредственной активации ими от 10 до 100 
генов (трансактивация), включая гены противовоспалитель-
ных белков (аннексин-1, DUSP1, ИЛ-10 и ингибитор NF-κB),
 а также подавление NF-κB-индуцированной экспрессии генов 
провоспалительных цитокинов (трансрепрессия). Следует 
отметить, что именно трансрепрессии отводится ведущая роль 
в противовоспалительном эффекте ГКС, особенно посред-
ством активации деацетилирования гистонов с последующим 
подавлением NF-κB-индуцированной транскрипции про-
воспалительных белков, в то время как трансактивация рас-
сматривается как механизм развития их побочных эффектов 
[36, 38]. Дополнительный, хоть и существенно меньший вклад 
в противовоспалительную активность ГКС вносит подавление 
путей синтеза провоспалительных цитокинов, регулируемых 
митоген-активируемыми протеинкиназами, в частности про-
дуктов циклоокигеназного пути метаболизма арахидоновой 
кислоты посредством ингибирования экспрессии генов самой 
циклооксигеназы [36].

Внегеномные эффекты, развивающиеся в течение несколь-
ких минут и не требующие вмешательства в процессы 
транскрипции и синтеза белка, подразумевают воздействие 
ГКС на мембранные рецепторы с последующим влиянием 
на уровень внутриклеточного кальция, что проявляется рас-
слаблением гладкой мускулатуры бронхов и потенцирует 
соответствующий эффект β2-агонистов [39]. Кроме того, 
за счет блокады ими EMT-каналов происходит снижение 
экстранейронального реаптейка катехоламинов и агони-
стов β2-адренорецепторов с повышением их концентрации 
снаружи клеток [40].



LECHASCHI VRACH, VOL. 28, № 4, 2025, https://journal.lvrach.ru/ 13

Аllergology

Применяемые в терапии БА на любой ступени ингаля-
ционные ГКС подавляют избыточную активность тучных 
клеток, макрофагов и Тh2-лимфоцитов. Снижая экспрессию 
молекул клеточной адгезии на нейтрофилах, они уменьша-
ют их миграцию в ткани, параллельно стимулируя апоптоз 
базофилов и эозинофилов [36, 41]. Следует отметить, что ГКС 
влияют на ремоделирование дыхательных путей, являющееся 
морфологическим субстратом необратимой бронхиальной 
обструкции, уменьшая десквамацию эпителия, субэпители-
альный фиброз, гиперплазию бокаловидных клеток, а также 
способствуя регрессии гипертрофии гладкой мускулатуры 
стенки бронхов [36, 38, 41]. 

С клинических позиций препараты данной группы эффек-
тивно угнетают воспаление в дыхательных путях, уменьшают 
выраженность симптомов БА, улучшают функцию легких, 
понижают бронхиальную гиперреактивность, повышают каче-
ство жизни, снижают частоту и тяжесть обострений, а также 
частоту летальных исходов [25]. Следует учитывать, что, несмо-
тря на высокий клинический эффект, ГКС не излечивают забо-
левание, а переводят его в состояние стойкой ремиссии, при 
этом в случае их отмены у части пациентов в течение недель или 
месяцев может происходить ухудшение состояния. 

Предпочтительность ингаляционного пути введения ГКС 
в виде монопрепаратов или в комбинации при БА связана 
с их низкой системной биодоступностью и как следствие – 
меньшей вероятностью системных побочных эффектов при 
использовании в низких и средних дозах. Однако следует учи-
тывать, что частота побочных эффектов при использовании 
высоких доз препаратов сопоставима с таковой системных 
ГКС [40]. Одним из путей повышения эффективности тера-
пии с минимизацией побочных эффектов является примене-
ние комбинации ингаляционных ГКС и бронходилататоров, 
обладающих потенцирующим лекарственным взаимодей-
ствием. Поскольку β2-адреномиметик, фосфорилируя глю-
кокортикоидные рецепторы, повышает их чувствительность 
к агонистам, стимулируя при этом перемещение комплексов 
«рецептор – стероид» в ядро и увеличивая время их нахожде-
ния в нем, доза применяемого ГКС может быть снижена при 
полном сохранении клинического эффекта [42, 43].

Несмотря на доказанную эффективность ингаляционных 
ГКС, недостаточный уровень контроля заболевания может быть 
связан как с внешними факторами, включающими низкую 
приверженность, ошибки в технике ингаляции, коморбидные 
состояния, а иногда и неправильную диагностику заболевания, 
так и с фармакогенетическими особенностями метаболизма 
препаратов и полиморфизма генов глюкокортикоидного рецеп-
тора [44]. Кроме того, установлено, что хроническое воспале-
ние при БА, особенности микробиома дыхательных путей, 
психический стресс, курение и избыточная масса тела снижа-
ют функциональную активность ряда глюкокортикоидных 
рецепторов (GR, NR3C1) посредством их фосфорилирования, 
уменьшения экспрессии деацетилазы гистонов и повышения 
активности NF-κB. Как и в случае использования системных 
ГКС, применяемых на пятой ступени терапии, при ингаля-
ционном пути введения данных препаратов наилучший ответ 
на терапию достигнут у пациентов с повышенными маркерами 
иммунного ответа 2-го типа [45, 46].

Фармакологические эффекты, а также влияние на раннюю 
и позднюю фазы реакций гиперчувствительности служат осно-
ванием для применения ГКС в терапии обострений АтД, где 
преимущество отдается топическим лекарственным формам. 
Наряду с уменьшением продукции провоспалительных цито-
кинов Th2-иммунного ответа, данные препараты способствуют 

нормализации дифференцировки и снижению гиперпроли-
ферации эпидермиса в сочетании с повышением экспрессии 
филаггрина, что клинически проявляется регрессом высыпаний 
и уменьшением кожного зуда [47, 48]. Выбор класса топического 
препарата, определяющего силу его воздействия, осуществля-
ется исходя из степени тяжести заболевания, а длительность 
применения может ограничиваться периодом обострения, 
однако из-за возможности развития рецидивов целесообра-
зен переход на интермиттирующий режим использования 
препаратов наименьшей активности [49]. Важным аспектом 
терапии АтД остается обязательное сочетание топических ГКС 
и средств базисного ухода за кожей, оказывающих смягчающее 
действие и увеличивающих ее гидратацию посредством как 
снижения трансэпидермальной потери воды, так и увеличения 
ее задержки в эпидермисе [47].

Терапия АР предусматривает назначение ГКС в виде интра-
назальных лекарственных форм начиная уже со 2-й ступени, 
которая чаще всего требуется пациентам при обращении к врачу. 
Имея единые фармакологические механизмы, с клинической 
точки зрения интраназальные ГКС уменьшают выраженность 
симптомов АР – заложенность носа, зуд в полости носа, ринорею 
и чихание, превосходя по активности другие группы лекарствен-
ных препаратов, применяемых в терапии данного заболевания, 
включая системные H1-гистаминоблокаторы, антилейкотрие-
новые препараты и оральные ГКС [50, 51]. Дополнительно было 
установлено, что их использование улучшает глазные симптомы 
(при сочетании с конъюнктивитом) и улучшает бронхиальную 
проходимость у пациентов с БА [52, 53]. 

Одним из путей воздействия на развитие реакции гипер-
чувствительности I типа является блокада рецепторов меди-
аторов тучных клеток, наиболее известным из которых 
является гистамин, что служит основанием к применению 
H1-гистаминоблокаторов с целью терапии АЗ. Являясь обрат-
ными агонистами рецепторов гистамина, препараты данной 
группы стабилизируют его рецептор в неактивном состоянии, 
препятствуя тем самым взаимодействию с эндогенным лигандом 
и уменьшая его патофизиологические эффекты в раннюю фазу 
реакции гиперчувствительности, что выражается в уменьшении 
отека, сосудистой проницаемости и раздражения сенсорных 
нервов [54, 55]. Для препаратов 2-го поколения описано и про-
тивовоспалительное действие, которое заключается в уменьше-
нии продукции провоспалительных цитокинов и хемокинов 
(иммунного ответа 2-го типа), экспрессии молекул клеточной 
адгезии преимущественно за счет подавления экспрессии гена 
NF-κB, хотя и существенно более слабой, чем у ГКС. 

Достоинством системных и интраназальных H1-гистами-
ноблокаторов является быстрое купирование симптомов 
АР, в терапии которого они рекомендованы уже начиная 
с 1-й ступени, однако низкая противовоспалительная актив-
ность, минимальное влияние на глазные симптомы (при 
сочетании с конъюнктивитом), а также преимущественное 
воздействие на один тип рецепторов, эффекты которого пере-
крываются другими медиаторами воспаления, делают их при-
менение ограниченным в терапии АЗ в целом. 

С позиций фармакодинамики рациональной явля-
ется применяемая комбинация интраназального ГКС 
и H1-гистаминоблокатора, сочетающая быстрое наступле-
ние эффекта и высокую противовоспалительную актив-
ность, при этом эффект комбинированного интраназаль-
ного препарата превосходит системную монотерапию 
H1-гистаминоблокатором/ГКС [51]. 

В терапии АтД возможно ситуационное применение 
пероральных H1-гистаминоблокаторов первого поколе-
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ния, проникающих через гематоэнцефалический барьер 
и оказывающих седативное действие, уменьшая субъектив-
ные ощущения при выраженном зуде, однако не влияющих 
на воспалительные процессы в коже [47]. 

Наряду с ГКС и H1-гистаминоблокаторами в терапии АЗ 
ограниченно используются и другие группы лекарственных 
средств с противовоспалительной активностью – антилей-
котриеновые препараты, блокирующие эффекты липокси-
геназного пути и снижающие посредством этого активность 
воспаления, иммунодепрессанты и цитостатики, – а также 
внедряется перспективное и активно развивающееся направ-
ление таргетной (генно-инженерной биологически актив-
ной) терапии, оказывающей точечное воздействие на звенья 
патогенеза реакций гиперчувствительности (IgE, цитокины 
и рецепторы к ним) при определенных фенотипах заболе-
вания. Препараты, купирующие клинические проявления 
заболевания (β2-адреномиметики, деконгестанты и пр.), 
необходимы для быстрого уменьшения симптомов и улучше-
ния состояния пациента, однако они практически не влияют 
на патогенетические механизмы реакций гиперчувствитель-
ности и не снижают риск обострения заболевания, поэтому 
не могут применяться изолированно [25, 53, 54].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Следует подчеркнуть, что несмотря на различные клиниче-

ские проявления наиболее частых аллергических/атопических 
заболеваний, составляющих атопическую триаду, они имеют 
универсальные патогенетические механизмы, во многом свя-
занные с иммунным ответом 2-го типа. Применение противо-
воспалительных препаратов, среди которых ведущее место про-
должают занимать ГКС, является патогенетически обоснован-
ной базисной терапией данных заболеваний, а использование 
лекарственных форм (ингаляционной, топической и интра-
назальной), обеспечивающих максимальную концентрацию 
в очаге воспаления при низком уровне в системном кровотоке, 
дополнительно повышает эффективность, минимизируя систем-
ные побочные эффекты. В то же время часто используемые 
в клинической практике блокаторы H1-рецепторов гистамина 
имеют ограниченное применение в терапии АЗ и применяются 
в терапии АР, а также в ряде клинических ситуаций при АтД. 
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Резюме
Результаты. В статье представлено описание клинического наблюдения редкой наследственной болезни Галлервордена –
Шпатца (пантотенаткиназа-ассоциированная нейродегенерация, или нейродегенерация с накоплением железа в головном 
мозге) с атипичной поздней формой в терминальной стадии с дебютом на четвертом десятилетии жизни с быстропрогрессиру-
ющим течением и летальным исходом. Наиболее характерными признаками заболевания у данной пациентки были синдром 
паркинсонизма, выраженная постуральная неустойчивость, пирамидная недостаточность, различные виды гиперкинезов, 
снижение когнитивных функций, депрессия. При обосновании диагноза опирались на характерную клиническую картину 
и типичные МРТ-признаки в виде симптома глаза тигра (симметричная гиперинтенсивная зона в области бледного шара 
внутри более обширной гипоинтенсивной зоны). Поздние случаи необходимо дифференцировать с такими заболеваниями, 
как болезнь Паркинсона, болезнь с тельцами Леви, болезнь Вильсона – Коновалова, болезнь Фара, болезнь Гентингтона, 
нейроферритинопатия и другие. В связи с отсутствием в настоящее время эффективных методов лечения пациентка полу-
чала симптоматическое лечение, так как этиологическая и патогенетическая терапия этого заболевания отсутствует. 
Заключение. Текущий стандарт медицинской помощи направлен на симптоматическое лечение (агонисты дофаминовых рецеп-
торов или амантадины, антихолинэстеразные и бензодиазепиновые препараты, миорелаксанты, ботулотоксин). Используются 
также хирургические методы лечения, такие как глубокая стимуляция мозга, абляционная паллидотомия, таламотомия. 
Необходимо повышать осведомленность неврологов о наличии данной редкой формы нейродегенеративного заболевания 
с клиникой паркинсонизма в связи с наличием других нозологических форм паркинсонизма-плюс. Своевременная диа-
гностика болезни Галлервордена – Шпатца позволит уже на ранних стадиях назначать соответствующую многообразным 
проявлениям болезни симптоматическую терапию для повышения качества пациентов больных и снижения медико-эко-
номических затрат.
Ключевые слова: болезнь Галлервордена – Шпатца, нейродегенерация, паркинсонизм, симптом глаза тигра, отложение железа
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Abstract 
Results. The article describes a clinical observation of a rare hereditary Hallervorden – Spatz disease (pantothenate kinase-associated 
neurodegeneration or neurodegeneration with iron accumulation in the brain) with an atypical late form in the terminal stage with 
a debut in the fourth decade of life with a rapidly progressive course and a fatal outcome. The most characteristic signs of the disease 
in this patient were Parkinsonism syndrome, severe postural instability, pyramidal insufficiency, various types of hyperkinesis, decreased 
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С индромы нейродегенерации с 
накоплением железа в голов-
ном мозге (Neurodegeneration 
with Brain Iron Accumulation – 

NBIA) представляют собой нейродеге-
неративные заболевания (НДЗ), основ-
ной особенностью которых является 
аномальное накопление железа преиму-
щественно в бледном шаре [1], хотя кора 
и мозжечок также могут быть поражены 
при наиболее тяжелых подтипах NBIA 
[2]. Для всех форм NBIA распростра-
ненность составляет 0,1-0,3 на 100 000 
случаев [1]. Согласно Yunpeng Huang 
и соавт. (2022), ведущими клинически-
ми синдромами прогрессирования НДЗ 
являются деменция и двигательные рас-
стройства [3].

Болезнь Галлервордена – Шпатца 
(БГШ) представляет собой наибо-
лее распространенную форму NBIA, 
на которую приходится 50-70% случа-
ев [1, 4]. БГШ – редкое наследственное 
дегенеративное заболевание нервной 
системы, связанное с накоплением 
железа в базальных ганглиях, впер-
вые описанное в 1922 г. Юлиусом 
Галлерворденом и Хьюго Шпатцем [5]. 
БГШ недавно была переименована 
в пантотенаткиназа-ассоциированную 
нейродегенерацию (ПКАН) и нейро-
дегенерацию с накоплением железа 
в головном мозге [6]. 

ПКАН – редкое аутосомно-рецес-
сивное заболевание, поражающее пре-
имущественно детей и молодых людей. 
Заболевание возникает в результате 
мутаций в гене пантотенаткиназы 
(PANK2), который кодирует первый 
фермент биосинтеза кофермента А (КоА) 
из пантотеновой кислоты (витамина В5) 

[7, 8]. В настоящее время описано около 
120 мутаций, подтвержденных в гене 
PANK2, в том числе около 80 миссенс- 
и нонсенс-мутаций [9]. Заболеваемость 
во всем мире составляет 1-2 человека 
на миллион [10, 11]. Согласно дан-
ным D. Brezavar и P. E. Bonnen (2019), 
заболеваемость ПК АН колеблется 
от 1:396 006 у европейцев, 1:1 526 982 
у африканцев, 1:480 826 у латиноамери-
канцев, 1:523 551 у жителей Восточной 
и 1:531 118 – у жителей Южной Азии 
[12]. Встречаются как спорадические, 
так и семейные случаи, классический 
и атипичные варианты. В зависи-
мости от времени дебюта выделяют 
три формы заболевания: раннюю 
детскую (классическую) с началом 
в 4-10 лет, подростковую (ювенильную) – 
в 10-18 лет и позднюю взрослую (ати-
пичную) – после 18 лет [13, 14]. Среднее 
время от возникновения симптомов 
до постановки диагноза составляет 
от 2,5 до 5,5 лет [11].

К лассический тип заболевания 
характеризуется прогрессирующей 
экстрапирамидной дисфу нк цией 
в возрасте до 10 лет (обычно в 3 года) 
и потерей способности передвигаться 
через 10-15 лет после начала заболева-
ния [15, 16]. Дистония является харак-
терной чертой этого расстройства. 
В случаях оромандибулярной дисто-
нии за ней часто следуют затруднения 
речи и дизартрия. Другие признаки 
включают поражение кортикоспиналь-
ного тракта (гипертонус, гиперрефлек-
сия, спастичность), атрофию зритель-
ного нерва, пигментную ретинопатию, 
которая может привести к катаракте 
и акантоцитозу [17]. 

Для атипичных случаев характерно 
более позднее начало (обычно в воз-
расте 18 лет), пациенты не могут ходить 
самостоятельно через 15-40 лет после 
начала заболевания. Более позднее 
начало ПКАН, напротив, связано с раз-
нообразным спектром симптомов [16]. 
Двигательные расстройства, как пра-
вило, менее выражены, а преобладаю-
щими признаками являются снижение 
когнитивных функций и психические 
нарушения, такие как обсессивно-ком-
пульсивное расстройство, депрессия 
и шизофреноподобный психоз [15]. 
Речевые трудности (палилалия или 
дизартрия), психические проблемы, 
поведенческие трудности или лобно-
височная деменция на ранних стадиях 
заболевания являются распространен-
ными признаками в отличие от клас-
сической формы [16]. Есть пациенты 
с ранним началом, но медленным про-
грессированием или поздним началом 
с быстрым прогрессированием [16]. 

Многие годы БГШ выявляли толь-
ко посмертно [14]. В настоящее время 
диагностика основана на клинико-ней-
ровизуализационном и генетическом 
анализах. Хотя генетические мута-
ции в гене PANK2 могут повлиять на 
все клетки, но, по-видимому, болезнь 
является высокоочаговой, сосредо-
точенной в нейронах бледного шара 
и в области сетчатки. Кроме того, 
у некоторых пациентов с ПКАН нако-
пление железа в бледном шаре и в мень-
шей степени – в черной субстанции 
приводит к появлению патогномонич-
ной картины глаза тигра при магнит-
но-резонансной томографии головного 
мозга (МРТ ГМ): симметричная гипер-

cognitive functions, and depression. When substantiating the diagnosis, we relied on the characteristic clinical picture and typical MRI 
signs in the form of the tiger's eye symptom (a symmetrical hyperintense zone in the region of the pale globe within a larger hypointense 
zone). Late cases should be differentiated from such diseases as Parkinson's disease, Lewy body disease, Wilson – Konovalov disease, 
Fahr disease, Huntington's disease, neuroferritinopathy and others. Due to the current lack of effective treatment methods, the patient 
received symptomatic treatment, since there is no etiologic and pathogenetic therapy for this disease. 
Conclusion. The current standard of care is aimed at symptomatic treatment (dopamine agonists or amantadines, anticholinesterase drugs, 
benzodiazepines, muscle relaxants, botulinum toxin). Surgical treatment methods such as deep brain stimulation, ablative pallidotomy, 
thalamotomy are also used. It is necessary to increase the awareness of neurologists about the presence of this rare form of neurodegen-
erative disease with the clinic of parkinsonism due to the presence of other nosological forms of parkinsonism-plus. Early diagnosis of 
Hallervorden – Spatz disease will allow symptomatic therapy to be prescribed at early stages, corresponding to the various manifestations 
of the disease, to improve the quality of life of patients and reduce medical and economic costs.
Keywords: Hallervorden – Spatz disease, neurodegeneration, parkinsonism, eye of the tiger symptom, iron deposition
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интенсивная зона в области бледного 
шара внутри более обширной гипоин-
тенсивной зоны [7, 18, 19]. По данным 
литературы, сроки появления данного 
феномена на МРТ ГМ дискутабельны 
[20]. Ряд авторов считает, что выявле-
ние глаза тигра на МРТ ГМ опережает 
клинические проявления болезни [20]. 
Наличие отложений железа в базальных 
ганглиях зависит от возраста и не обна-
руживается при рождении, что имеет 
решающее значение для дифференци-
альной диагностики [18]. Отложения 
железа увеличиваются с возрастом, 
но без существенной корреляции 
с неврологической симптоматикой. 
Предполагается, что снижение связей 
в функциональных двигательных сетях 
в состоянии покоя и снижение плотно-
сти серого вещества лобной, теменной 
и цингулярной коры, а также бледных 
шаров ответственны за прогрессирова-
ние симптомов [21]. 

В работе S. J. Hayf lick и соавт. [22] 
исследовали корреляцию между изме-
нениями на МРТ в режиме Т2, наличием 
генетических мутаций у 49 пациентов 
с NBIA, из которых 29 пациентов имели 
мутацию PANK2 [22]. Была показана кор-
реляция между феноменом глаза тигра 
и наличием мутации гена PANK2, так 
как у всех пациентов с мутациями был 
специфический паттерн глаза тигра. 
Этот признак не наблюдался ни в одном 
исследовании у 20 пациентов без мута-
ций, а определялась только гипоинтен-
сивность сигнала от структур бледного 
шара. Классический вариант заболева-
ния с дебютом в раннем детском воз-
расте связан с мутацией в гене PANK2, 
при поздней атипичной форме мутации 
встречались реже – у 1/3 пациентов 
с ПКАН [5]. 

В настоящее время терапевтические 
возможности при БГШ весьма ограни-
чены [13, 14, 20, 24, 25]. Текущий стан-
дарт медицинской помощи направлен 
на симптоматическое лечение (аго-
нисты дофаминовых рецептов или 
амантадины, антихолинэстеразные 
и бензодиазепиновые препараты, мио-
релаксанты, ботулотоксин) [23]. В про-
филактических целях еще до дебюта 
клинических проявлений, характер-
ных для БГШ, необходимо назначать 
пантотеновую кислоту (витамин В5), 
чтобы воспрепятствовать накопле-
нию железа в головном мозге [14, 22]. 
В настоящее время активно исследуется 

несколько многообещающих методов 
лечения, которые можно сгруппиро-
вать по четырем основным подходам: 
хелирование железа для лечения его 
отложений в головном мозге, добавле-
ние метаболитов для восстановления 
метаболического дефицита КоА, акти-
вация PANK3 для восстановления КоА 
и фосфопантотеновой кислоты и генная 
терапия для введения функциональной 
копии гена PANK2 [7, 26]. 

Используются также хирургические 
методы лечения, такие как глубокая 
стимуляция мозга, дающая быстрый 
эффект, но прогрессирующий характер 
заболевания через определенное время 
способствует возвращению симптомов 
[12, 27, 28]. К глубокой стимуляции 
мозга также могут быть добавлены дру-
гие хирургические процедуры – абля-
ционная паллидотомия, таламотомия. 
У пациентов с ПКАН с тяжелой дис-
тонией, спастичностью и болью может 
использоваться интратекальная помпа 
с баклофеном для облегчения симпто-
мов [14, 15].

Мы приводим описание клиниче-
ского случая этой редкой патологии 
с поздним началом. 

КЛИНИЧЕСКОЕ НАБЛЮДЕНИЕ 
Пациентка Х., 57 лет, была доставлена 

из пансионата для престарелых людей 
по линии скорой медицинской помо-
щи с подозрением на острое нарушение 
мозгового кровообращения (ОНМК) 
в бессознательном состоянии в при-
емный покой ГБУЗ РБ «Клиническая 
больница скорой медицинской помо-
щи» Уфы, госпитализирована в отде-
лении нейрореанимации. 

Из анамнеза известно, что в возрасте 
46 лет стала отмечать неловкость и ско-
ванность сначала в левой ноге, позже 
в левой руке. Наблюдалась у невро-
лога по месту жительства по пово-
ду болезни Паркинсона. Принимала 
Наком (250/25 мг) по 1 таблетке 4 раза 
в день и Проноран (50 мг) по 1 таблетке 
4 раза в день с клинически значимым 
положительным эффектом. В возрасте 
54 лет в связи с ухудшением состояния 
в виде усиления слабости и скован-
ности в мышцах языка, шеи, живота, 
замедленности речи, осиплости голо-
са, эпизодического поперхивания во 
время еды, насильственного смеха 
и плача, слюнотечения, непроизволь-
ного высовывания языка, недержания 

мочи, запоров была госпитализиро-
вана в неврологическое отделение 
Республиканской клинической боль-
ницы им. Г. Г. Куватова, где был выстав-
лен диагноз: «Нейродегенерация с 
накоплением железа в головном мозге. 
Болезнь Галлервордена – Шпатца 
с выраженными экстрапирамидными 
и пирамидными нарушениями, посту-
ральной неустойчивостью, псевдобуль-
барным синдромом, стато-локомоторной 
дисфункцией, нарушением функции 
тазовых органов, умеренными когни-
тивными расстройствами, депрессивны-
ми включениями, социально-бытовой 
дезадаптацией». 

Получала симптоматическую тера-
пию, ботулинотерапию для коррекции 
блефароспазма и камптокормии пре-
паратом ботулотоксин типа А (Диспорт, 
500 ЕД), принимала противопаркин-
сонические препараты. На фоне про-
водимого лечения отмечалась незна-
чительная положительная динамика. 
Пациентке была рекомендована кон-
сультация генетика. В течение двух 
лет состояние больной продолжало 
ухудшаться, нарастали вышеописан-
ные жалобы. Больная перестала само-
стоятельно ходить (передвигалась 
с помощью инвалидного кресла). При 
нейропсихологическом тестировании 
по данным Монреальской когнитивной 
шкалы (MoCA) выявлены умеренные 
когнитивные нарушения (20 баллов). 

Из перенесенных заболеваний: 
аппендэктомия в молодости, череп-
но-мозговая травма, плечелопаточ-
ный периартоз слева, ишемическая 
болезнь сердца (ИБС). Стенокардия 
напряжения, функциональный класс 
(ФК) II. Хроническая сердечная недо-
статочность (ХСН) I, ФК II. Семейно-
наследственный анамнез не отягощен. 
Разведена, имеет дочь. Образование 
среднее специальное, работала дирек-
тором клуба. Инвалид I группы, ухо-
дозависимая.

Объективно: состояние при посту-
плении стабильно тяжелое. Уровень 
сознания по шкале комы Глазго – 
9 баллов, сопор. На вопросы не отвеча-
ет, команды не выполняет. Масса тела – 
38 кг, рост – 147 см. Индекс массы тела – 
17,6 (дефицит массы тела). Астеничного 
телосложения. Нутритивная поддерж-
ка. Кожные покровы бледные, сухие. 
Дыхание через естественные дыха-
тельные пути. Гемодинамика стабиль-



LECHASCHI VRACH, VOL. 28, № 4, 2025, https://journal.lvrach.ru/ 19

Neurology

ная. Артериальное давление (АД) – 
95/60 мм рт. ст., пульс – 75 ударов 
в мин. Сердечные тоны ритмичные, 
приглушены. Оксигенотерапия через 
носовые канюли. Аускультативно 
с обеих сторон дыхание ослабленное 
в нижних отделах. Мочеиспускание 
по катетеру. Соматических расстройств 
не выявлено. 

Неврологический статус: зрачки рав-
ные, фотореакция живая. Отмечаются 
попытки открывания глаз на болевое 
раздражение. За молоточком не сле-
дит. Взор не фиксирует. Блефароспазм. 
Рефлексы орального автоматизма. 
Глоточный рефлекс оживлен. Лицо 
симметричное, гипомимия. Диффуз-
ное повышение мышечного тонуса 
по экстрапирамидному типу, симптом 
зубчатого колеса. Сухожильные реф-
лексы оживлены, D < S, брюшные реф-
лексы низкие. Патологических рефлек-
сов нет. Частичная контрактура левого 
плечевого сустава. Чувствительность 
оценить не удается в виду тяжести 
состояния. Нарушение функций тазо-
вых органов. Менингеальные знаки 
отрицательные. 

РЕЗУЛЬТАТЫ ЛАБОРАТОРНО-
ИНСТРУМЕНТАЛЬНЫХ 
ИССЛЕДОВАНИЙ 

Общий анализ крови: эритроциты 
4,93 × 1012/л, гемоглобин – 130 г/л, 
тромбоциты – 263 × 1012/л, лейкоциты – 
8,6 × 109/л, скорость оседания эритро-
цитов – 19 мм/ч. 

Биохимические анализы крови: били-
рубин – 36,3 ммоль/л, креатинин – 
40 ммоль/л, мочевина – 3,5 ммоль/л, 
аспартатаминотрансфераза – 14 Ед/л, 
аланинаминотрансфераза – 7 Ед/л, 
креатинфосфокиназа – 83 Ед/л, холе-

стерин – 5,91 ммоль/л, натрий – 142 
ммоль/л, калий – 4,2 ммоль/л.

Коагулограмма: протромбиновое 
время – 14,1, фибриноген – 4,4 г/л, 
активированное частичное тромбопла-
стиновое время – 36,5 с, растворимые 
фибрин-мономерные комплексы – 4,5, 
международное нормализованное отно-
шение – 1,00.

Анализ ликвора: бесцветный, про-
зрачный, цитоз – 1 клетка в 1 мкл, 
белок – 0,16 г/л, глюкоза – 3,88 ммоль/л, 
лактат – 2,29 ммоль/л, реакция Панди 
отрицательная. 

Электрокардиография (ЭКГ): ину-
совый ритм с частотой сердечных 
сокращений 85 в мин, крупноочаговые 
изменения нижней стенки. Нарушение 
процессов реполяризации передне-
перегородочно-верхушечной стенки 
(по типу ишемии).

Эхокардиография: уплотнение аорты, 
размеры камер сердца в пределах нормы, 
сократительная способность миокарда 
левого желудочка не нарушена, фракция 
выброса – 61%.

Рентгенография легких: хронический 
бронхит, аортокардиосклероз. 

Ультразвуковое дуплексное скани-
рование магистральных артерий голо-
вы: начальные признаки атероскле-
роза. 

КТ ГМ – признаки заместитель-
ной гидроцефалии на фоне атрофии. 
КТ в ангиографическом и перфузион-
ном исследовании – без патологии. 

МРТ головного мозга: арезорбтивная 
внутренняя гидроцефалия, нейроде-
генеративные процессы в виде глаз 
тигра (рис., а) и атрофические измене-
ния (рис., б, в). МРТ головного мозга 
в диффузионно-взвешенном режиме – 
без патологии.

Рис.  МРТ головного мозга: а) симптом глаза тигра, б) и в) атрофические 
изменения [предоставлено авторами] / Brain MRI: a) tiger eye symptom, 
b) and c) atrophic changes [provided by the authors]

а     б        в

Осмотр офтальмолога: гипертони-
ческая нейрооптикопатия. Ангио-
склероз. 

Консультация кардиолога: ИБС. 
Признаки постинфарктного кардио-
ск лероза (ПИКС по ЭКГ). ХСН I. 
ФК 2. Застойные легкие.

Учитывая катамнез, клинико-лабо-
раторные и нейровизуализационные 
данные, у больной был исключен диа-
гноз ОНМК и выставлен следующий: 
«Нейродегенеративное заболевание 
с накоплением железа в головном 
мозг е. Болезн ь Га л лервордена – 
Шпатца, (пантотенаткиназа-ассоци-
ированная нейродегенерация, ПКАН), 
атипичная форма, быстропрогрессиру-
ющее течение, терминальная стадия».

За период наблюдения больной 
в отделении нейрореанимации отме-
чалась отрицательная динамика в ви-
де углубления нарушения сознания 
до атонической комы III, что потре-
бовало искусственной вентиляции 
легких через интубационную трубку. 
Гемодинамика нестабильная поддер-
живалась вазопрессорами. АД – 60/40 
мм. рт. ст., пульс – 45 ударов в мин. 
Сердечные тоны аритмичные, глухие. 
На 4-е сутки пребывания в отделении 
наступило резкое ухудшение состоя-
ния, что потребовала интенсивных 
терапевтических мероприятий, которые 
проводились в течение 30 минут, без 
эффекта, на фоне интенсивной терапии 
произошла остановка кровообращения. 
Констатирована биологическая смерть. 
Патологоанатомическое исследование 
не проводилось. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Особенностью нашего клиниче-

ского случая БГШ являлась поздняя 
манифестация симптомов заболева-
ния с быстрым прогрессированием 
патологического процесса. У нашей 
пациентки доминировали симптомы 
паркинсонизма наряду с дистониями, 
пирамидной недостаточностью, когни-
тивно-аффективными расстройства-
ми. По данным литературы, атипичная 
форма БГШ протекает благоприятнее 
ранних форм заболевания, тем неменее, 
есть пациенты с ранним началом забо-
левания, но медленным прогрессиро-
ванием и пациенты с поздним началом 
и быстрым прогрессированием [13-15].

Диагностика БГШ представляет труд-
ности в связи с полиморфизмом невро-
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логических симптомов, основывается 
на анализе клинико-нейровизуализа-
лизационных данных и генетическом 
исследовании, при котором находят 
дефект в локусе PANK2 у подавляю-
щего большинства больных с ранни-
ми формами заболевания в отличие
от поздних атипичных форм [7, 18, 19, 
22]. Медико-генетическое исследование 
не проводилось, несмотря на рекомен-
дации, которые были даны пациентке 
при выписке из стационара РКБ им. 
Г. Г. Куватова. При отсутствии гене-
тического исследования, как в нашем 
случае, или отрицательном результате 
на мутацию гена PANK2 ведущая диа-
гностическая и дифференциально-
диагностическая роль принадлежит 
клинико-нейро визуализационным 
данным (МРТ). Наряду с типичными 
для БГШ симптомами прогрессирую-
щего поражения экстрапирамидной, 
пирамидной систем, когнитивно-эмо-
циональной сферы у нашей пациентки 
имелись характерные нейровизуали-
зационные признаки в виде паттер-
на «глаза тигра» наряду с атрофией 
мозговых структур. Имеются данные 
об угасании гиперинтенсивности 
сигнала в области бледного шара в 
Т2-режиме вплоть до его полного исчез-
новения со временем, а признаки цере-
бральной и/или мозжечковой атрофии 
на МРТ-изображениях являются более 
распространенными и более тяжелыми 
у пациентов без мутаций, среди которых 
не выявляется специфических измене-
ний в виде паттерна «глаза тигра» [19].

Хотя в настоящее время не существу-
ет специфических методов лечения, 
необходимо повышать осведомлен-
ность неврологов о наличии данной 
редкой формы нейродегенеративного 
заболевания с клиникой паркинсониз-
ма в связи с наличием других нозоло-
гических форм паркинсонизма-плюс. 
Своевременная диагностика БГШ 
позволит уже на ранних стадиях назна-
чать соответствующую многообразным 
проявлениям болезни симптоматиче-
скую терапию для повышения качества 
жизни больных и снижения медико-
экономических затрат. 
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Стероидная терапия пациентов 
с внутричерепной гипертензией 
при первичных опухолях 
и метастатическом поражении 
головного мозга (обзор литературы)
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Резюме
Введение. У пациентов со злокачественными новообразованиями головного мозга часто развивается синдром внутричерепной 
гипертензии. У трех четвертей пациентов терапия кортикостероидами уменьшает клинические проявления отека мозга, 
как правило, в течение 48 часов и является необходимым условием для начала лучевой терапии после операции, особенно 
у пациентов с опухолями головного мозга со значительным масс-эффектом. Повышение внутричерепного давления зна-
чительно ухудшает качество жизни и пациентов, нуждающихся в паллиативной помощи. Применение кортикостероидов 
у этой категории пациентов не только позволяет провести специальное лечение и улучшает качество жизни, но и бывает 
необходимо по жизненным показаниям. В настоящее время нет четких подробных рекомендаций и протоколов по приме-
нению дексаметазона у пациентов данной группы.  
Материалы и методы. В статье приводится аналитический обзор зарубежной и отечественной литературы с целью информи-
рования врачей о существующих подходах и рекомендациях по применению дексаметазона у пациентов со злокачественными 
новообразованиями головного мозга при развитии синдрома внутричерепной гипертензии. 
Обсуждение. Анализируются различные подходы к выбору тактики терапии дексаметазоном: кому показано назначение 
дексаметазона, какие оптимальные дозы дексаметазона необходимы при повышении внутричерепного давления, как сни-
жать дозу дексаметазона, как проводить профилактику и терапию нежелательных явлений.
Заключение. На всех этапах оказания помощи врач должен стремиться сделать все возможное не только для стабилизации 
патологического процесса, продления жизни пациента, но и для улучшения ее качества. Клинические случаи в нашей 
практике требуют индивидуального подхода. Тем не менее врачам требуются базовые знания, которые они могут исполь-
зовать в своей работе, адаптируя их к конкретной клинической ситуации. Поэтому необходимы разработка и внедрение 
практического руководства по применению стероидов у пациентов со злокачественными новообразованиями головного 
мозга как в процессе радикального лечения, так и при оказании паллиативной медицинской помощи. Вопросы тактики 
назначения стероидной терапии следует включить в программу подготовки врачей по паллиативной медицинской помощи, 
так как они чаще всего курируют пациентов данного профиля.
Ключевые слова: метастазы в головной мозг, первичные опухоли головного мозга, стероиды, внутричерепная гипертензия, 
дексаметазон
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Н аписание данной статьи врачами, занимающими-
ся оказанием паллиативной специализированной 
медицинской помощи пациентам онкологическо-
го профиля, вызвано тем, что больные с первич-

ными опухолями головного мозга (ПОГМ) и метастазами 
в головной мозг (МГМ), у которых имеются когнитивные 
нарушения и неврологический дефицит, вызванный вну-
тричерепной гипертензией, часто не получают стероидной 
терапии. Препараты, которые не только улучшают качество 
жизни, но бывают необходимы и по жизненным показаниям, 
не назначаются своевременно ни онкологом, ни неврологом 
или терапевтом, ни врачом паллиативной помощи. Очевидно, 
у врачей недостаточно знаний о показаниях к назначению 
таких препаратов, о дозах и режиме их применения. Кроме 
того, в настоящее время нет четких протоколов по примене-
нию дексаметазона у данной группы пациентов. Мы пони-
маем, что все клинические случаи в нашей практике разно-
образны и, бесспорно, требуют индивидуального подхода. 
Тем не менее врачам необходимы базовые знания, которые 
они могут использовать в своей работе, адаптируя их к кон-
кретной клинической ситуации.

На долю опухолей мозга приходится около 6% всех злока-
чественных новообразований (ЗНО). Ежегодно в мире выяв-
лялось до 250 тысяч новых случаев ЗНО головного мозга (ГМ) 
с тенденцией к росту, в 2022 г. зарегистрирован 321 731 случай, 
в России менее 9000 (8924 в 2018 г. и 8790 в 2023 г.). В нашей 
стране на протяжении многих лет регистрировалось около 

9000 случаев смерти от ЗНО ГМ в год (8120 в 2018 г.) с неко-
торым снижением абсолютного числа в 2023 г. (7519) [1-3]. 
Прогноз выживаемости при ЗНО ГМ, согласно опубликован-
ным регистровым данным, неблагоприятный, поэтому пока-
затели смертности, как правило, очень близки к показателям 
заболеваемости. Средний возраст пациентов при выявлении 
заболевания в 2023 г. составил 56,3 года, заболеваемость – 
4,14 на 100 тысяч населения [2].

По данным популяционных канцер-регистров часто-
та МГМ составляет 8-10% от всех случаев онкологических 
заболеваний: при раке легкого – 19,9%, меланоме – 6,5%, 
раке почки – 6,5%, раке молочной железы – 5,1%, колорек-
тальном раке – 1,8% [4]. Наиболее часто МГМ дают меланома 
и мелкоклеточный рак легкого. МГМ выявляются в течение 
года у 80% пациентов с диссеминированным процессом, 
у 25-40% онкологических пациентов МГМ выявляются лишь 
при аутопсии [4].

Течение заболевания у пациентов с МГМ носит в большин-
стве случаев агрессивный характер. Почти у 80% имеются 
множественные (более 3 очагов) МГМ на момент постановки 
диагноза, примерно 10-15% метастатических очагов находятся 
в глубинных отделах ГМ. У этих пациентов часто имеются 
клинические проявления неврологической и когнитивной 
дисфункции, поэтому улучшение функционального стату-
са и качества жизни так же важно, как и увеличение общей 
выживаемости (ОВ). Прогноз у пациентов с МГМ неблаго-
приятный: медиана ОВ без лечения не превышает 1 мес [4].
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Abstract 
Background. Intracranial hypertension syndrome often develops in patients with brain malignant neoplasms. In three quarters of patients 
corticosteroid therapy reduces clinical manifestations of cerebral edema, usually within 48 hours, and is a prerequisite for starting radia-
tion therapy after surgery, especially in patients with brain tumors with a significant mass effect. Intracranial hypertension significantly 
worsens the palliative patient’s life quality. The use of corticosteroids in this category of patients not only allows provide special treatment 
and improves the quality of life, but is also necessary for saving life. Currently, there are no clear detailed recommendations and protocols 
for the use of dexamethasone in this group of patients.
Materials and methods. The article provides an analytical review of foreign and Russian literature in order to inform doctors about existing 
approaches and recommendations for the use of dexamethasone in patients with malignant brain neoplasms with intracranial hyperten-
sion syndrome.
Discussion. Some questions of dexamethasone therapy are analyzed: whom dexamethasone is indicated for, what are the optimal doses 
of dexamethasone for the patients with intracranial hypertension, how to reduce the dose of dexamethasone, how to prevent and treat its 
adverse events. Conclusion. At all stages of medical care doctors should strive to do everything possible to stabilize the disease, prolong life, 
as well as to improve its quality. All the patients in our practice require an individual approach. However, doctors need basic knowledge 
that they can use in their work adapting it to a specific clinical situation. Therefore, it is necessary to develop and implement a practical 
guide for the use of steroids in patients with malignant brain neoplasms both in the process of special treatment and in palliative care. 
Steroid therapy tactical issues should be included in the training program for palliative care doctors, since they most often supervise this 
cohort of patients.
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У пациентов с ПОГМ и МГМ часто развиваются отек ГМ 
и внутричерепная гипертензия. Повышение внутричереп-
ного давления (ВЧД) значительно ухудшает качество жизни 
пациентов, нуждающихся в паллиативной помощи. У трех 
четвертей их них терапия глюкокортикостероидами (ГКС) 
уменьшает клинические проявления отека мозга, как пра-
вило, в течение 48 часов [5]. 

Таким образом, использование ГКС является необходимым 
условием для начала лучевой терапии (ЛТ) после операции, 
особенно у пациентов с опухолями ГМ со значительным 
масс-эффектом. Первые проявления неврологических нару-
шений могут быть различными: 
● общемозговые и очаговые симптомы нарастают в течение 

нескольких дней или недель (опухолеподобный вариант); 
● очаговые симптомы (афазия, гемипарез, фокальные эпи-

припадки и др.) возникают остро и, как правило, обусловлены 
кровоизлиянием в опухоль/метастаз или окклюзией мозго-
вого сосуда метастатическим эмболом. Это апоплексический 
вариант, сходный по своим проявлениям с острым наруше-
нием мозгового кровообращения, такое течение характерно 
для метастазов хорионкарциномы, меланомы, рака легкого; 
● общемозговые и очаговые симптомы имеют волнообраз-

ное течение, напоминающее сосудистый или воспалительный 
процесс (ремиттирующий вариант) [6]. 

Клиническая картина чаще обусловлена сочетанием оча-
говых и общемозговых симптомов и зависит от локализации 
опухоли или метастазов в ГМ, их размеров и степени выра-
женности перифокального отека. У 40-50% больных возни-
кает головная боль, у 20% – гемипарез, у 14% – нарушения 
когнитивной функции и поведения, у 12% – фокальные или 
генерализованные судороги, у 7% – атаксия, у 16% – другие 
симптомы. У 3-7% пациентов наблюдается бессимптомное 
течение, когда метастазы выявляют лишь при выполнении 
контрольной компьюерной или магнитно-резонансной томо-
графии (КТ или МРТ) [6].

Перифокальный отек нередко увеличивает объем мозга 
гораздо больше, чем сама опухоль, приводя к повышению 
ВЧД, что проявляется общемозговыми симптомами: 
● головная боль, нередко диффузная, усиливающаяся при 

перемене положения головы и туловища и сочетающаяся 
с головокружением;
● тошнота и рвота, которые часто возникают на высоте 

головной боли и могут быть ранним признаком метастати-
ческого поражения ГМ; 
● застойные диски зрительных нервов при исследовании 

глазного дна. 
Тремя основными проявлениями внутричерепной гипер-

тензии являются сонливость, угнетенное сознание, двоение 
в глазах, преходящие эпизоды нарушения зрения, стойкая 
икота. На критическое повышение ВЧД указывает и три-
ада Кушинга: повышение систолического артериально-
го давления, брадикардия и урежение частоты дыхания. 
Внутричерепная гипертензия может привести к диффузной 
ишемии мозга и ущемлению или вклиниванию мозговой 
ткани в вырезку намета мозжечка (транстенториальное вкли-
нение), в большое затылочное отверстие или под мозговой 
серп. Чаще всего это и является непосредственной причиной 
смерти больных [6]. Таким образом, лечение, направленное 
на уменьшение отека мозга и ВЧД с помощью ГКС, является 

неотъемлемым аспектом практически на всех этапах терапии, 
а также при оказании паллиативной медицинской помощи. 

Кортикостероидом выбора обычно является дексаметазон 
в силу его эффективности, минимальной минералокорти-
коидной активности, длительного периода полувыведения. 
Однако, несмотря на широкое применение дексаметазона, 
число проведенных перспективных клинических испытаний 
с целью определения оптимальной дозы и режима его назна-
чения пациентам с ПОГМ и МГМ ограничено, рекомендаций 
для клинической практики по этому вопросу недостаточно.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
В статье приводится аналитический обзор зарубежной 

и отечественной литературы с целью информирования врачей 
о существующих подходах и рекомендациях по примене-
нию дексаметазона у пациентов с глиомой высокой степени 
злокачественности, ПОГМ и МГМ при развитии синдрома 
внутричерепной гипертензии. 

Членами канадской Экспертной группы по изучению 
опухолей центральной нервной системы (ЦНС) провинции 
Альберта были разработаны рекомендации/руководство 
по использованию дексаметазона у пациентов с глиомой 
высокой степени злокачественности (ГВСЗ), в котором рас-
сматриваются основные подходы к назначению и принципы 
применения дексаметазона, а также вопросы профилактики 
и терапии побочных эффектов у пациентов с ГВСЗ [7].

Авторы на основе анализа литературы и собственного 
опыта дают ответы на следующие вопросы [7]: 

Кому показано назначение дексаметазона?
Лечение дексаметазоном рекомендуется для облегчения 

симптомов у данной группы пациентов только при наличии 
отека ГМ.

В каких дозах использовать дексаметазон при повышении 
ВЧД?

Дозы дексаметазона могут быть различными, что опре-
деляется особенностями опухоли, стадией развития, пла-
ном лечения, состоянием пациента. Литературные данные 
по вопросам использования дексаметазона у пациентов 
с ГВСЗ ограничены и противоречивы и в основном касаются 
пациентов с МГМ. 

В обзоре, описывающем практику назначения препара-
тов онкологами и специалистами по паллиативной помо-
щи своим пациентам, A. Sturdza и соавт. сообщили, что 45% 
опрошенных врачей обычно назначают дексаметазон в фик-
сированной дозе 16 мг в день всем пациентам с МГМ. При 
назначении препарата в дозе, отличной от 16 мг в день, врачи 
учитывали наличие или отсутствие, а также характер симпто-
мов, виды неврологических дефицитов и степень отека ГМ [8]. 

B. M. Millar и соавт. провели анализ историй болезни 
88 пациентов с МГМ. Результаты показали, что у пациентов, 
получавших 16 или более мг дексаметазона в день и менее 
16 мг в день, частота побочных эффектов значительно раз-
личалась и составила соответственно 91% и 65% (p = 0,006) [9].

В систематическом обзоре двадцати одного рандомизиро-
ванного контролируемого исследования (РКИ) по вопросам 
радиотерапии всего мозга у пациентов с множественными 
МГМ B. M. Millar и соавт. сообщили, что из восемнадцати 
исследований, документирующих использование стероидов, 
только пять предоставили подробную информацию о типе 
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и дозе стероида. Чаще всего использовался дексаметазон, 
причем дозы в четырех исследованиях колебались от 8 мг 
до 16 мг в день; в одной работе сообщалось о применении 
преднизолона в дозе 40 мг в день [9].

В двух последовательных РКИ при участии 96 пациен-
тов с МГМ сравнились результаты применения внутрь 4, 8 
и 16 мг дексаметазона ежедневно. Более выраженные побочные 
эффекты наблюдались у пациентов, получавших 16 мг в день, 
без значительного улучшения состояния и работоспособности 
по шкале Карновского по сравнению с получавшими более низ-
кие дозы. Авторы пришли к выводу, что у большинства пациен-
тов более низкие дозы 4 или 8 мг в день оказывают эквивалент-
ный эффект, корригирующий неврологический дефицит [10].

В ретроспективных исследованиях и обзорах сообщает-
ся, что чаще всего начальная доза дексаметазона составляет 
от 8 мг до 16 мг в день [8, 11-13]. 

В недавнем обзоре роли стероидов в терапии пациентов 
с МГМ T. C. Ryken с соавт. пришли к выводу, что пациен-
там, требующим только симптоматического лечения, следует 
назначать начальную дозу 4-8 мг в день. Если у пациента есть 
тяжелые симптомы, связанные с повышенным ВЧД, доза 
может быть увеличена до 16 мг в день или выше [14].

Авторы двух обзоров рекомендуют при внезапном появ-
лении неврологических симптомов, вызванных опухолью 
ГМ или поражением спинного мозга, назначать начальную 
внутривенную нагрузочную дозу дексаметазона 10-20 мг, 
после чего проводить лечение поддерживающей дозой дробно 
в течение дня внутрь или внутривенно по 4-24 мг в день [15, 16].

Судя по данным литературы, мнения исследователей о 
распределении суточной дозы дексаметазона в течение дня 
у пациентов с опухолями ГМ неоднозначны. A. Sturdza 
и соавт. сообщили, что среди респондентов наиболее часто 
пациентам с МГМ дексаметазон назначался в начальной дозе 
4 мг четыре раза в день. Такой же режим назначения пред-
лагают другие исследователи [8, 17, 18].

Вся суточная доза дексаметазона (4-8 мг) может назначать-
ся за один прием ежедневно утром. Однако, если применя-
ются дозы более 8 мг, можно распределить их на 2-3 приема 
утром и днем. Назначение ГКС в вечерние часы нежелательно, 
поскольку может вызвать кортикостероид-индуцированную 
бессонницу [19]. Однако могут быть условия, которые дик-
туют необходимость назначения препарата в вечерние часы.

На основании данных литературы в сочетании с экспертным 
мнением члены канадской Экспертной группы по изучению 
опухолей ЦНС провинции Альберта для пациентов с наличием 
показаний после биопсии или хирургической резекции ПОГМ 
рекомендуют максимальную начальную дозу 16 мг в день, 
вводимую четырьмя равными суточным дозами [7].

Согласно утвержденным в 2008 г. и действующим в настоя-
щее время рекомендациям Конгресса нейрохирургов (США), 
лечение дексаметазоном пациента с ПОГМ необходимо начи-
нать с дозы 16 мг/сут, разделенной на 4 приема [20, 21]. 

Когда рекомендуется снижать дозу дексаметазона?
У большинства пациентов уменьшение патологической сим-

птоматики начинается в течение нескольких часов после введе-
ния дексаметазона, с максимальным действием препарата через 
24-72 часа [15]. Длительное использование дексаметазона очень 
часто приводит к появлению побочных эффектов, существует 
риск подавления гипоталамо-гипофизарно-надпочечниковой 

системы. Поэтому дозу дексаметазона следует снижать, как 
только симптомы начнут купироваться [15, 16, 22].

Опубликованные данные и рекомендации по оптималь-
ному режиму снижения дозы также различаются. В целом 
наиболее часто предлагается постепенное снижение дозы 
в течение 2-4 недель для предотвращения симптомов рико-
шета с более длительными периодами для пациентов, тре-
бующих симптоматической терапии [8-10].

В некоторых публикациях рекомендуется снижать дозу 
до тех пор, пока не будет достигнута физиологическая доза, 
эквивалентная 20 мг кортизола в день, что может составлять 
0,25 мг дексаметазона [22, 23]. В других публикациях утверж-
дается, что режим снижения дозы определяется в зависимости 
от регресса симптомов и состояния пациента [24, 25].

Медленное, быстрое или индивидуальное снижение может 
быть начато в хирургическом отделении и продолжено онколо-
гом или радиологом после выписки из стационара. Медленное 
снижение – отмена по 4 мг два раза в день (всего 8 мг) в тече-
ние 7 дней, затем по 2 мг два раза в день (всего 4 мг) в течение 
7 дней, затем по 1 мг два раза в день (2 мг) в течение 7 дней, 
затем 1 мг один раз в день в течение 7 дней. Быстрое сниже-
ние позволяет скорее снижать дозу дексаметазона, отменяя 
его через 3 дня после операции [7]. Постоянно продолжается 
наблюдение за пациентом, за проявлениями внутричерепной 
гипертензии, и если они возникают, приходится возвращаться 
к предыдущей дозе [7].

После завершения снижения дозы пациентам, требующим 
только симптоматического лечения, можно либо возобно-
вить, либо продолжить прием дексаметазона по 0,5 мг в день 
на протяжении всей последующей ЛТ. Пациенты с опухолями 
высокой степени злокачественности, нуждающиеся толь-
ко в симптоматической терапии, или с низкой ожидаемой 
продолжительностью жизни также могут продолжать прием 
дексаметазона по 0,5-1,0 мг в день после ЛТ [7].

Все пациенты должны наблюдаться на предмет развития 
надпочечниковой недостаточности, если происходит быстрая 
отмена дексаметазона или если дексаметазон используется 
в течение длительного времени. При необходимости прово-
дится консультация эндокринолога. 

Профессор кафедры фундаментальной нейрохирургии 
ФГАОУ ВО «РНИМУ им. Н. И. Пирогова» А. В. Природов 
с соавт. отмечают, ссылаясь на иностранные источники, что 
чем выше доза дексаметазона и продолжительнее лечение, 
тем более медленной и постепенной должна быть отмена 
препарата. В настоящее время предложено несколько схем 
постепенного снижения дозы дексаметазона с полной его 
отменой. Например, на фоне клинической стабильности при 
длительности терапии до двух недель в дозе 4-8 мг рекомен-
довано снижение дозы на 2 мг каждые 3 дня до суточной дозы 
2 мг, а затем сохранение минимальной (1 мг/сут) дозировки 
3 дня с последующей отменой. При приеме дексаметазона 
свыше двух недель в суточной дозе более 8 мг рекомендуется 
каждые 5-7 дней снижать дозу на 2 мг, доведя ее до 2 мг/сут 
и сохранять минимальную (1 мг/сут) дозу 5-7 дней с после-
дующей отменой [21, 26].

В чем заключаются профилактика и терапия нежелательных 
явлений?

Терапия дексаметазоном часто приводит к побочным 
эффектам. Чем продолжительнее стероидная терапия, 
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тем чаще встречаются осложнения, а длительное лечение 
(более 3 недель) связано и с токсическим действием [27]. 
Гипоальбуминемия также увеличивает риск стероидной 
токсичности, поскольку возрастает процентное содержа-
ние свободного стероида; такая токсичность наблюдалась 
у пациентов с уровнями альбумина менее 25 г/л [28]. 

Наиболее частыми осложнениями стероидной терапии 
являются гипергликемия, миопатия, желудочно-кишечные 
осложнения, раздражительность, беспокойство и бессонни-
ца. Гипергликемия была зарегистрирована у 72% пациентов 
с ПОГМ, получавшими дексаметазон, что, возможно, отри-
цательно повлияло и на прогноз этих пациентов [12, 29, 30]. 

Кроме того, ГКС обладают катаболическим действием, 
что приводит к атрофии мышц за счет снижения синтеза 
белка и увеличения скорости его катаболизма [31]. Симптомы 
стероидной миопатии встречаются примерно у 10% паци-
ентов, чаще у пожилых и после длительного использования 
высоких доз ГКС [32]. Стероидная миопатия проявляется 
проксимальной мышечной слабостью и атрофией, прежде 
всего мышц тазового пояса. По мере прогрессирования про-
цесс может распространяться на проксимальные мышцы рук 
и шеи. Также могут пострадать и дыхательные мышцы, 
что у пациентов с тяжелой миопатией приводит к появле-
нию одышки. Стероидная миопатия может развиться всего 
за 2-3 недели у пациентов, принимающих 16 мг дексаметазона 
ежедневно, ее появление однозначно коррелирует с общей 
дозой стероидов. Симптомы миопатии могут регрессиро-
вать после прекращения приема стероидов, что, как правило, 
наблюдается в течение нескольких дней или месяцев [27, 33].

Идут споры о том, обладает ли терапия стероидами высоким 
риском развития осложнений со стороны верхних отделов 
желудочно-кишечного тракта (ЖКТ). Результаты проведенных 
двух крупных метаанализов оказались противоречивыми. 
J. Messer и соавт. проанализировали 3064 истории получавших 
кортикостероиды пациентов, которые прошли обследование 
на предмет язвенной болезни. Относительный риск развития 
пептических язв составил 2,3 [95% доверительный интервал 
(ДИ) 1,4-3,7], а относительный риск желудочно-кишечного 
кровотечения составил 1,5 (95% ДИ 1,1-2,2) [34]. 

Обзор H. O. Conn и T. Poynard показал статистически незна-
чимые результаты, где относительный риск развития пепти-
ческих язв составил 1,3 (95% ДИ 0,8-2,1) и кровотечений – 
1,2 (95% ДИ 0,7-2,2). Авторы отметили, что частота разви-
тия пептических язв положительно коррелировала с дозой 
и продолжительностью терапии [35]. У пациентов, одно-
временно принимающих нестероидные противовоспали-
тельные препараты, риск развития пептических язв выше 
в 4-7 раз [36]. Частота появления язв и кровотечений выше 
у принимающих антикоагулянты и у пациентов, у которых 
в анамнезе имелись эпизоды кровотечения из верхних отде-
лов ЖКТ [27].

На фоне приема дексаметазона могут встречаться легкие 
нарушения психики – беспокойство, раздражительность 
и бессонница. Частота этих побочных эффектов колеблется 
от 13% до 62%. Из тяжелых осложнений отмечалось появле-
ние мании, депрессии и психоза, частота которых составляет 
5,7% (диапазон: 1,6-50%). Большинство психических реакций 
возникают в течение первой недели стероидной терапии при 
использовании высоких доз. ГКС в высоких дозах также могут 

вызывать когнитивные нарушения, которые проходят после 
прекращения их приема [38]. 

При проведении поиска российских рекомендаций по дан-
ной теме нашлось одно отечественное руководство, в котором 
есть краткое описание принципов назначения дексамета-
зона пациентам с ПОГМ [25]. Разработаны и практические 
руководства по лечению МГМ, в которых есть очень краткие 
разделы по применению дексаметазона [4, 39, 40]. 

По интересующему нас вопросу заслуживают особого 
внимания рекомендации профессора А. П. Голанова и соавт. 
по лечению пациентов с МГМ, опубликованные в 2016 г., в них 
существует краткий раздел «14.2. Стероидная терапия», кото-
рый может быть взят за основу всеми врачами для корректного 
назначения стероидов пациентам с МГМ, а также клинические 
рекомендации Ассоциации нейрохирургов, Ассоциации онко-
логов России и Российского общества клинической онкологии 
«Метастатическое поражение головного мозга», опубликован-
ные в 2018 г. [4, 40]. В 2021 г. теми же авторами разработаны 
практические рекомендации по лекарственному лечению 
метастатических опухолей головного мозга, опубликованные 
в журнале «Злокачественные опухоли» [39].

ОБСУЖДЕНИЕ
В результате анализа литературы, прежде всего имеющихся 

кратких российских рекомендаций, можно сформулировать 
следующие положения, которые может использовать врач 
в своей практике:
● Целью стероидной терапии пациентов с ПОГМ и МГМ 

является ликвидация или временное облегчение степени 
выраженности симптомов, связанных с повышением ВЧД 
и вторичным отеком ГМ.
● Не рекомендуется проведение стероидной терапии 

у пациентов с МГМ без клинических симптомов и проявле-
ний масс-эффекта. 
● Лечение пациентов с ПЗОГ необходимо начинать с дозы 

дексаметазона 16 мг/сут, разделенной на 4 приема.
● Пациентам с МГМ с умеренно выраженными симптома-

ми рекомендуется назначение стероидной терапии (декса-
метазон) для ликвидации или временного облегчения сим-
птомов в дозе, минимально достаточной для купирования 
симптомов, которая обычно составляет 4-8 мг в сутки. 
● Для пациентов с МГМ при прогрессировании симптома-

тики и нарастании отека ГМ начальная доза дексаметазона 
составляет от 16 мг/сутки. В таких случаях также следует 
использовать осмотические диуретики (маннитол) под кон-
тролем показателей электролитного баланса. 
● Дозы дексаметазона снижают постепенно, в течение 

2 недель и более, с учетом индивидуальной симптоматики 
и осложнений стероидной терапии. В отдельных случаях 
возможно длительное применение дексаметазона в поддер-
живающих дозах (0,5-4 мг/сутки). Снижение доз или отмена 
дексаметазона до хирургического лечения и/или проведения 
лучевого лечения нецелесообразны. 
● Суточную дозу дексаметазона рекомендуется разделять 

на 1-3 приема внутрь или внутримышечно с максимальными 
дозами в утренние часы и последним приемом не позднее 
14-15 часов, поскольку более поздний прием может вызвать 
кортикостероид-индуцированное возбуждение и наруше-
ние сна.
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● Пациентам, которым показано только симптоматическое 
лечение, следует назначать начальную дозу 4-8 мг в день. 
При тяжелых симптомах, связанных с повышенным ВЧД, 
доза может быть увеличена до 16 мг в день или выше. Доза 
определяется состоянием больного, тяжестью проявлений 
неврологического дефицита и психотических реакций, про-
гнозом в отношении жизни и индивидуальными задачами 
оказания паллиативной медицинской помощи.
● Побочные эффекты дексаметазона встречаются часто, 

их частота и тяжесть возрастают с увеличением дозы и про-
должительности терапии. Необходимо помнить о возможных 
побочных эффектах, осуществлять тщательный контроль 
за состоянием пациента, профилактику осложнений и свое-
временное изменение тактики лечения. 
● Терапию стероидами необходимо сочетать с приемом инги-

биторов протонной помпы, контролем уровня глюкозы в крови. 
● Первичное назначение стероидов пациентам данной 

группы с планированием режима и дозы является прерога-
тивой нейрохирурга, прежде всего для пациентов с ПОГМ 
и получающих радикальное лечение. Врачам других специ-
альностей следует пройти обучение по данному вопросу.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Ведение пациентов с ПОГМ и МГМ является трудной зада-

чей. На всех этапах оказания помощи врач должен стремиться 
сделать все возможное не только для стабилизации процесса, 
продления жизни, но и для улучшения ее качества. Данная 
когорта пациентов нуждается в поддерживающей/паллиатив-
ной помощи с момента постановки диагноза. Клинические 
случаи в нашей практике сложны, разнообразны и, бесспорно, 
требуют индивидуального подхода. Тем не менее врачам необхо-
димы базовые знания, которые они могут использовать в своей 
работе, адаптируя их к конкретной клинической ситуации. 
В настоящее время дексаметазон назначается врачами в дозах 
от 4 до 32 мг/сут (в среднем 16 мг) с различной кратностью, часто 
без учета полной клинической картины, а порой не назначается 
даже при наличии показаний. Поэтому необходимы разработка 
и внедрение практического руководства по применению стеро-
идов у пациентов с ПОГМ и с МГМ как в процессе радикаль-
ного лечения, так и при оказании паллиативной медицинской 
помощи. Вопросы тактики назначения стероидной терапии 
пациентам с ПОГМ и МГМ следует включить в программу под-
готовки врачей паллиативной помощи, так как они чаще всего 
курируют пациентов данного профиля. 
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Резюме
Введение. При нейроинфекциях вследствие бактериемии или вирусемии возникает генерализованный васкулит, в том числе 
и церебральных сосудов, что обусловливает развитие дисфункции эндотелия. Это способствует возникновению тромбоза 
сосудов, нарушению сосудистой регуляции, стимулирует нейровоспаление за счет увеличения секреции провоспалитель-
ных цитокинов из иммунных и нейрональных клеток, таких как микроглия и астроциты. Предполагается, что активация 
микроглии играет важную роль в гибели нейрональных клеток за счет высвобождения провоспалительных медиаторов. 
Ведущую роль в развитии ответа острой фазы играют интерлейкины, интерфероны, фактор некроза опухолей альфа 
и факторы, активизирующие и тормозящие деятельность макрофагов. 
Цель работы. Проведено сравнение лабораторных показателей уровня лейкоцитов в периферической крови и биохимических 
маркеров воспаления (С-реактивный белок, ферритин, интерлейкин-6 в сыворотке крови) и уровня интерлейкина-6 в ликворе 
у пациентов с менингитом различной этиологии и больных без воспалительных изменений в центральной нервной систе-
ме. В исследовании участвовал 151 пациент, госпитализированный в ГБУЗ НСО «ГИКБ № 1» в 2023-2024 гг. с подозрением 
на серозный или гнойный менингит. У всех больных проводилась оценка лабораторных показателей крови и спинномоз-
говой жидкости, по результатам которых пациенты были разделены на две группы: больные нейроинфекциями различной 
этиологии с плеоцитозом в ликворе более 15 и пациенты без воспалительных изменений в центральной нервной системе.
Результаты. В ходе исследования у пациентов с нейроинфекциями выявлено увеличение в различной степени показателя 
интерлейкина-6 в цереброспинальной жидкости, установлена прямая корреляционная связь между уровнем плеоцитоза 
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Abstract 
Background. In neuroinfections due to bacteremia or viralemia, generalized vasculitis occurs, including cerebral vessels, which causes 
the development of endothelial dysfunction. This contributes to vascular thrombosis, impaired vascular regulation, and stimulates neu-
roinflammation by increasing the secretion of proinflammatory cytokines from immune and neuronal cells such as microglia and astro-
cytes. Microglia activation is thought to play an important role in neuronal cell death through the release of proinflammatory mediators. 
Interleukins, interferons, tumor necrosis factor alpha, and factors that activate and inhibit macrophage activity play a leading role in the 
development of the acute phase response.
Objective. Comparison of laboratory parameters of the level of leukocytes in the peripheral blood and biochemical markers of inflamma-
tion (CRP, ferritin, IL-6 in the blood serum) and the level of IL-6 in the cerebrospinal fluid in patients with meningitis of various etiolo-
gies and patients without inflammatory changes in the central nervous system. The study involved 151 patients hospitalized at the State 
Budgetary Healthcare Institution of the Novosibirsk region "GIKB No. 1" in 2023-2024 with suspected serous or purulent meningitis. 
In all patients, laboratory parameters of blood and CSF were assessed, according to the results of which the patients were divided into two 
groups: patients with neuroinfections of various etiologies with pleocytosis in the cerebrospinal fluid of more than 15 and patients without 
inflammatory changes in the central nervous system.
Results. The study revealed an increase in varying degrees of IL-6 in the cerebrospinal fluid in patients with neuroinfections, and a direct 
correlation was established between the level of pleocytosis and IL-6 values in the cerebrospinal fluid. A statistically significant increase in 
the concentration of IL-6 in the cerebrospinal fluid in the acute stage of purulent and serous meningitis was also revealed, which indicates 
the direct production of IL-6 by neuroglial cells that perform the function of macrophages in the central nervous system.
Keywords: neuroinfections, serous meningitis, purulent meningitis, cerebrospinal fluid, interleukin-6
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и значениями интерлейкина-6 в ликворе. Также выявлено статистически значимое увеличение концентрации интерлейкина-6 
в цереброспинальной жидкости в острой стадии гнойных и серозных менингитов, что свидетельствует о непосредственной 
выработке интерлейкина-6 клетками нейроглии, выполняющими функцию макрофагов в центральной нервной системе.
Ключевые слова: нейроинфекции, серозный менингит, гнойный менингит, ликворограмма, интерлейкин-6
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Н ейроинфекции – тяжелые 
воспалительные поражения 
оболочек и/или вещества 
головного и спинного мозга 

бактериальной, вирусной, грибковой 
или протозойной этиологии. По дан-
ным Всемирной организации здравоох-
ранения, менингитом ежегодно заболе-
вает около 5 млн человек [1]. У каждого 
десятого инфицированного – преиму-
щественно детей и молодых людей – 
бактериальный менингит заканчива-
ется летальным исходом, а у каждого 
пятого вызывает стойкую инвалид-
ность, проявляющуюся эпилепсией, 
потерей слуха и зрения, параличами 
и когнитивными расстройствами [1, 2].

При нейроинфекциях вследствие 
бактериемии или вирусемии возника-
ет генерализованный васкулит, в том 
числе и церебральных сосудов, что 
обусловливает развитие дисфункции 
эндотелия. Это способствует возник-
новению тромбоза сосудов, нарушению 
сосудистой регуляции, стимулирует 
нейровоспаление за счет увеличения 
секреции провоспалительных цито-
кинов из иммунных и нейрональных 
клеток, таких как микроглия и астро-
циты. Предполагается, что актива-
ция микроглии играет важную роль 
в гибели нейрональных клеток за счет 
высвобождения провоспалительных 
медиаторов. Ведущую роль в развитии 
ответа острой фазы играют следующие 
цитокины: интерлейкины – ИЛ (глав-
ным образом ИЛ-1 и ИЛ-6), интерфе-
роны – ИФН (α, β и особенно γ), фактор 
некроза опухолей альфа (ФНО-α) и фак-
торы, активизирующие и тормозящие 
деятельность макрофагов. 

Образующиеся ИЛ-1, ИЛ-6, ИЛ-8 
и ФНО-α, ИФН-γ и другие цитокины 
усиливают основные функции ней-
трофилов, макрофагов, натуральных 
киллеров, Т- и В-лимфоцитов [3]. 
Предварительное исследование про-
демонстрировало индукцию ответа 
клеток Th2 во время активного про-
цесса заболевания при бактериаль-
ном менингите, характеризующимся 
повышенными уровнями ИЛ-4 и ИЛ-6 
со снижением продукции ИФН-γ 
и ИЛ-2. Известно, что уровень индуци-
рованных моноцитами ФНО-α и ИЛ-6 
коррелирует с регуляцией функции 
церебральных эндотелиальных клеток. 
Исследования показали, что значения 
ИЛ-6 в спинномозговой жидкости 

повышены у большинства пациентов 
с нейроинфекциями и редко у пациен-
тов без инфекции центральной нервной 
системы (ЦНС) [4].

Уровень ИЛ-6 в ликворе повышается 
как вследствие проникновения через 
поврежденный гематоэнцефалитиче-
ский барьер (ГЭБ) из периферической 
крови (что, по-видимому, не является 
основной причиной повышения его 
в ликворе при нейроинфекциях) [5-7], 
так и образования в ЦНС периваскуляр-
ными макрофагами мозга, астроцита-
ми, тканевыми базофилами, клетками 
микроглии и олигодендроцитами [6, 8]. 

По данным литературы, уровень 
острофазовых белков и провоспали-
тельного цитокина ИЛ-6 в ликворе 
коррелирует со степенью тяжести 
заболевания, а также уровнем глюкозы 
в ликворе при бактериальном менин-
гите [4, 9] и плеоцитоза при вирусном 
и бактериальном менингитах [8, 10-11]. 
Установлено, что чем выше значения 
ИЛ-6, тем тяжелее протекает гнойный 
менингит и тем более увеличиваются 
риски неблагоприятного исхода заболе-
вания [12-13]. Многими авторами уста-
новлен факт значительного повыше-
ния уровня ИЛ-6 в ликворе при гной-
ном менингите [5, 14-18], что, с одной 
стороны, носит защитный характер, 
а с другой – негативный, так как при 
чрезмерной реакции усиливает имму-
ноопосредованное поражение клеток 
ЦНС. При туберкулезном менингите 
корреляция уровня ИЛ-6 с исходом 
не доказана [19], при вирусном менин-
гите получены противоречивые данные 
[11, 20-21]. 

Анализ литературы показал, что 
определение значений ИЛ-6 может быть 
информативным в ранней диагностике 
нейроинфекций, прогнозе их тяжести 
и исходов [4-5, 12-13, 18, 22-26], а также 
дифференциации бактериального 
и вирусного менингита [27-28].

Целью настоящего исследования 
было провести сравнение степени 
отклонения от лабораторной нормы 
уровней лейкоцитов в периферической 
крови и биохимических маркеров вос-
паления – С-реактивного белка (СРБ), 
ферритина, ИЛ-6 в сыворотке крови, 
а также уровня ИЛ-6 в ликворе пациен-
тов с серозными менингитами и нейро-
токсикозами, а также больных сепси-
сом с развитием гнойного менингита 
и без него, выявить корреляцию уров-

ня ИЛ-6 в крови и ликворе пациентов 
с вышеуказанной патологией. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

В исследование был включен 151 
пациент в возрасте от 15 до 88 лет, 
госпитализированный в ГБУЗ НСО 
«ГИКБ № 1» в 2023-2024 гг. 

Критериями включения являлись: 
на личие подозрения на серозный 
или гнойный менингит; подписанное 
информированное согласие пациента 
на проведение люмбальной пункции 
с диагностической целью с соблюде-
нием добровольности обследования 
в соответствии с Федеральным законом 
РФ «Об основах охраны здоровья граж-
дан в Российской Федерации».

Критерии исключения: 
● органические поражения головного 

мозга – кровоизлияния, свежее острое 
нарушение мозгового кровообращения, 
демиелинизирующие, дегенеративные 
заболевания, черепно-мозговые трав-
мы, внутричерепные гематомы;
● органические психические рас-

стройства (деменция, шизофрения);
● фоновые онкологические заболе-

вания ЦНС;
● эпилепсия;
● беременность;
● иммунодефицитные состояния 

(ВИЧ-инфекция);
● аутоиммунные заболевания.
У всех больных оценивались лабора-

торные показатели, в том числе марке-
ры гуморальной активности – уровень 
лейкоцитов в общем анализе крови, 
а также содержание СРБ, ферритина, 
ИЛ-6 в сыворотке крови. Люмбальная 
пункция выполнялась всем пациентам 
в первые сутки от начала госпитализации. 
Исследование цереброспинальной жид-
кости проводилось на автоматическом 
анализаторе ВС-6200. Исследование ИЛ-6 
проводили методом иммуноферментно-
го анализа с использованием наборов 
реагентов АО «Вектор-Бест» (Россия, 
Новосибирск) согласно инструкции. 
Статистическая обработка данных про-
водилась с использованием программы 
Statistica 10 (StatSoftInc., США).

В зависимости от лабораторных 
показателей пациенты были разделены 
на две группы. 

В первую группу включены больные 
нейроинфекциями различной этио-
логии с плеоцитозом в ликворе более 
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15 в количестве 50 человек. Вторую груп-
пу составили пациенты с подозрением 
на менингит, у которых по результатам 
исследования ликвора диагноз не под-
твердился (100 человек). Обе группы 
были сопоставимы по возрасту: медиан-
ное значение возраста в 1-й группе соста-
вило 37 лет, во 2-й – 40 лет. По характеру 
плеоцитоза 1-я группа была разделена 
на две подгруппы: 1.1 – пациенты 
с серозным менингитом и плеоцитозом 
в диапазоне от 15 до 930 клеток в мл, 
с преобладанием в ликворе лимфоцитов 
(36 человек). У них в 7 случаях (19,5%) 
диагностирован энтеровирусный 
менингит, в 13 (36%) – герпетический 
(Herpes 1-го, 2-го типа – у 3, Herpes 
zoster – у 4), вирус Эпштейна – Барр 
(ВЭБ-этиологии) – у 3, цитомегалови-
рус – у 3 пациентов. У 16 человек (44,5%) 
диагностирован менингит неуточненной 
этиологии.

В подгруппу 1.2 были распределены 
14 пациентов с гнойным менингитом 

с нейтрофильным плеоцитозом от 1027 
до 31 456. У 8 (57%) из них выявлена 
пневмококковая этиология менингита, 
у 5 (36%) – стафилококковая, в одном 
случае (7%) – менингококковая. 

Вторая (контрольная) группа также 
была разделена на две подгруппы: 
2.1 – пациенты с острыми респиратор-
ными вирусными инфекциями верхних 
и нижних дыхательных путей с клини-
ческими проявлениями нейротоксико-
за (76 человек), 2.2 – больные сепсисом 
бактериальной этиологии (24 человека). 
Сравнительная характеристика клини-
ко-лабораторных данных проводилась 
между подгруппами 1.1 и 2.1, а также 
1.2 и 2.2.

РЕЗУЛЬТАТЫ 
В подгруппах 1.1 (серозный менин-

гит) и 2.1 (клиника нейротоксикоза) 
при сравнении выраженности отклоне-
ния от нормы лейкоцитов, в том числе 
лимфоцитов в периферической крови, 

Таблица 1.  Значения маркеров провоспалительной активности в крови 
и ликворе больных серозным менингитом и в группе сравнения 
[таблица составлена авторами] / Values of markers of pro-infl ammatory 
activity in blood and cerebrospinal fl uid in patients with serous meningitis 
and in the comparison group [table compiled by the authors]

Показатель Подгруппа 1.1 (median)
n = 36

Подгруппа 2.1 (median)
n = 76

P 
(достовер-
ность)

Лейкоциты в крови 
(абс. × 109/л)

9,29 (3,15; 17,7) 8,3 (2,1; 31,6) 0,276

Лимфоциты в крови 
(абс. × 109/л)

1,3 (0,26; 2,42) 1,1 (0,27; 3,45) 0,257

Ферритин (нг/мл) 163,5 (9,8; 500) 148,1 (4,1; 500) 0,591

СРБ в крови (мг/л) 17,6 (1,8; 184,4) 27,1 (0; 389,2) 0,09

ИЛ-6 в крови (пг/мл) 4,5 (0; 423) 5,1 (0; 179) 0,885

ИЛ-6 в ликворе (пг/мл) 380,98 (20; 16025) 7,0 (0; 53) < 0,001

Рис. 1.  ИЛ-6 в крови (а) и ликворе (b) больных серозным менингитом и в группе 
сравнения [предоставлено авторами] / IL-6 in blood (а) and cerebrospinal 
fl uid (b) in patients with serous meningitis and in the comparison group [provided 
by the authors]
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повышения активности маркеров вос-
паления (СРБ, ферритин, ИЛ-6 в сыво-
ротке крови), не выявлено достоверно 
значимых различий (по критериям 
Манна – Уитни) (табл. 1).

При этом отмечена значительная 
разница (р < 0,001) уровня ИЛ-6 в лик-
воре (табл. 1, рис. 1). Так, у больных 
серозным менингитом значения ИЛ-6 
в ликворе оказались более чем в 50 раз 
выше, чем у пациентов в группе сравне-
ния, у которых не было выявлено вос-
палительных изменений в мозговых 
оболочках.

При этом по критериям Spearman’s 
Correlations отмечалась прямая связь 
между показателями плеоцитоза и ИЛ-6 
в ликворе (рис. 2), а также прямая связь 

Рис. 2.  Соотношение плеоцитоза 
и уровня ИЛ-6 в ликворе 
(в подгруппе 1.1) 
[предоставлено авторами] / 
The ratio of pleocytosis 
and IL-6 level in cerebrospinal 
fl uid (in subgroup 1.1) [provided 
by the authors]

Рис. 3.  Соотношение уровня 
ИЛ-6 в крови и ликворе 
(в подгруппе 1.1) 
[предоставлено авторами] / 
The ratio of IL-6 levels in the 
blood and cerebrospinal fl uid 
(in subgroup 1.1) [provided by 
the authors]
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между уровнем ИЛ-6 в крови и ликворе 
(рис. 3).

Корреляция между уровнем плеоци-
тоза и значениями лейкоцитов, остро-
фазовых белков, включая ИЛ-6 в пери-
ферической крови, отсутствовала.

У пациентов подгрупп 1.2 и 2.2 отме-
чен более значительный лейкоцитоз 
и абсолютная лимфопения, повышение 
воспалительных маркеров (СРБ, фер-
ритина и ИЛ-6 в крови) по сравнению 
с группами 1.1 и 2.1. По критериям 

Рис. 4.  Сопоставление уровня 
лейкоцитов в крови больных 
гнойным менингитом 
и в группе сравнения 
[предоставлено авторами] / 
Comparison of white blood cell 
levels in patients with purulent 
meningitis and in the comparison 
group [provided by the authors]

Рис. 6.  Соотношение уровня ИЛ-6 
в ликворе и плеоцитоза 
(в подгруппе 1.2) 
[предоставлено авторами] / 
Ratio of cerebrospinal IL-6 
and pleocytosis (subgroup 1.2) 
[provided by the authors]

Рис. 5.  ИЛ-6 в крови (a) и ликворе 
(b) больных гнойным 
менингитом и в группе 
сравнения [предоставлено 
авторами] / IL-6 in blood (a) and 
cerebrospinal fl uid (b) in patients 
with purulent meningitis and in 
the comparison group [provided 
by the authors]
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Рис. 7.  Соотношение уровня ИЛ-6 
в крови и ликворе (в под-
группе 1.2) [предоставлено 
авторами] / The ratio of 
IL-6 levels in the blood and 
cerebrospinal fl uid (in subgroup 
1.2) [provided by the authors]
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Манна – Уитни имелись достоверные 
различия между уровнем лейкоцитов 
в периферической крови (рис. 4) и высо-
кодостоверные различия между уров-
нем ИЛ-6 в ликворе (рис. 5) между груп-
пой пациентов с гнойным менингитом 
и группой сравнения (табл. 2). 

Хочется отметить, что в обеих под-
группах заболевание протекало с раз-
витием генерализации бактериально-
го процесса и значимое отклонение 
от нормы лейкоцитов, СРБ, ферритина 
и ИЛ-6 в периферической крови имело 
место во всех случаях. Но значения 

ИЛ-6 в ликворе пациентов с гной-
ным менингитом были значительно 
выше, чем у пациентов без воспали-
тельных изменений в ЦНС, с высокой 
долей достоверности (рис. 5). При этом 
выявлена корреляция между значени-
ями плеоцитоза и уровнем лейкоцитов 
в периферической крови, уровнем СРБ. 
Особенно значимая связь установлена 
между уровнем плеоцитоза и уровнем 
ИЛ-6 в ликворе (рис. 6), а также уров-
нем ИЛ-6 крови и ликворе (рис. 7). 

ВЫВОДЫ
1. У пациентов с воспалительными 

заболеваниями ЦНС выявлено увели-
чение различной степени ИЛ-6 в цереб-
роспинальной жидкости. При бакте-
риальных менингитах ИЛ-6 достигал 
максимальных значений и варьировал 
от 25 до 304 083 пг/мл, при вирусных – 
от 20 до 16 025 пг/мл.

2. Выявлена прямая корреляционная 
зависимость между уровнем плеоцитоза 
и ИЛ-6 в ликворе, а также между содер-
жанием ИЛ-6 в крови и ликворе у паци-
ентов с нейроинфекциями. Кроме того, 
прямая корреляционная связь выявлена 
между уровнем плеоцитоза и показа-
телями лейкоцитов и СРБ пациентов 
с гнойными менингитами, а также 
между уровнями лейкоцитоза в пери-
ферической крови и ИЛ-6 в ликворе. 

3. Статистически значимое увели-
чение концентрации ИЛ-6 церебро-
спинальной жидкости в острой ста-
дии гнойных и серозных менингитов 
по сравнению с пациентами контроль-
ной группы, а также значимая разни-
ца уровня цитокина в крови и ликворе 
в данной группе больных свидетель-
ствуют о том, что ИЛ-6 не столько про-
никает в ЦНС через ГЭБ, сколько непо-
средственно вырабатывается клетками 
нейроглии, выполняющими в ЦНС 
функцию макрофагов. 
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Резюме
Введение. Неврит лицевого нерва – редкое осложнение острого гнойного среднего отита, которое в дополнение к симптомам 
отита сопровождается дисфункцией мимических мышц, асимметрией лица, офтальмологическими нарушениями и др. 
Осложнение снижает качество жизни на 2-3 месяца, может иметь долгосрочные последствия и требует своевременной диа-
гностики и лечения в условиях консолидации специалистов различного профиля. Течение и исходы заболевания зависят 
от агрессивности инфекционного агента, своевременной диагностики, адекватной антибактериальной и иной терапии, 
состояния иммунной системы пациента.
Цель работы. Обобщение и систематизация актуальных данных о патогенезе, клинических проявлениях, методах диа-
гностики и лечения неврита лицевого нерва отогенного происхождения; представление клинического случая поражения 
лицевого нерва у взрослого пациента с острым гнойным средним отитом. 
Результаты. Проведен всесторонний анализ существующих теорий патофизиологии неврита лицевого нерва отогенного 
происхождения, основных консервативных и хирургических подходов к лечению заболевания, а также описана роль неме-
дикаментозной терапии. В статье также представлен клинический случай поражения лицевого нерва у взрослого пациента 
с острым гнойным средним отитом.
Заключение. Несмотря на редкость описанного осложнения, для достижения благоприятного исхода и предотвращения 
хронических неврологических последствий требуются своевременная диагностика и адекватное лечение. Усилия в отно-
шении повышения качества лечения основного заболевания, разработка стратегий взаимодействия между различными 
специалистами в сочетании со строгим соблюдением лечебного режима пациентами со средним отитом могут привести 
к успеху в борьбе с невритом лицевого нерва отогенного генеза.
Ключевые слова: неврит лицевого нерва, острый отит, средний гнойный отит, осложнение отита
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О стрый гнойный средний отит (ОГСО) – распро-
страненное заболевание, при котором воспали-
тельным процессом поражаются все три отдела 
среднего уха – барабанная полость, клетки сосце-

видного отростка и слуховая труба. Конкретные эпиде-
миологические данные о мировой распространенности 
заболевания трудноопределимы, однако отмечается, что 
острый средний отит (ОСО) остается наиболее распростра-
ненным показанием к назначению антибактериальных пре-
паратов у детей, а также что до 80% населения переносят 
по крайней мере однократную острую инфекцию среднего уха 
в течение жизни [1].

Наиболее распространенными возбудителями ОСО 
являются Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae, 
Staphylococcus aureus, Streptococcus pyogenes и Moraxella catarrhalis 
[2]. Повсеместное применение пневмококковых вакцин позво-
лило изменить эпидемиологию острого среднего отита – 
H. influenzae и M. catarrhalis стали встречаться чаще [1]. 

Развитие патологического процесса в слизистой оболоч-
ке полостей среднего уха клинически проявляется одним 
или несколькими характерными симптомами, такими как 
лихорадка, оталгия (или ощущение покалывания, подер-
гивания за ухом), нарушениями слуха, равновесия или 
отореей [3]. При осмотре регистрируется наличие выпота 
из среднего уха, интенсивная эритема или умеренное/силь-
ное вздутие барабанной перепонки. Кроме того, характерной 
особенностью ОГСО является внезапное начало с разви-
тием выраженного болевого синдрома и признаков общей 
интоксикации [3, 4]. 

В течении острого среднего гнойного отита выделяют три 
стадии [4]: 

1. Начальная, или доперфоративная, – наблюдается нарас-
тающее воспаление, скопление гнойных масс в барабанной 
полости создает активное давление на барабанную пере-
понку. 

2. Перфоративная – целостность барабанной мембраны 
нарушается под давлением гнойного экссудата, гной через 
повреждения выходит в наружный слуховой проход. 

3. Репаративная – регистрируется снижение активности 
воспалительного процесса, перфоративное отверстие в бара-
банной перепонке самопроизвольно закрывается.

Осложнения ОГСО можно разделить на внечерепные и вну-
тричерепные. В эпоху антибиотикотерапии оба вида ослож-
нений встречаются редко. К осложнениям относятся менин-
гит, абсцесс головного мозга, мастоидиты и парезы лицевого 
нерва. Отмечается, что в развитых странах такие отогенные 
осложнения, как абсцессы головного мозга и менингиты, 
встречаются особенно редко [1]. Несмотря на низкую рас-
пространенность, все осложнения ОГСО при отсутствии 
своевременной диагностики и адекватного лечения сопро-
вождаются риском развития жизнеугрожающих состояний 
или длительным нарушением качества жизни [5]. 

Целью данного исследования были обобщение и система-
тизация актуальных данных о патогенезе, клинических про-
явлениях, методах диагностики и лечения неврита лицевого 
нерва отогенного происхождения; представление клиниче-
ского случая поражения лицевого нерва у взрослого пациента 
с острым гнойным средним отитом. 
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Abstract 
Background. Neuritis of the facial nerve is a rare complication of acute purulent otitis media, which, in addition to the symptoms of oti-
tis media, is accompanied by dysfunction of facial muscles, facial asymmetry, ophthalmological disorders, etc. Opinions regarding the 
pathophysiologic mechanisms of the complication include anatomic variations of the facial nerve, retrograde infection, exposure of the 
nerve to bacterial and viral toxins, and impaired blood supply to the nerve due to thrombosis or compression of the vessels feeding it. The 
complication reduces the quality of life by 2-3 months, can have long-term consequences and requires timely diagnosis and treatment in 
conditions of consolidation of specialists of various profiles. The course and outcomes of the disease depend on the aggressiveness of the 
infectious agent, timely diagnosis, adequate antibacterial and other therapy, and the state of the patient's immune system.
Objective. Generalization and systematization of current data on pathogenesis, clinical manifestations, diagnostic methods and treatment 
of facial nerve neuritis of otogenic origin; presentation of a clinical case of facial nerve lesion in an adult patient with acute purulent otitis 
media.
Results. A comprehensive analysis of the existing theories of the pathophysiology of facial neuritis of otogenic origin; the main conservative 
and surgical approaches to the treatment of the disease; and the role of non-drug therapy is described. The article also presents a clinical 
case of facial nerve damage in an adult patient with acute purulent otitis media.
Conclusion. Despite the rarity of the described complication, timely diagnosis and adequate treatment are required to achieve a favorable 
outcome and prevent chronic neurological consequences. Efforts to improve the quality of treatment of the underlying disease, the devel-
opment of strategies for interaction between various specialists, combined with strict adherence to the treatment regimen by patients with 
otitis media can lead to success in the fight against facial nerve neuritis of otogenic genesis.
Keywords: neuritis of the facial nerve, acute otitis media, purulent otitis media, complication of otitis media
For citation: Lovpache Z. N., Chudopal S. M., Ulimbasheva E. S., Aliev T. M. Acute purulent otitis media: features of development of compli-
cations in the form of neuritis of the facial nerve. Lechaschi Vrach. 2025; 4 (28): 36-41. (In Russ.) https://doi.org/10.51793/OS.2025.28.4.005
Conflict of interests. Not declared.



38 ЛЕЧАЩИЙ ВРАЧ, ТОМ 28, № 4, 2025, https://journal.lvrach.ru/

Неврология

ПАТОФИЗИОЛОГИЯ НЕВРИТА ЛИЦЕВОГО НЕРВА 
ПРИ ОСТРОМ СРЕДНЕМ ОТИТЕ

Частота неврита лицевого нерва в различных исследо-
ваниях варьирует от 11,5 до 53,3 на 100 тысяч человек [6]. 
Поражение лицевого нерва может быть следствием и ОГСО, 
при этом частота осложнения с появлением антибиотико-
терапии существенно снизилась – с 0,5-0,7% до 0,005% [7]. 

Неврит лицевого нерва сопровождается асимметрией лица, 
аномальными движениями мимической мускулатуры в виде 
улыбки, моргания или закрытия века; наблюдается онемение 
одной стороны лица, слюнотечение, нарушение восприятия 
вкуса, головная боль, слезотечение. Лагофтальм сопровожда-
ется изъязвлением роговицы и может стать причиной необ-
ратимой потери зрения. Симптомы отогенного поражения 
лицевого нерва могут нарушать качество жизни пациента 
от 2-3 недель до 3-4 месяцев. При отсутствии своевременной 
диагностики и лечения наблюдаются долгосрочные послед-
ствия [7].

В зависимости от тяжести течения заболевания принято 
выделять несколько форм неврита:

1. Легкая: больной испытывает незначительные затруд-
нения при мимических движениях, при этом повседневная 
активность полностью сохранена.

2. Умеренная: формируется легкая асимметрия лица, функ-
ции мимических мышц лба сохранны. 

3. Среднетяжелая: пациенту трудно дается выражение 
мимических эмоций; наблюдаются лагофтальм, слезотече-
ние, сухость глазной поверхности; пациент испытывает боль 
в области уха или за ухом.

4. Тяжелая: формируется слабость или паралич лицевых 
мышц на одной стороне, заметная асимметрия лица; страда-
ют функции жевания, затрудняется прием жидкости. 

5. Полный паралич: наиболее тяжелая форма неврита, при 
которой полный контроль над мышцами лица утрачивается. 
Возникает сильная асимметрия, мимические движения пре-
кращаются [8]. 

Этиология и патогенез данного осложнения ОГСО до конца 
не изучены, что сопровождается выдвижением различных 
гипотез относительно механизмов изменений физиологии 
лицевого нерва вслед за изменениями в микросреде среднего 
уха. Две трети случаев отогенного неврита лицевого нерва 
связывают с бактериями [9], однако описывается и важная 
роль возбудителей вирусного происхождения в развитии забо-
левания 10]. В условиях иммуносупрессии в качестве возбу-
дителя встречаются атипичные бактерии, к примеру, такие 
как Mycoplasma hominis. Несмотря на то, что M. hominis редко 
провоцирует экстрагенитальные инфекции, у пациентов 
с ослабленным иммунитетом возбудитель может вызывать 
острый средний отит, осложненный параличом лицевого 
нерва [11].

Гипотезы, описывающие патогенез осложнения, чаще всего 
основаны на анатомических взаимодействиях лицевого нерва 
и слухового аппарата. Лицевой нерв выходит из ствола голов-
ного мозга в мостомозжечковом углу, а затем направляется 
в фаллопиев канал и входит в каменистую часть височной 
кости через внутренний слуховой проход. Далее, выходя 
через шилососцевидное отверстие, становится внечереп-
ным лицевым нервом, который образует 5 конечных ветвей, 
отвечающих за двигательную функцию лица [9]. 

Считается, что на ранней стадии ОСО может вызвать ретро-
градное инфицирование с развитием воспаления в канале 
лицевого нерва. При этом обилие бактериальных токсинов 
может стать причиной периферической демиелинизации 
лицевого нерва. Кроме того, распространение инфекцион-
ного процесса на сосцевидный отросток также может сопро-
вождаться воспалением или сдавливанием лицевого нерва 
[12]. Другие авторы акцентируют внимание на сдавливании 
и тромбозе микрососудов, питающих лицевой нерв, что про-
воцирует развитие неврита отогенного происхождения [9, 13].

ДИАГНОСТИКА НЕВРИТА ЛИЦЕВОГО НЕРВА ПРИ СРЕДНЕМ 
ГНОЙНОМ ОТИТЕ

В ходе отоскопического обследования выявляются изме-
нения барабанной перепонки в виде гиперемии или перфо-
рации с выделением гнойного содержимого, иногда с при-
месью крови. Проверка слуха позволяет установить некоторое 
снижение слуха или кондуктивную тугоухость со стороны 
пораженного уха [14].

Стандартные лабораторные исследования включают обще-
клинический анализ крови, в котором нередко наблюдаются 
повышение скорости оседания эритроцитов и сдвиг лейко-
цитарной формулы. Для уточнения возможного возбудителя 
исследуется мазок из пораженного уха путем посева и опре-
деления чувствительности к антибиотикам [15].

Для выявления разрывов в лицевом канале и диагностики 
мастоидита проводится компьютерная томография височной 
кости [14, 15].

Отмечается диагностическая ценность электронейрогра-
фии (ЭНГ) у пациентов с неблагоприятным функциональным 
исходом. При подтверждении 95%-й дегенерации с помощью 
ЭНГ, проведенной не более чем через 14 дней после появления 
симптомов неврита, требуется хирургическая декомпрессия 
канала лицевого нерва [14]. 

СОВРЕМЕННЫЕ ПОДХОДЫ К ЛЕЧЕНИЮ ОТОГЕННОГО 
НЕВРИТА ЛИЦЕВОГО НЕРВА

Консервативное лечение неврита лицевого нерва включает 
пульс-терапию глюкокортикостероидами – ГКС (преднизо-
лон/метилпреднизолон) с внутривенным введением высоких 
доз в первые дни и дальнейшим переходом на таблетирован-
ный прием. В ходе медикаментозного лечения применяются 
нейропротекторы (Церебролизин, Актовегин, пирацетам, 
пиритинол, Гинкго-билоба, глицин), ангиопротекторы (вин-
поцетин, Сермион, циннаризин), витамины группы В (тиа-
мина бромид, пиридоксина гидрохлорид, цианокобаламин, 
фолиевая кислота. Возможна дегидратационная терапия 
(Диакарб, фуросемид, магния сульфат), а также исполь-
зование карбамазепина при интенсивной лицевой боли. 
С 7-10 суток заболевания целесообразна стимулирующая 
терапия антихолинэстеразными препаратами (Прозерин, 
галантамин, Оксазил, Нейромидин) [16].

Учитывая высокую частоту офтальмологических клиниче-
ских признаков заболевания, таких как лагофтальм, дефект 
эпителия роговицы, гиперемия конъюнктивы, птоз, слезоте-
чение, рекомендуется применение глазных капель или мази 
или наложение повязки на веко, в том числе с профилак-
тической целью на ранней стадии неврита. Рекомендуется 
закапывание увлажняющих глазных капель (слезозамени-



LECHASCHI VRACH, VOL. 28, № 4, 2025, https://journal.lvrach.ru/ 39

Neurology

телей) в течение дня, на ночь – закрывание глаза повязкой 
и накладывание мази. При сухости поверхности глаза при-
меняется раствор метилцеллюлозы. В запущенных случаях 
возможно применение инвазивных процедур, таких как 
резекция леватора с тарзоррафией или инъекцией ботуло-
токсина типа А [5].

Хирургические процедуры включают миринготомию 
с установкой вентиляционной трубки или без нее (если 
барабанная перепонка не повреждена), мастоидэктомию 
или мастоидэктомию с декомпрессией лицевого нерва [8]. 
На ранних стадиях заболевания декомпрессия канала лице-
вого нерва не рекомендуется по причине риска поврежде-
ния воспаленного и хрупкого нерва [14]. Мастоидэктомия, 
как правило, проводится в условиях ухудшения клиниче-
ской симптоматики и у пациентов с острым мастоидитом. 
Критерии отбора больных для проведения мастоидэктомии 
с декомпрессией лицевого нерва остаются нечеткими 
и зависят от опыта конкретного учреждения [8]. В рабо-
те Шамсидинова и др. отмечается, что при обследовании 
горизонтального отдела и области горизонтального участка 
фаллопиева канала в ходе срочного хирургического вмеша-
тельства на внутривисочном отделе причиной неврита при 
ОСО было сдавление отеком. При этом своевременное опера-
тивное лечение с последующим применением консерватив-
ных методов, физиотерапии и массажа позволило достичь 
выздоровления у 100% пациентов [17].

В комплексном лечении отогенного неврита лицевого нерва 
используются немедикаментозные подходы, включая точеч-
ный массаж, лечебную физкультуру (ЛФК), физиотерапию, 
иглорефлексотерапию, тейпирование. Физиотерапия вклю-
чает электрическое поле ультравысокой частоты, фонофо-
рез гидрокортизона или Трилона Б, переменное магнитное 
поле, электростимуляцию, ультразвук, тепловое лечение, 
парафиновые, озокеритовые или грязевые аппликации [18]. 
Иглорефлексотерапия с точечным воздействием различных 
по силе, интенсивности и продолжительности раздраже-
ний позволяет оптимизировать реабилитацию поражения 
лицевого нерва, сокращает срок восстановления функций 
мимической мускулатуры, в особенности при раннем при-
менении [19]. 

Необходимо отметить, что ранняя диагностика и назначе-
ние соответствующих антибиотиков и ГКС, строгое соблю-
дение режима лечения и реабилитационных мероприятий 
позволяют избежать хирургических вмешательств. Кроме 
того, длительное истечение гноя из уха должно послужить 
тревожным признаком неэффективности медикаментозного 
лечения, а также требует настороженности относительно 
осложнений ОСО, включая мастоидит или паралич лицевого 
нерва. Поздняя диагностика сопутствующего мастоидита или 
нерешительность в отношении оперативного вмешательства 
также могут привести к осложнениям [20].

У пожилых людей отмечается более высокая частота непол-
ного выздоровления. При проведении ретроспективного ана-
лиза причин острого неврита лицевого нерва обнаружено, что 
средний отит служит этиологическим фактором поражения 
нерва наряду с травмами, злокачественными новообразо-
ваниями, параличом Белла, синдромом Рамсея – Ханта. 
При этом по мере увеличения возраста отмечалась тенденция 
к низкому уровню выздоровления у пожилых людей [21].

Представляем клинический случай развития неврита лице-
вого нерва у взрослого пациента с ОГСО.

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ
Больной Б., 56 лет. Поступил в отделение оториноларин-

гологии с жалобами на слезотечение, выраженный синдром 
в области левого уха в течение 10 дней. До поступления полу-
чал амбулаторное лечение у оториноларинголога без особой 
положительной динамики. Впоследствии у пациента развил-
ся заметный перекос лица и гнойное отделяемого из левого 
уха, в связи с чем был направлен в приемное отделение РКБ 
с предварительным диагнозом: «Острый гнойный отит, 
неврит лицевого нерва».

При осмотре: сознание ясное, контактен, адекватен. Зрачки 
D = S, фотореакции живые, содружественные. Лагофтальм 
слева, глазные щели D < S. Нистагма нет. Пальпация триге-
минальных точек безболезненна. Асимметрия лица, сгла-
жена левая носогубная складка. Язык – по средней линии. 
Глотание и фонация не нарушены. Сухожильные и пери-
остальные рефлексы средней живости, D = S. Брюшные реф-
лексы в норме. Патологических рефлексов нет. Мышечная 
сила не снижена. Мышечный тонус в норме. В позе Ромберга 
устойчив. Координаторные пробы выполняет удовлетвори-
тельно с двух сторон. 

После госпитализации в отделение оториноларинголо-
гии пациенту была проведена антромастоидотомия слева 
с использованием эндотрахеального наркоза. При стабилиза-
ции общего состояния пациент был переведен в неврологиче-
ское отделение РКБ для дальнейшего обследования и лечения. 

В неврологическом отделении пациент получал следующее 
консервативное лечение: 
● дексаметазон (16 мг) + магнезии сульфат (5,0) внутри-

венно капельно;
● пентоксифиллин (5,0) внутривенно капельно; 
● витамин В12 (500 мкг) внутримышечно;
● Прозерин (1,0) внутримышечено;
● омепразол (20 мг) внутрь.
Дополнительно был проведен курс ЛФК, иглорефлек-

сотерапия, точечный массаж и тейпирование. Методика 
иглорефлексотерапии включала воздействие на здоровую 
половину лица с целью расслабления мышц и уменьшения 
перерастяжения мышц больной половины лица; одновре-
менно с воздействием на точки здоровой стороны использо-
вали 1-2 отдаленные точки, оказывающие нормализующее 
влияние на мышцы как больной, так и здоровой стороны; 
также применяли акупунктуру на больной половине лица, 
по возбуждающему методу с воздействием на точки в течение 
1-5 минут. Иглорефлексотерапию дополняли обучением 
пациента лечебной мимической гимнастике для самостоя-
тельного проведения в стационаре и после выписки.

Тейпирование лица проводили путем наклеивания ленты 
по массажным линиям в направлении от центра к периферии 
для создания правильного физиологического положения 
мышц. Далее растирали приклеенный тейп для активизации 
адгезивного слоя. Пациент носил тейп в течение двух часов, 
затем аппликации пропитывали косметическим маслом 
и аккуратно снимали, придерживая кожу.

Больной выписан через 12 дней, с частичным регрессом 
заболевания под наблюдение невролога по месту жительства 
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с рекомендациями продолжить прием антихолинэстеразных 
средств, миорелаксантов и ЛФК (рис.). 

ОБСУЖДЕНИЕ
Неврит лицевого нерва отогенного генеза – редкое заболе-

вание, которое сопровождается обширной клинической сим-
птоматикой и значительно ухудшает качество жизни пациен-
та. Мнения относительно патофизиологических механизмов 
осложнения охватывают анатомические вариации лицевого 
нерва, ретроградную инфекцию, воздействие на нерв бакте-
риальных и вирусных токсинов, нарушения кровоснабжения 
нерва по причине тромбоза или сдавления питающих его 
сосудов. Течение и исходы заболевания зависят от агрессив-
ности инфекционного агента, своевременной диагностики, 
адекватной антибактериальной и иной терапии, состояния 
иммунной системы пациента [9, 12, 13]. 

В научном пространстве заболевание описывается чаще 
в виде клинических случаев с последующим обсуждением 
методов лечения. Отмечается экстренный порядок лечения 
с привлечением врачей различного профиля – общей прак-
тики, оториноларингологов, неврологов [14, 15, 20]. Лечение 
первой линии является консервативным и основывается на 
применении антибиотиков (чаще бета-лактамных, таких 
как пенициллины или цефалоспорины) и кортикостероидов 
из-за их противовоспалительного и нейропротекторного 
действия. При этом мнения относительно целесообразности 
одновременного применения кортикостероидов с антибио-
тиками расходятся, что требует дальнейших исследований. 
Чаще всего консервативного лечения достаточно для полного 
выздоровления, решение о хирургическом вмешательстве 
принимается в зависимости от клинической симптоматики 
и результатов инструментальных исследований [8].

Описанный клинический случай демонстрирует редкое 
осложнение ОГСО, о котором должны быть осведомлены 
врачи первичного звена, поскольку для достижения благо-
приятного исхода и предотвращения хронических невроло-
гических последствий требуются своевременная диагностика 
и адекватное лечение. Усилия в отношении повышения каче-

Рис.  Пациент с невритом лицевого нерва отогенного 
происхождения (острый гнойный средний отит) 
[предоставлено авторами] / Patient with facial nerve 
neuritis of otogenic origin (acute purulent otitis media) 
[provided by the authors]

ства лечения основного заболевания, разработка стратегий 
взаимодействия между различными специалистами в соче-
тании со строгим соблюдением лечебного режима пациен-
тами со средним отитом могут привести к успеху в борьбе 
с невритом лицевого нерва отогенного генеза. 
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Резюме
Введение. Сексуальная дисгармония является значимым фактором дестабилизации семейных отношений, оказывая нега-
тивное влияние на демографическую ситуацию. Нарушения сексуальной функции нередко имеют коморбидные связи 
с различными соматическими и психическими заболеваниями, что определяет необходимость комплексного междисци-
плинарного подхода к их диагностике. Однако врачи различных специальностей зачастую недооценивают важность сбора 
анамнестических данных о сексуальном здоровье пациента, что затрудняет раннее выявление подобных расстройств. 
В связи с этим актуальной задачей является разработка кратких скрининговых инструментов, обеспечивающих оперативную 
диагностику сексуальных дисфункций. 
Материалы и методы. В исследовании, проведенном в отделении сексологии Московского научно-исследовательского 
института психиатрии, приняли участие 194 мужчины, из которых 90 имели диагностированные сексуальные расстройства, 
а 104 составляли контрольную группу. Всем испытуемым были предложены как классическая, так и модифицированная 
версии шкалы оценки сексуальной функции у мужчин. 
Результаты. Анализ данных продемонстрировал, что модифицированная версия опросника сексуальной функции у муж-
чин является высоконадежным инструментом для выявления сексуальных дисфункций в клинической практике и может 
применяться для скрининга с целью своевременного направления пациентов к профильным специалистам. Исследование 
подтвердило, что сокращенная версия шкалы обладает высоким уровнем внутренней согласованности (α Кронбаха = 0,7629 
после стандартизации), а также высокой диагностической ценностью, подтвержденной ROC-анализом (AUC = 0,889), что 
свидетельствует о ее высокой чувствительности и специфичности. 
Заключение. В ходе исследования установлено, что модифицированная версия опросника сексуальной функции у муж-
чин демонстрирует высокую надежность и диагностическую значимость, что делает ее эффективным инструментом для 
применения в клинической практике. Основные преимущества сокращенной версии включают снижение избыточной 
детализации субъективных аспектов сексуальной функции, сохранение ключевых диагностических параметров, а также 
повышение удобства использования врачами смежных специальностей. Данный инструмент может быть рекомендован для 
скрининга сексуальных дисфункций в медицинской практике, что позволит своевременно выявлять нарушения, влияющие 
как на сексуальное, так и на психосоматическое здоровье пациентов, и направлять их к соответствующим специалистам.
Ключевые слова: сексуальные дисфункции, шкала, диагностика, терапия
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В последние годы наблюдается некоторая тенденция 
к изменению традиционных ценностей, что влечет 
за собой трансформацию отношения к ключевым 
социальным институтам — семье и браку. В ряде 

обществ набирают популярность формы взаимоотноше-
ний, не предполагающие обязательств и деторождения. 
В России фиксируется устойчивая тенденция к увеличению 
уровня разводов, что негативно сказывается на демогра-
фической ситуации. Одним из факторов дестабилизации 
семейных отношений является сексуальная дисгармония, 
что подчеркивает важность своевременной профессио-
нальной помощи специалистов-сексологов. Однако из-за 
сохраняющегося табуирования темы интимных отноше-
ний к специалистам данного профиля обращается лишь 
ограниченное число лиц, испытывающих сексуальные 
расстройства. 

Сексуальные дисфункции нередко сопутствуют уроло-
гическим, эндокринным, неврологическим и психическим 
заболеваниям, что обусловливает необходимость системного 
междисциплинарного подхода к их диагностике. Согласно 
ряду исследований, сексуальные расстройства выявляются 
у значительной части пациентов с хроническим простатитом 
(77%), а также с иными урологическими заболеваниями, 
включая синдром хронической тазовой боли [1]. Наиболее 
распространенными нарушениями являются преждевре-
менная эякуляция (60,9%), снижение интенсивности орга-
стических ощущений (43,8%), эректильная дисфункция 

(43%) и снижение либидо (24%), что приводит к дисгармонии 
в партнерских отношениях в 43-67% случаев [2]. 

Высокая распространенность сексуальных дисфункций 
наблюдается при ряде неврологических и психических 
заболеваний: у 40-90% пациентов с рассеянным склеро-
зом, 38-71% – с эпилепсией, 45-93% – с депрессивными, 
33-75% – с тревожными и 25-81% – с обсессивно-компуль-
сивным расстройствами и 25% – с шизофренией [3]. 

У мужчин с сахарным диабетом (СД) эректильная дисфунк-
ция развивается на 10-15 лет раньше, чем в общей популя-
ции, характеризуется большей выраженностью и сниженной 
эффективностью фармакотерапии. Эпидемиологические 
исследования показывают, что 45% мужчин с СД 1-го типа 
сообщают о наличии эректильных нарушений [4-7]. 

Формирование и проявление сексуального поведения опре-
деляются комплексным взаимодействием биологических, 
психологических и социальных факторов. Причины сексу-
альных дисфункций бывают разными: в одних случаях они 
обусловлены психическими расстройствами, в других — невро-
логическими, сосудистыми или эндокринными нарушениями. 
Психоэмоциональные состояния, возникающие на фоне основ-
ного заболевания, могут усугублять клинические проявления 
сексуальных расстройств и препятствовать восстановлению 
сексуальной активности даже при успешном лечении. 

Клинические исследования показывают, что тревожные и 
аффективные расстройства нередко являются ключевыми этио-
логическими факторами сексуальных дисфункций. В случаях 
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Abstract 
Background. Sexual disharmony is a significant factor in the destabilization of family relations, having a negative impact on the demographic 
situation. Disorders of sexual function often have comorbid associations with various somatic and mental illnesses, which determines 
the need for a comprehensive interdisciplinary approach to their diagnosis. However, doctors of various specialties often underestimate 
the importance of collecting anamnestic data on a patient's sexual health, which makes it difficult to detect such disorders early. In this 
regard, it is an urgent task to develop short screening tools that provide prompt diagnosis of sexual dysfunctions. 
Materials and methods. The study, conducted at the Department of Sexology at the Moscow Research Institute of Psychiatry, involved 
194 men, 90 of whom had diagnosed sexual disorders, and 104 were in the control group. All the subjects were offered both classical and 
modified versions of the Male Sexual Function Assessment Scale.
Results. Data analysis has demonstrated that the modified version of the Male Sexual Function Assessment Scale questionnaire is a highly reli-
able tool for detecting sexual dysfunctions in clinical practice and can be used for screening in order to refer patients to specialized specialists in 
a timely manner. The study confirmed that the shortened version of the scale has a high level of internal consistency (Cronbach α = 0.7629 after 
standardization), as well as a high diagnostic value, confirmed by ROC analysis (AUC = 0.889), which indicates its high sensitivity and specificity. 
Conclusion. The study found that the modified version of the Male Sexual Function Assessment Scale questionnaire demonstrates high reli-
ability and diagnostic significance, which makes it an effective tool for use in clinical practice. The main advantages of the abridged version 
include: reduction of excessive detail of subjective aspects of sexual function, preservation of key diagnostic parameters, as well as increased 
usability by doctors of related specialties. This tool can be recommended for screening sexual dysfunctions in medical practice, which will 
allow timely detection of disorders affecting both the sexual and psychosomatic health of patients and refer them to appropriate specialists. 
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органических поражений головного мозга у пациентов с сексу-
альными расстройствами нарушения условно-рефлекторной 
регуляции, обусловленные нейроэндокринными и психиче-
скими изменениями, проявляются преимущественно астени-
ческими, аффективными и когнитивными расстройствами [8]. 

Компульсивное сексуальное поведение, включая мастурба-
цию, встречающееся по эпидемиологическим данным среди 
взрослых в 3-6% случаев, может оказывать негативное влия-
ние на социальное и профессиональное функционирование 
индивида и часто сопряжено с тревожными и аффективными 
расстройствами [10-12]. 

Приступая к обследованию пациента, сексолог оказывается 
перед необходимостью обнаружения и семиологической оценки 
широкого круга проявлений, характеризующих целый ряд под-
систем (от эндокринного обеспечения, особенностей психики 
и состояния урогенитальной сферы до личностных особен-
ностей обследуемого). Без уяснения функциональной харак-
теристики всех этих подсистем невозможны ни постановка 
диагноза, отражающего всю цепь патологических изменений 
(а не отдельные ее звенья), ни оказание эффективной помощи 
больному. Одной из шкал, применяемых в диагностике сек-
суальных дисфункций, является Квантификационная шкала 
сексуальной функции у мужчин (СФМ – сексуальная формула 
мужская). В данной работе предложена модификация кванти-
фикационной шкалы СФМ для скрининга сексуальных дис-
функций специалистами смежных медицинских направлений. 

СФМ (СЕКСУАЛЬНАЯ ФОРМУЛА МУЖСКАЯ)
I. Потребность в половых сношениях. Как часто возникает 

настоятельное желание иметь половой акт (вне зависимости 
от напряжения полового члена):

0 – вообще никогда или не чаще раза в год;
1 – несколько раз в год, но не чаще раза в месяц;
2 – 2-4 раза в месяц;
3 – раза два или несколько чаще в неделю;
4 – ежесуточно один или несколько раз.
II. Настроение перед сношением:
0 – сильный страх неудачи, поэтому попытки никогда 

не предпринимались;
1 – выраженная неуверенность, заставляющая искать пред-

лог, чтобы уклониться от попытки;
2 – некоторая неуверенность без уклонения от попыток 

(или сношение проводится в угоду жене, без внутреннего 
побуждения), либо провожу сношение, чтобы испытать себя;

3 – главным образом желание наслаждения, овладения 
женщиной, к сношению приступаю без опасения;

4 – всегда только жажда наслаждения женщиной, никогда 
не испытываю ни малейшего сомнения.

III. Половая предприимчивость. Провожу действия, направ-
ленные к непосредственному осуществлению полового акта:

0 – вообще не провожу или провожу с интервалом не менее 
года;

1 – несколько раз в год, но не чаще раза в месяц;
2 – несколько раз в месяц, но не чаще раза в неделю;
3 – 2 раза или несколько чаще в неделю;
4 – ежесуточно один или несколько раз.
IV. Частота осуществления полового акта. Удается про-

вести половое сношение (хотя бы и не совсем полноценное 
по форме, то есть кратковременное или при неполном напря-
жении полового члена):

0 – вообще никогда не удавалось;
1 – очень редко;
2 – в большинстве случаев;

3 – в обычных условиях – всегда;
4 – в любых условиях и всегда, даже если обстоятельства 

этому не благоприятствуют.
V. Напряжение полового члена (эрекция):
0 – эрекция не наступает ни при каких обстоятельствах;
1 – вне обстановки полового акта эрекция достаточная, однако 

к моменту сношения ослабевает и введение члена не удается;
2 – приходится применять усилия или местные манипуля-

ции, чтобы вызвать достаточную для введения эрекцию (или 
же эрекция ослабевает после введения, но до семяизвержения);

3 – эрекция неполная, но введение удается без труда;
4 – эрекция наступает в любых условиях, даже самых 

неблагоприятных.
VI. Длительность сношения. Семяизвержение наступает:
0 – не наступает ни при каких обстоятельствах;
0,5 – наступает не при каждом половом акте, сношение 

носит затяжной, подчас изнурительный характер;
1 – еще до введения члена или в момент введения;
2 – через несколько секунд после введения;
2,5 – примерно в пределах 15-20 движений;
3-4 – через 1-2 минуты или дольше (указать примерную 

длительность).
VII. Частота половых отправлений. Семяизвержение проис-

ходит при сношениях (или ночных поллюциях, онанизме и др.) 
в среднем:

0 – вообще не происходит или происходит не чаще раза в год;
1 – несколько раз в год, но не чаще раза в месяц;
2 – несколько раз в месяц, но не чаще раза в неделю;
3 – 2 раза или несколько чаще в неделю;
4 – ежесуточно один или несколько раз.
VIII. Настроение после сношения (или неудавшейся попытки):
0 – крайняя подавленность, ощущение катастрофы (либо 

отвращение к партнерше);
1 – разочарование, досада;
2 – безразличие (или некоторый осадок от сознания, что 

женщина чувствует себя неудовлетворенной);
3 – удовлетворенность и приятная усталость;
4 – полная удовлетворенность, душевный подъем.
IX. Оценка успешности половой жизни:
0 – женщина не хочет иметь со мной близость;
1 – женщина высказывает упреки;
2 – половая жизнь происходит с переменным успехом;
3 – половая жизнь происходит в общем успешно;
4 – способен в любых условиях удовлетворить женщину.
Х. Длительность полового расстройства:
0 – с начала половой жизни;
1 – более полугода;
2 – менее полугода;
3 – в настоящее время нет никаких расстройств, но они слу-

чались в прошлом (в особенности в начале половой жизни);
4 – не знаю, что значит иметь затруднения в половой жизни.

Шкала СФМ была предложена для специалистов, посколь-
ку дает возможность врачу, сверяя жалобы и последующие 
анамнестические сведения с соответствующими показате-
лями квантификационной шкалы, оценивать проявления 
сексуальных дисфункций пациента. Таким образом, СФМ 
стала надежным инструментом, фокусирующим внимание 
врача на потенциальных мишенях терапии, в том числе парт-
нерских взаимоотношениях [13].

Классическая версия шкалы СФМ, заполняемая пациентом, 
включала 10 пунктов, касающихся сексуальной сферы, с вари-
антами ответов, которым соответствовали балльные показате-
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ли. Врачом проводился анализ полученных данных, варианты 
ответа 0, 1 и 2 характеризовали различные степени снижения 
показателя, цифра 3 соответствовала статистической норме для 
мужчины со средними показателями сексуальной активности, 
а цифра 4 была характерна для периода юношеской гиперсексу-
альности или для лиц с сильной половой конституцией. Сами 
вопросы были объединены в три функциональные триады 
и один внеструктурный показатель X – «давность расстройства».

Первая триада характеризует ранние стадии копулятив-
ного цикла, предшествующие половому акту, и объединяет 
следующие структурные показатели: 

I – состояние предварительной нейрогуморальной готовности; 
II – настроение перед сношением (т. е. состояние психи-

ческой составляющей);
III – результат их интегративного взаимодействия, прояв-

ляющийся сексуальной активностью (предприимчивостью).
Вторая триада отражает объективные параметры реали-

зации полового акта: 
IV – интегративный показатель, характеризующий общую 

результативность, вне зависимости от качественной стороны; 
V – состояние эрекции;
VI – состояние аппарата эякуляции.
Третья триада — оценка уже состоявшейся половой актив-

ности с обеих сторон: 
VII – периодичность эякуляции;
VIII – субъективная (эмоциональная) оценка самого обсле-

дуемого;
IX – оценка партнерши (рациональная интерпретация).
Таким образом, в каждой триаде было два частных показате-

ля, а третий — интегративный, объединяющий составные био-
логические и психологические части данного этапа близости.

Врачи различных специальностей зачастую недооцени-
вают важность сбора информации о сексуальном здоровье 
пациента, вследствие чего выявление таких расстройств 
на ранних этапах остается затрудненным. При этом иссле-
дования демонстрируют, что только небольшая часть паци-
ентов сообщает о сексуальных проблемах при первичном 
обращении, тогда как структурированное интервьюирование 
позволяет выявить их значительно чаще. С учетом значимо-
сти своевременной диагностики сексуальных дисфункций 
актуальной задачей является разработка кратких скринин-
говых инструментов, позволяющих оперативно выявлять 
нарушения сексуальной функции.

Целью данной работы была модификация квантификаци-
онной шкалы СФМ для скрининга сексуальных расстройств 
врачами смежных специальностей.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 
В рамках исследования был проведен опрос урологов, эндо-

кринологов, неврологов и психиатров с целью определения 
спектра жалоб пациентов, касающихся различных аспектов 
сексуальной функции. Анализ полученных данных продемон-
стрировал, что вопросы, касающиеся партнерских взаимоот-
ношений, субъективной оценки качества интимной жизни 
и деталей сексологического анамнеза, зачастую остаются 
за рамками врачебного обсуждения. Основными причинами 
этого являются временные ограничения приема и сохраняю-
щееся табуирование темы, что подтверждает необходимость 
создания более лаконичного диагностического инструмента.

Модифицированная версия опросника исключает ряд 
параметров, связанных с психологическим состоянием перед 
и после интимного контакта, половой предприимчивостью, 
субъективной оценкой успешности половой жизни и давно-

Таблица 1.  Возраст исследуемых и длительность 
сексуального расстройства [таблица составлена 
авторами] / The age of the patients and the duration 
of the sexual disorder [table compiled by the authors] 

Показатель Me [LQ; UQ]

Возраст 34,00 [24,00; 38,75]

Длительность сексуального расстройства 48,00 [24,00; 120,00]

стью расстройства. Внесены коррективы в формулировки 
вопросов о длительности полового акта, включен новый пара-
метр «оргастическая разрядка», поскольку оргазм и эякуляция 
связаны, но не являются тождественными проявлениями. 
Добавлены критерии оценки яркости оргазма и способов его 
достижения. Вопросы, касающиеся длительности полового 
акта, были оптимизированы как по количеству вариантов 
ответа, так и по формулировкам. В результате модифициро-
ванный опросник СФМ охватывает все стадии цикла сексу-
альных реакций, при этом удалось устранить избыточную 
детализацию субъективных аспектов сексуальной функции. 

Апробация модифицированной версии опросника про-
водилась в отделении сексологии МНИИП на выборке 
из 194 мужчин, из которых 90 имели сексуальные расстрой-
ства, а 104 составляли контрольную группу. 

Основные характеристики исследуемых (n = 194): средний 
возраст – 34,00 [24,00; 38,75] года, средняя длительность сек-
суальных расстройств – 48,00 [24,00; 120,00] месяца (табл. 1).

Исследуемые заполняли стандартный вариант шкалы 
СФМ, а затем модифицированную версию опросника. 

МОДИФИЦИРОВАННАЯ ВЕРСИЯ СФМ
Сексуальная формула мужская (модифицированная краткая 

версия)
Женат
Нет постоянного партнера 
Есть постоянный партнер
Инициалы 
Дата 
В каждом из разделов обведите цифру, которая стоит про-

тив ряда, наиболее отвечающего вашему состоянию в насто-
ящее время.

I. Потребность в половых сношениях
Как часто возникает настоятельное желание иметь половой 

акт (вне зависимости от напряжения полового члена):
0 – вообще никогда или не чаще раза в год;
1 – несколько раз в год, но не чаще раза в месяц;
2 – 2-4 раза в месяц;
3 – 2 раза или несколько чаще в неделю;
4 – ежесуточно, один или несколько раз.
II. Напряжение полового члена (эрекция)
0 – эрекция не наступает ни при каких обстоятельствах;
1 – вне обстановки полового акта эрекция достаточная, 

однако к моменту сношения ослабевает, и введение члена 
не удается;

2 – приходится применять усилия или местные манипуля-
ции, чтобы вызвать достаточную для введения эрекцию (или 
же эрекция ослабевает после введения, но до семяизвержения);

3 – эрекция неполная, но введение удается без труда;
4 – эрекция наступает в любых условиях, даже самых 

неблагоприятных.
III. Длительность сношения
Семяизвержение наступает:



46 ЛЕЧАЩИЙ ВРАЧ, ТОМ 28, № 4, 2025, https://journal.lvrach.ru/

Неврология

0 – семяизвержение не наступает ни при каких обстоя-
тельствах;

1 – наступает не при каждом половом акте, сношение носит 
затяжной, подчас изнурительный характер;

2 – семяизвержение наступает в пределах 1 мин;
3 – семяизвержение наступает в пределах 1-3 мин;
4 – семяизвержение наступает через 3 минуты и более, 

при этом половой акт не носит затяжной, изнурительный 
характер.

IV. Частота половых отправлений
Семяизвержение происходит при сношениях (или ночных 

поллюциях, онанизме и др.) в среднем:
0 – вообще не происходит или не чаще раза в год;
1 – несколько раз в год, но не чаще раза в месяц;
2 – несколько раз в месяц, но не чаще раза в неделю;
3 – раза два или несколько чаще в неделю;
4 – ежесуточно один или несколько раз.
V. Наступление глубокой острой оргастической разрядки 
0 – никогда ни при каких обстоятельствах не испытывал 

оргазм или лишь при поллюциях;
1 – испытывал оргазм только при поллюциях и мастур-

бации;
2 – оргазм наступает при любых обстоятельствах (поллю-

ции, мастурбация, половые акты), однако в большинстве 
случаев нет ощущения яркости разрядки;

3 – оргазм наступает при любых обстоятельствах (пол-
люции, мастурбация, половые акты) с ощущением яркости 
разрядки не менее, чем в 80% случаев;

4 – оргазм наступает при любых обстоятельствах (пол-
люции, мастурбация, половые акты) с ощущением яркости 
разрядки во всех случаях.

Полученные данные позволили уточнить клиническую 
картину, выявить нарушения на различных этапах сексуаль-
ного цикла и сопоставить объективные показатели с субъек-
тивными жалобами пациентов. 

Структура диагнозов (МКБ-10) исследуемых пациентов 
с сексуальными дисфункциями представлена в табл. 2. 
У 43 (48%) пациентов были двойные диагнозы. 

У пациентов исследовалась половая конституция (ПК). 
Сильная ПК определялась у 12,4% (n = 24), средняя ПК – 
у 62,4% (n = 121) и слабая ПК – у 25,3% (n = 49) (рис. 1).

РЕЗУЛЬТАТЫ
При оценке анализируемых доменов опросника медиана 

для общего балла составила 14 [11; 17], по остальным показа-
телям медиана преимущественно составляла 3 балла (табл. 3).

Для анализа полученных результатов, оценки согласован-
ности переменных и их вклада в общий уровень надежности 
был рассчитан коэффициент альфа Кронбаха (табл. 4). 

Таблица 2.  Структура диагнозов в соответствии с МКБ-10 
[таблица составлена авторами] / The structure 
of diagnoses according to ICD-10 [table compiled 
by the authors]

Показатель %

F52.0 17,53%

F52.2 27,84%

F52.4 7,73%

F52.3 10,82%

F52.8 5,67%

Значение альфа Кронбаха для нативных переменных 
составило 0,7465 с нижней границей 95% доверительного 
интервала (ДИ), равной 0,694, что свидетельствует о хорошей 
внутренней согласованности сокращенной версии опросника 
в целом. После проведения стандартизации переменных зна-
чение альфа Кронбаха увеличилось до 0,7629, а нижняя гра-
ница 95% ДИ – до 0,7138, что указывает на важность стандар-
тизации полученных данных в последующих исследованиях.

Тест пропуска переменных продемонстрировал относитель-
ную стабильность опросника (табл. 5). Исключение каждой 
переменной из анализа приводит к незначительному сниже-
нию значения альфа, наибольшее снижение наблюдается при 
исключении переменных «СФМ_м_потребность» (-0,06691) 
и «СФМ_м_частота_отправлений» (-0,06607). Аналогичные 
результаты были получены после проведения стандартизации. 

Полученные результаты указывают на то, что набор пере-
менных демонстрирует высокий уровень внутренней согласо-

Рис. 1.  Распределение пациентов по половой конституции 
[предоставлено авторами] / Distribution of patients 
by sexual constitution [provided by the authors]

49
25,3%

24
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Таблица 3.  Анализируемые домены опросника [таблица 
составлена авторами] / Analyzed domains of the 
questionnaire [table compiled by the authors]

Показатель Me [LQ; UQ]

Общий балл 14,00 [11,00; 17,00]

СФМ I 3,00 [2,00; 3,00]

СФМ II 3,00 [2,00; 4,00]

СФМ III 3,00 [3,00; 4,00]

СФМ IV 3,00 [3,00; 4,00]

СФМ V 2,00 [2,00; 3,00]

Таблица 4.  Значение альфа Кронбаха для нативных 
и стандартизованных переменных [таблица 
составлена авторами] / Cronbach's alpha value 
for native and standardized variables [table compiled 
by the authors]

Критерий Нативные 
переменные

Стандартизированные 
переменные

Альфа Кронбаха 0,7465 0,7629

Нижний предел 95% ДИ 0,694 0,7138
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ванности, особенно в условиях стандартизации. Исключение 
некоторых переменных, таких как «потребность» и «частота 
отправлений», может сопровождаться некоторым сниже-
нием уровня надежности, что указывает на их значимость 
в структуре опросника.

Далее выполнена оценка количества пациентов с наличием 
патологии, с последующей оценкой диагностической ценности 
сокращенной версии опросника для различения нормальных 
и патологических состояний. В качестве классификационной 
переменной выступало наличие или отсутствие диагности-
рованной патологии. К группе с патологией было отнесено 
90 (46,39%) случаев, а 104 (53,61%) – к группе без патологии.

Анализ ROC-кривой продемонстрировал высокую диа-
гностическую точность опросника (рис. 2). Площадь под 
кривой (AUC) составила 0,889 (95% ДИ от 0,836 до 0,930), что 
свидетельствует о высокой способности модели различать 
группы (р < 0,0001). Индекс Юдена составил 0,6085 при крите-
риальном значении общего балла ≤ 14. Для данного значения 
были достигнуты чувствительность 87,78% и специфичность 
73,08%, что обеспечивает оптимальное соотношение между 
прогнозными характеристиками.

В модели бинарной логистической регрессии также была 
подтверждена значимость ассоциации общего балла с вероят-
ностью наличия патологии. Коэффициент регрессии соста-

Таблица 5.  Анализ эффекта пропуска для нативных и стандартизованных переменных [таблица составлена авторами] / 
Analysis of the skipping effect for native and standardized variables [table compiled by the authors]

Пропущенные переменные Нативные переменные Стандартизированные переменные

Альфа Изменение Альфа Изменение

Потребность 0,6796 -0,06691 0,713 -0,04989

Напряжение 0,7004 -0,04607 0,7133 -0,04957

Частота_отправлений 0,6804 -0,06607 0,6802 -0,08271

Оргазм 0,6943 -0,05223 0,7203 -0,04256

Рис. 2.  ROC-кривая, характеризующая связь общего балла 
с наличием патологии [предоставлено авторами] / 
The ROC curve characterizing the relationship of the total 
score with the presence of pathology [provided by the 
authors]

вил -0,62556, что указывает на отрицательную связь между 
уровнем общего балла и наличием патологии – ОШ 0,535 
(95% ДИ от 0,4514 до 0,6340). Это свидетельствует о том, что 
снижение общего балла ассоциируется с увеличением вероят-
ности наличия патологии. Модель показала высокую степень 
объясненной дисперсии, о чем свидетельствуют значения 
R² Кокса и Снелла (0,427) и R² Нэйджелкерка (0,5703). 
Значение критерия согласия Хосмера – Лемешоу также под-
твердило адекватность полученной модели. Снижение общего 
балла ≤ 14 сопровождалось повышением шансов наличия 
патологии в 19 раз: ОШ 19,49 (95% ДИ от 9,0687 до 41,9020).

Таким образом, модифицированная версия опросника СФМ 
является надежным инструментом для выявления сексуальных 
дисфункций в клинической практике и может использоваться 
для скрининга пациентов с целью своевременного направ-
ления их к профильным специалистам. Анализ показал, что 
сокращенная версия шкалы демонстрирует высокий уровень 
внутренней согласованности (альфа Кронбаха = 0,7629 после 
стандартизации). ROC-анализ подтвердил высокую диагно-
стическую ценность инструмента (AUC = 0,889), что свиде-
тельствует о его высокой чувствительности и специфичности. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В результате проведенного исследования установлено, что 

модифицированная версия опросника СФМ обладает высо-
ким уровнем надежности и диагностической ценности, что 
делает его эффективным инструментом для клинической 
практики. Основные преимущества сокращенной версии 
шкалы включают: 
● снижение избыточной детализации субъективных аспек-

тов сексуальной функции; 
● сохранение всех ключевых диагностических параметров; 
● повышение удобства использования врачами смежных 

специальностей.
Данный инструмент может быть рекомендован для скри-

нинга сексуальных дисфункций в медицинской практике, 
что позволит своевременно выявлять нарушения, влияющие 
как на сексуальное, так и на психосоматическое здоровье 
пациентов, и направлять их к профильным специалистам. 

Работа выполнена в рамках Государственного задания Федерального 
государственного бюджетного учреждения «Национальный меди-
цинский исследовательский центр психиатрии и наркологии имени 
В. П. Сербского» Министерства здравоохранения Российской Федера-
ции, № НИОКТР: 1240208000061-8 «Разработка клинико-патогене-
тической модели и диагностического модуля расстройств тревожно-
депрессивного спектра у пациентов с хроническими заболеваниями». 
The work was carried out within the framework of the State Assignment 
of Federal State Budgetary Institution V. P. Serbsky National Medical 
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of a clinical and pathogenetic model and diagnostic module of anxiety-
depressive spectrum disorders in patients with chronic diseases". 

Вклад авторов:
Концепция и дизайн исследования — Ягубов М. И., Кан И. Ю., До-
баева Н. В., Айриянц И. Р. 
Сбор и обработка материала — Ягубов М. И., Кан И. Ю., Добаева Н. В., 
Айриянц И. Р. 
Статистическая обработка данных — Ягубов М. И., Кан И. Ю., 
Добаева Н. В., Айриянц И. Р. 
Написание текста — Ягубов М. И., Кан И. Ю., Добаева Н. В., 
Айриянц И. Р. 
Редактирование — Ягубов М. И. 
Утверждение окончательного варианта статьи — Ягубов М. И., 
Кан И. Ю., Добаева Н. В., Айриянц И. Р. 
Contribution of authors:
Concept and design of the study — Yagubov M. I., Kan I. Yu, 
Dobaeva N. V., Ayriyants I. R. 
Collection and processing of material — Yagubov M. I., Kan I. Yu, 
Dobaeva N. V., Ayriyants I. R. 
Statistical data processing — Yagubov M. I., Kan I. Yu, Dobaeva N. V., 
Ayriyants I. R. 
Text development — Yagubov M. I., Kan I. Yu, Dobaeva N. V., 
Ayriyants I. R. 
Editing — Yagubov M. I. 
Approval of the fi nal version of the article — Yagubov M. I., Kan I. Yu, 
Dobaeva N. V., Ayriyants I. R. 

Литература/References
1.  Давидов М. И. Сексуальная дисфункция у больных хроническим про-

статитом и ее коррекция. Урология. 2020; 1 (51-58). DOI: https://dx.doi.
org/10.18565/urology.2020.1.51-58.
Davidov M. I. Sexual dysfunction in patients with chronic prostatitis and its 
correction. Urologiya. 2020; 1 (51-58). DOI: https://dx.doi.org/10.18565/
urology.2020.1.51-58. (In Russ.)

2.  Крючкова М. Н., Перехов А. Я. Симптомы сексуальной дисфункции 
у мужчин с синдромом хронической тазовой боли/хроническим 
простатитом III типа и депрессией. Вестник урологии. 2018; 6 (3): 36-43. 
https://doi.org/10.21886/2308-6424-2018-6-3-36-43.
Kryuchkova M. N, Perekhov A. Y. Symptoms of sexual dysfunction in men with chronic 
pelvic pain syndrome/chronic prostatitis type III and depression. Vestnik urologii. 
2018; 6 (3): 36-43. https://doi.org/10.21886/2308-6424-2018-6-3-36-43. (In Russ.)

3.  Giannopapas V., Smyrni V., Kitsos D. K., et al. Tibial nerve stimulation in the 
management of primary sexual dysfunction in patients with multiple sclerosis: 
a pilot randomized control trial. Neurol Sci. 2024; 45 (12): 5849-5858. 
DOI: 10.1007/s10072-024-07687-2. Epub 2024 Jul 16. PMID: 39009893.

4.  Zhao S., Tang Z., Xie Q., et al. Association between epilepsy and risk of sexual 
dysfunction: A meta-analysis. Seizure. 2019; 65: 80-88. DOI: 10.1016/j.
seizure.2019.01.004. Epub 2019 Jan 10. PMID: 30639977.

5.  Pop-Busui R., Hotaling J., Braffett B. H., et al. DCCT/EDIC Research Group. 
Cardiovascular autonomic neuropathy, erectile dysfunction and lower urinary 
tract symptoms in men with type 1 diabetes: findings from the DCCT/EDIC. 
J Urol. 2015; 193 (6): 2045-2051. DOI: 10.1016/j.juro.2014.12.097. 
Epub 2015 Jan 10. Erratum in: J Urol. 2015 Sep; 194 (3): 855. DOI: 10.1016/j.
juro.2015.07.030. PMID: 25584994; PMCID: PMC4439365.

6.  Blair Y. A., Doherty L., Temprosa M., et al. Diabetes Prevention Program 
Research Group. Prevalence and predictors of erectile dysfunction among 
men in the diabetes prevention program outcomes study. J Diabetes 
Complications. 2024; 38 (2): 108669. DOI: 10.1016/j.jdiacomp.2023.108669. 
Epub 2023 Dec 29. PMID: 38219334; PMCID: PMC10922921.

7.  Herder T., Spoelstra S. K., Peters A. W. M., et al. Sexual dysfunctionrelated 
to psychiatric disorders: a systematic review. J Sex Med. 2023; 20 (7): 965-976. 
DOI: 10.1093/jsxmed/qdad074. PMID: 37279603.

8.  Карашева Б. Г., Кибрик Н. Д. Сексуальные дисфункции в отдаленном 
периоде черепно-мозговой травмы. Социальная и клиническая 
психиатрия. 23 (2). 106-109.
Karasheva B. G., Kibrick N. D. Sexual dysfunctions in the remote period of craniocer-
ebral trauma. Sotsialnaya i klinicheskaya psikhiatriya. 23 (2). 106-109. (In Russ.)

9.  Kuzma J. M., Black D. W. Epidemiology, Prevalence, and Natural History 
of Compulsive Sexual Behavior. Psychiatr Clin N Am. 2008; 31: 603-611.

10.  Klein V., Briken P., Schröder J., et al. Mental health professional-
spathologization of compulsive sexual behavior: Do clients’ gender and sexual 
orientation matter? J. Abnorm Psychol. 2019; 128 (5): 465-472. DOI: 10.1037/
abn0000437. PMID: 31282729.

11.  Кан И. Ю., Ягубов М. И. Клинические особенности компульсивной 
мастурбации при психических расстройствах у мужчин. Социальная 
и клиническая психиатрия. 2020; 30 (3): 43-48.
Kan I. Yu., Yagubov M. I. Clinical features of compulsive masturbation 
in psychiatric disorders in men. Sotsialnaya i klinicheskaya psikhiatriya. 
2020; 30 (3): 43-48. (In Russ.)

12.  Ягубов М. И., Кан И. Ю. Особенности сексуального поведения 
в период пандемии COVID-19 (2020-2021). Социальная и клиническая 
психиатрия. 2021; 31 (2): 94-97.
Yagubov M. I., Kan I. Yu. Features of sexual behavior during the COVID-19 pandem-
ic (2020-2021). Sotsialnaya i klinicheskaya psikhiatriya. 2021; 31 (2): 94-97. (In Russ.)

13.  Васильченко Г. С. Сексопатология. Справочник. М.: Медицина, 1990. 576 с.
Vasilchenko G. S. Sexopathology. Reference book. Moscow: Meditsina, 1990. 
576 p. (In Russ.)

Сведения об авторах: 
Ягубов Михаил Ибрагимович, д.м.н., руководитель отделения 
сексологии, Московский научно-исследовательский институт 
психиатрии – филиал Федерального государственного бюджетного 
учреждения «Национальный медицинский исследовательский центр 
психиатрии и наркологии имени В. П. Сербского» Министерства 
здравоохранения Российской Федерации; Россия, 107076, Москва, 
ул. Потешная, 3, к. 10; yaguobov@mail.ru
Кан Игорь Юльевич, к.м.н., старший научный сотрудник отделе-
ния сексологии, Московский научно-исследовательский институт 
психиатрии – филиал Федерального государственного бюджетного 
учреждения «Национальный медицинский исследовательский центр 
психиатрии и наркологии имени В. П. Сербского» Министерства 
здравоохранения Российской Федерации; Россия, 107076, Москва, 
ул. Потешная, 3, к. 10; v.iuwanow@yandex.ru
Добаева Наида Владимировна, к.м.н. научный сотрудник отделе-
ния сексологии, Московский научно-исследовательский институт 
психиатрии – филиал Федерального государственного бюджетного 
учреждения «Национальный медицинский исследовательский центр 
психиатрии и наркологии имени В. П. Сербского» Министерства 
здравоохранения Российской Федерации; Россия, 107076, Москва, 
ул. Потешная, 3, к. 10; dona19@mail.ru
Айриянц Ирина Рудольфовна, к.м.н., научный сотрудник отделе-
ния сексологии, Московский научно-исследовательский институт 
психиатрии – филиал Федерального государственного бюджетного 
учреждения «Национальный медицинский исследовательский центр 
психиатрии и наркологии имени В. П. Сербского» Министерства 
здравоохранения Российской Федерации; Россия, 107076, Москва, 
ул. Потешная, 3, к. 10; nira69@mail.ru
Information about the authors: 
Mikhail I. Yagubov, Dr. of Sci. (Med.), Head of the Department of Sexology, 
Moscow Research Institute of Psychiatry, a branch of the Federal State 
Budgetary Institution V. P. Serbsky National Medical Research Center for 
Psychiatry and Narcology of the Ministry of Health of the Russian Federation; 
3 b. 10 Poteshnaya str., Moscow, 107076, Russia; yaguobov@mail.ru
Igor Yu. Kan, Cand. of Sci. (Med.), Senior Researcher of the Department of 
Sexology, Moscow Research Institute of Psychiatry, a branch of the Federal 
State Budgetary Institution V. P. Serbsky National Medical Research Center for 
Psychiatry and Narcology of the Ministry of Health of the Russian Federation; 
3 b. 10 Poteshnaya str., Moscow, 107076, Russia; v.iuwanow@yandex.ru
Naida V. Dobaeva, Cand. of Sci. (Med.), Researcher of the Department of 
Sexology, Moscow Research Institute of Psychiatry, a branch of the Federal 
State Budgetary Institution V. P. Serbsky National Medical Research Center 
for Psychiatry and Narcology of the Ministry of Health of the Russian 
Federation; 3 b. 10 Poteshnaya str., Moscow, 107076, Russia; dona19@mail.ru 
Irina R. Ayriyants, Cand. of Sci. (Med.), Researcher of the Department of 
Sexology, Moscow Research Institute of Psychiatry, a branch of the Federal 
State Budgetary Institution V. P. Serbsky National Medical Research Center 
for Psychiatry and Narcology of the Ministry of Health of the Russian 
Federation; 3 b. 10 Poteshnaya str., Moscow, 107076, Russia; nira69@mail.ru

Поступила/Received 01.02.2025
Поступила после рецензирования/Revised 26.02.2025
Принята в печать/Accepted 28.02.2025



LECHASCHI VRACH, VOL. 28, № 4, 2025, https://journal.lvrach.ru/ 49

https://doi.org/10.51793/OS.2025.28.4.007
Оригинальная статья / Original article

Эпидемиологический анализ 
болезни Паркинсона в г. Краснодаре
Е. Ю. Ефименко
Кубанский государственный медицинский университет, Краснодар, Россия, katiefimenko92@gmail.com 

Резюме
Введение. Болезнь Паркинсона – это хроническое прогрессирующее заболевание центральной нервной системы, второе по 
распространенности нейродегенеративное заболевание. Продолжительность жизни в последние десятилетия неуклонно 
увеличивается, следовательно, число пациентов с болезнью Паркинсона в ближайшие десятилетия резко возрастет как 
во всем мире, так и в России. Эпидемиологические данные болезни Паркинсона вариабельны во всем мире и в пределах 
отдельной страны. Результаты исследований эпидемиологических показателей болезни Паркинсона в России значительно 
разнятся в зависимости от региона, что может быть связано с демографическими особенностями популяций, миграцион-
ными процессами, влиянием окружающей среды, различиями в организации системы здравоохранения. 
Результаты. Проведен ретроспективный анализ с последующей статистической обработкой 693 амбулаторных карт пациен-
тов с болезнью Паркинсона, находящихся под наблюдением в кабинете экстрапирамидных нарушений ГБУЗ ККДП имени 
профессора С. В. Очаповского с 2013 по 2021 гг., внесенных в базу единого регистра пациентов с болезнью Паркинсона 
на территории Краснодара. Полученные данные были обработаны методом вариационной статистики с помощью персональ-
ного компьютера и статистических программ и Microsoft Office Exсel 2007. Превалентность болезни Паркинсона в Краснодаре 
находится выше среднего уровня по стране. Соотношение между мужчинами и женщинами статистически незначимо. 
Самый высокий уровень распространенности наблюдался в возрастной группе от 60 до 80 лет. В популяции преобладает 
смешанная (акинетико-ригидно-дрожательная) форма, 3-я стадия заболевания с умеренным темпом прогрессирования. 
Заключение. Полученные данные могут быть использованы для расширения сведений единой базы данных, выявления 
существующих проблем на лечебно-диагностическом этапе, что позволит повысить качество и продолжительность жизни 
пациентов.
Ключевые слова: эпидемиология, болезнь Паркинсона, заболеваемость, распространенность, инвалидность
Для цитирования: Ефименко Е. Ю. Эпидемиологический анализ болезни Паркинсона в г. Краснодаре. Лечащий Врач. 2025; 
4 (28): 49-53. https://doi.org/10.51793/OS.2025.28.4.007
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Epidemiological analysis of Parkinson's disease in Krasnodar
Ekaterina Yu. Efimenko
Kuban State Medical University, Krasnodar, Russia, katiefimenko92@gmail.com 

Abstract 
Background. Parkinson's disease, a chronic progressive disease of the central nervous system, is the second most common neurodegenera-
tive disease. Life expectancy has been steadily increasing in recent decades, therefore, the number of patients with Parkinson's disease will 
increase sharply in the coming decades both throughout the world and in Russia. Epidemiological data of Parkinson's disease are variable 
throughout the world and within one country. The results of studies of epidemiological indicators of Parkinson's disease in Russia differ 
significantly depending on the region where they were conducted, which may be due to the demographic characteristics of populations, 
migration processes, environmental influences, and differences in the organization of the healthcare system. The purpose of the study 
is to study the main epidemiological indicators for Parkinson's disease in Krasnodar, as well as the structure of some clinical characteristics. 
Results. A retrospective analysis was carried out with subsequent statistical processing of 693 outpatient records of patients with Parkinson's 
disease for 2021, who were under observation in the office of extrapyramidal disorders of the State Budgetary Healthcare Institution 
of the SBHI RCH named after Professor S. V. Ochapovsky for the period from 2013 to 2021, included in the database of the unified register 
of patients with Parkinson's disease in the territory of Krasnodar. The obtained data were processed by the method of variation statistics 
using a personal computer and statistical programs Statistica 10 and Microsoft Office Excel 2007. Prevalence of Parkinson's disease 
in Krasnodar is above the national average. The ratio between men and women is not statistically significant. The highest prevalence rate 
is in the age group from 60 to 80 years. The mixed (akinetic-rigid-tremorous) form, stage 3 of the disease, predominates in the popula-
tion, moderate rate of progression. 
Conclusion. The data obtained can be used to expand the information in a unified database, identify existing problems at the diagnostic 
and treatment stage, which will improve the quality and life expectancy of patients.
Keywords: epidemiology, Parkinson's disease, incidence, prevalence, disability
For citation: Efimenko E. Yu. Epidemiological analysis of Parkinson's disease in Krasnodar. Lechaschi Vrach. 2025; 4 (28): 49-53. 
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Б олезнь Паркинсона (БП) – это хроническое прогрес-
сирующее заболевание головного мозга, связанное 
с дегенерацией дофаминергических нейронов чер-
ной субстанции с накоплением в них белка альфа-

синуклеина и образованием внутриклеточных включений – 
телец Леви [1]. БП составляет 80% всех случаев синдрома 
паркинсонизма [2]. Клинически проявляется главным обра-
зом асимметричными моторными симптомами в виде гипо-
кинезии, ригидности мышц, тремора покоя, постуральных 
нарушений, вызванных преимущественным поражением 
дофаминергических нейронов черной субстанции, а также 
широким спектром немоторных расстройств, включающих 
вегетативные, сенсорные, аффективные и другие наруше-
ния [3]. БП значительно снижает качество жизни, приводит 
к социальной дезадаптации [4]. Благодаря расширению тера-
певтических возможностей выживаемость больных увели-
чивается, но растет и распространенность заболевания [5]. 

Эпидемиологические данные БП вариабельны как во всем 
мире, так и в пределах одной страны. Предполагается, что 
общая численность больных возрастет до 8,7 млн к 2030 г. [6]. 
Распространенность зависит от заболеваемости, смертности 
и миграционных процессов. По данным литературы, цифры 
общей распространенности БП различны для каждой стра-
ны и имеют следующие диапазоны по количеству случаев 
на 100 000 населения: 
 Северная Америка: США – 107-329, Канада – 126-244,4; 
 Южная Америка: Боливия – 50,2, Аргентина – 656,8, 

Бразилия – 330, Колумбия – 31;
 Восточная Азия: Япония – 61,3-306,6, Китай – 12,4-522, 

Корея – 370; 
 Юго-Восточная Азия: Сингапур – 30, Тайвань – 130,1; 
 Южная Азия – 328,3; 
 Западная Азия: Израиль – 240; 
 Австралия – 107-414; 
 Африка: Ливия – 31,4, Эфиопия – 7, Танзания – 20, 

Нигерия – 58-67;
 Европа: Германия – 183, Испания – 122-170, Италия – 104-168, 

Финляндия – 120-166, Англия – 121-139, Португалия – 
135, Франция – 121-320, Шотландия – 103, Норвегия – 102, 
Швеция – 76-115, Эстония – 152. 

Число новых случаев заболевания в популяции в фикси-
рованный период времени (обычно за год) называют заболе-
ваемостью. По данным литературы, общая заболеваемость 
как количество случаев БП на 100 000 населения в год имеет 
следующий диапазон: 
 Северная Америка: США – 11,1-20, Канада – 8,0-19,3; 
 Африка: Ливия – 4,5; 
 Восточная Азия: Китай – 1,5, Япония – 10,3-16,9; 
 Юго-Восточная Азия: Сингапур – 32, Тайвань – 10,4; 
 Австралия – 84; 
 Западная Европа: Австрия – 7, Испания – 186,8, Норвегия – 

12,6, Нидерланды – 11,5, Италия – 10,1, Швеция – 7,9, 
Финляндия – 14,9, Исландия – 16, Польша – 12,6 [7].

На территории Российской Федерации результаты исследо-
ваний эпидемиологических показателей значительно отли-
чаются в зависимости от региона, что может быть связано 
с демографическими особенностями популяций, миграцион-
ными процессами, влиянием окружающей среды, различиями 
в организации системы здравоохранения [6, 8]. По данным про-
веденных ранее эпидемиологических исследований, показате-
ли распространенности на 100 тыс. населения на территории 
РФ следующие: Смоленск – 19,8; Солнечногорск (Московская 
область) – 139,9; Северо-Восточный административный округ 
Москвы – 76,5; Томск – 99,3; Железногорск – 124,2; Саратов – 
68,0; Ростов-на-Дону – 59,9 на 100 тыс. населения. Показатели 

заболеваемости: Смоленск – 1,60; Солнечногорск (Московская 
область) – 16,3; Северо-Восточный административный округ 
Москвы – 7,63; г. Железногорск – 13,8; Саратов – 13,4; Ростов-
на-Дону – 8,8 на 100 тыс. населения [2, 8-12]. 

Спорным остается вопрос о гендерной зависимости распро-
страненности БП. По данным большинства международных 
исследований, заболеваемость БП у мужчин в 1,5–2 раза выше, 
чем у женщин, особенно в европейской популяции [4]. В то же 
время в ряде других исследований доказывается противополож-
ное. В Италии распространенность БП среди женщин составила 
219,05, а среди мужчин — 160,17 на 100 тыс. населения [13-14], 
в Японии – 91,0 и 61,3 на 100 тыс. населения соответственно 
[13,15]. В РФ на территории Сибири соотношение мужчин 
и женщин в группе составило 1:1,5 с преобладанием женщин, 
в Ростове-на-Дону – 1:1,68 также с преобладанием женщин. 
Однако результаты большинства исследований по стране также 
свидетельствуют о преобладании БП среди мужчин [2].

Имеется четкая связь с повышением эпидемиологических 
показателей в определенных возрастных группах. В исследо-
вании, проведенном в Северо-Восточной Англии, общая рас-
пространенность в группе 75-79 лет и свыше 90 лет составила 
1115 (для мужчин) и 1134 (для женщин) на 100 тыс. населения 
при средних цифрах общей распространенности в группах 
70-74, 80-90 лет от 724 до 837 на 100 тыс. Исследования в рай-
онах Испании также указывают на повышение распростра-
ненности с увеличением возраста: показатели увеличились 
с 0,3% для тех, кому 65-74 года, до 2,5% и 2% для возрастных 
групп 75-84 и старше 85 лет соответственно. Снижение распро-
страненности после 80 лет, вероятно, связано с уменьшением 
численности исследуемой группы [16-17]. На территории РФ, 
например, в Ростове-на-Дону, популяцией наименьшего риска 
БП является возрастная группа 40-44 года (0,15 % всех случаев 
БП), а наибольшего риска – группа 75-79 лет (29,1% случаев) [2]. 
В саратовской популяции распределение между возрастными 
группами было следующим: в 70-79 лет – 139 (34,15%) больных, 
в 60-69 лет – 124 (30,47%), тех, кто младше 50 и старше 80 лет, 
также было меньшинство [19].

Средний возраст дебюта БП составляет 60-65 лет, только 
у 4-10% пациентов дебют заболевания отмечается до 40 лет. 
По данным испанского исследования, средний возраст начала 
заболевания у мужчин составил 67,5 года, у женщин — 72,6 
года. В исследовании, проведенном в Японии, средний возраст 
начала БП у мужчин был также ниже 68,08 года и 69,08 года – 
у женщин. Меньший возраст дебюта БП отмечен в Швеции, 
но с более ранним началом у мужчин (65,2 года) по сравнению 
с женщинами (66,1 года). Более поздний дебют БП у женщин 
можно объяснить более высоким и продолжительным физио-
логическим уровнем дофамина в стриатуме, вероятно, на фоне 
активности эстрогенов [20-22]. Средний возраст дебюта БП 
в РФ, согласно данным литературы, у мужчин составил 60,04 ± 
10,86 (35-83), у женщин – 61,49 ± 9,80 (36–86) года, средний 
возраст болеющих – 66,26 ± 10,01 года [19]. 

В структуре клинических проявлений (формы, тяжести) 
имеет место неоднородность моторного дефицита. В иссле-
довании, проведенном в Саратове, дрожательные формы БП 
чаще отмечались у женщин (60,46%); для акинетико-ригид-
ной формы соотношение мужчин и женщин было практи-
чески одинаковым – 51,0% и 49,0% соответственно. Почти 
половину составили пациенты со 2-й стадией заболевания – 
196 (48,16%), преобладал умеренный темп прогрессирования. 

В ходе исследования на базе Сибирского государственного 
медицинского университета за 2006-2009 гг., Омского медицин-
ского университета за 2020 г. в клинической картине БП также 
преобладали смешанные формы заболевания (82,3%), умерен-
ный темп прогрессирования болезни (51,2%) [6-8, 17, 24-28]. 
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В исследовании С. Н. Иллариошкина с соавт. в почти поло-
вине случаев отмечена 3-я стадия заболевания (53,1%), реже – 
2-я стадия (24%) [5]. 

В ходе исследования в Железногорске (2012) в 88,1% случаев 
была диагностирована смешанная форма БП, в 12/135 (8,8%) 
случаях – акинетико-ригидная, в 5/135 (3,7%) – дрожатель-
ная форма. Акинетико-ригидная форма БП преобладала 
у мужчин (р < 0,01), а дрожательная диагностирована толь-
ко у женщин (р < 0,05). По данным других исследований, 
1-я стадия БП была установлена у 41,4% (24) больных, 2-я – 
у 36,2% (21 пациент) и 3-я – у 22,4% пациентов [29].

В Краснодаре подобный обзор и анализ данных ранее 
не проводились.

Целью данного исследования было изучить основные 
эпидемиологические показатели болезни Паркинсона 
в Краснодаре, а также структуру некоторых клинических 
характеристик. 

Проведен ретроспективный анализ 693 амбулаторных 
карт Ф № 025/5 пациентов с БП, внесенных в базу единого 
регистра, находящихся под наблюдением в кабинете экс-
трапирамидных нарушений ГБУЗ ККДП им. профессора 
С. В. Очаповского (согласно существующей маршрутизации 
пациентов с экстрапирамидной патологией в Краснодаре) 
за период с 2013 по 2021 гг. при помощи специально разрабо-
танной индивидуальной регистрационной карты. 

УСЛОВИЯ ПРОВЕДЕНИЯ ИССЛЕДОВАНИЯ
Врачом-исследователем была заполнена анкета для клини-

ко-эпидемиологического исследования, включающая инфор-
мацию о количестве случаев за год, поло-возрастной структуре 
за данный год, особенностях клинического течения: возрасте 
дебюта БП, форме течения и продолжительности заболевания, 
тяжести (стадии) с указанием данных по Детализированной 
шкале при БП (Hoehn and Yahr Rating Scale, 1967).

КРИТЕРИИ СООТВЕТСТВИЯ
Критерии включения. Женщины и мужчины любой нацио-

нальности и возраста с верифицированным диагнозом БП, 
зарегистрированные на территории Краснодара и нахо-
дящиеся под наблюдением в ГБУЗ ККДП им. профессора 
С. В. Очаповского с 2013 по 2021 гг.

Критерии исключения. Вторичный паркинсонизм (вслед-
ствие черепно-мозговой травмы, приема нейролептиков, 
интоксикации, инсульта, энцефалита), паркинсонизм при 
мультисистемных дегенерациях.

ОПИСАНИЕ КРИТЕРИЕВ СООТВЕТСТВИЯ 
(ДИАГНОСТИЧЕСКИЕ КРИТЕРИИ)

Критерии устанавливались из вторичных источников – 
данных медицинских документов.

Выборка формировалась на основании базы данных ГБУЗ 
ККДП им. профессора С. В. Очаповского в соответствии 
с заданными критериями.

Таблица.  Эпидемиологические показатели БП в Краснодаре [таблица составлена автором] / Epidemiological indicators of PD in 
Krasnodar [table compiled by the author]

 Показатели 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021

Количество случаев в городе 73 63 44 30 54 58 75 113 183

Численность населения 
в городе

744 900 744 900 763 899 784 048 805 680 829 677 853 848 881 476 899 541

Заболеваемость (на 100 тыс. 
населения)

9,8 8,5 5,8 3,8 6,7 6,9 8,8 12,8 20,3

ЦЕЛЕВЫЕ ПОКАЗАТЕЛИ ИССЛЕДОВАНИЯ
Основной показатель исследования – оценка основных 

эпидемиологических показателей среди больных с данной 
нозологией, структуры некоторых клинических характе-
ристик, сопоставление полученных данных с мировыми 
и общероссийскими.

МЕТОДЫ ИЗМЕРЕНИЯ ЦЕЛЕВЫХ ПОКАЗАТЕЛЕЙ
Полученные данные были обработаны методом вариаци-

онной статистики с помощью персонального компьютера 
и статистических программ: Statistica 10 и Microsoft Office 
Exсel 2007.

Общая распространенность БП в Краснодаре на 2021 г. 
составляет 77,03 случая на 100 тыс. населения. Показатель 
распространенности находится выше среднего уровня по 
стране – в 4 раза превышает показатель Смоленска, на 7,7% 
выше, чем в Ростове-на-Дону, на 22% ниже, чем в Томске. 
Причины разброса данных могут быть связаны с различной 
методологией и дизайном исследований, а также особенно-
стями влияния экологических и наследственных факторов 
в регионах (табл. и рис. 1).

За период с 2013 г. по 2021 г. показатель заболеваемости 
увеличился в 2,3 раза, распространенность – в 4,2 (рис. 2, 3). 

Для сравнения: в Ростове-на-Дону показатель заболевае-
мости БП с 2011 г. по 2016 г. увеличился в 1,5 раза, распро-
страненности с 2014 по 2016 г. – на 5,29%. С 2012 по 2016 гг. 
отмечается относительная стабилизация показателя забо-
леваемости, что в условиях увеличения продолжительности 
жизни и неуклонного старения населения может свидетель-
ствовать о недостаточной выявляемости больных с БП. 

В 2020-2021 гг., по данным регистра, обращает на себя 
внимание резкий рост заболеваемости и распространен-
ности БП. Если в 2018 г. показатель заболеваемости был 
сопоставим со среднероссийским и составлял 9,8 на 100 
тыс. населения (самый низкий – 1,6, самый высокий – 21,8), 
то в 2021 г. отмечается пик роста показателя заболеваемости 
до 20,3 на 100 тыс. населения, что превышает на 36% обще-
российский (14,9). Отмечается волнообразная тенденция 
роста заболеваемости, что может быть связано с истинным 
увеличением численности населения, улучшением диа-
гностических мероприятий, повышением уровня насто-
роженности врачей амбулаторно-поликлинического звена 
в отношении БП. 

Показатель распространенности значительно варьирует 
в различных возрастных группах, закономерно увеличи-
ваясь с возрастом. Популяциями наименьшего риска БП 
в Краснодаре является возрастная группа в интервале до 60 
лет – 14,21% всех случаев БП (распространенность – 2 случая 
на 100 тыс.), а также старше 85 лет – 1,64% (0,18 на 100 тыс.). 
Популяцией наибольшего риска оказался возрастной интер-
вал 60-85 лет – 84,16% случаев (распространенность – 9,36 
на 100 тыс., рис. 4). Выявлены гендерные отличия: в возраст-
ном интервале 65-69 лет женщины болеют чаще мужчин. 
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Однако в возрасте до 65 лет мужчины болеют чаще женщин, 
а затем данное соотношение выравнивается (рис. 4). 

У женщин наблюдается более резкий пик заболеваемо-
сти в интервале 65-70 лет, чего нет у мужчин. По данным 
Краснодарского регистра, средний возраст дебюта заболевания 
составил 62,76 ± 1,56 года, а средний возраст болеющих – 68,62 ± 
1,46 года, что сопоставимо с имеющимися данными ранее 
проведенных исследований в других регионах страны. Возраст 
дебюта и возраст болеющих в краснодарской популяции были 
несколько ниже средних данных по стране, но в то же время 
выше по сравнению, например, с популяцией Ростова-на-Дону. 

Рис. 1.  Сравнение показателя распространенности БП 
в г. Краснодаре с показателями в РФ [составлено 
автором] / Comparison of the prevalence of PD 
in Krasnodar with indicators in the Russian Federation 
[compiled by the author]

Рис. 4.  Характеристика пациентов с БП по полу и возрасту 
[составлено автором] / Characteristics of patients with 
PD by gender and age [compiled by the author]
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Рис. 2.  Динамика распространенности БП в г. Краснодаре 
на 100 тыс. населения [составлено автором] / 
Dynamics of the prevalence of PD in Krasnodar per 
100 thousand population [compiled by the author]

Рис. 3.  Динамика заболеваемости БП в г. Краснодаре 
на 100 тыс. населения [составлено автором] / 
Dynamics of PD incidence of Krasnodar per 
100 thousand population [compiled by the author]
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В Краснодаре преобладает смешанная (акинетико-ригид-
но-дрожательная) форма, остающаяся стабильной на про-
тяжении всего периода наблюдения, что соответствует 
литературным данным. Так, например, в 2021 г. смешанная 
форма БП диагностирована в 129 (70,5%) случаях, акинетико-
ригидная – в 44 (24,1%), дрожательная – в 10 случаях (5,5%). 
По тяжести заболевания, оцениваемой по шкале Хена – Яра, 
больные распределились следующим образом: 1-я стадия – 
у 13 (7,1%) пациентов, 2-я – у 41 (22,4%), 3-я – у 84 (45,9%), 
4-я – у 44 (24%), 5-я стадия – у одного (0,6%) больного. 
Данные по стадиям БП находятся в диапазонах показателей 
стадий болезни, определенных в различных исследованиях 
БП в мире [9, 29-30].

Таким образом, можно сделать вывод о важности внедре-
ния регистра больных с БП в широкую практику в городах 
и регионах. Его данные позволят корректно отслеживать 
динамику основных эпидемиологических показателей 
и структуры клинических характеристик для оценки выяв-
ляемости, приверженности к терапии, качества оказыва-
емой помощи как в специализированном кабинете, так 
и на этапе первичного амбулаторно-поликлинического 
звена. 
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Оценка адекватности 
вскармливания у грудных детей 
и особенности введения докорма
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Резюме
Введение. Динамика массы тела является одним из главных критериев адекватности вскармливания новорожденных 
и грудных детей. В неонатальном периоде оценивают убыль массы тела ребенка после рождения. Убыль массы тела больше, 
чем 10% веса при рождении, а также ее сохранение после 10 суток жизни могут свидетельствовать о недостаточном питании 
ребенка. Средняя суточная прибавка массы тела у детей до трех месяцев жизни должна составлять 26-30 г, от трех до шести 
месяцев – 17-18 г. При адекватном вскармливании моча у младенцев должна быть светлая, прозрачная, без резкого запаха, 
частота мочеиспусканий – не менее 5-6 раз в сутки. При недостаточном питании у детей возможно развитие гипогликемии, 
желтухи, связанной с недостаточным потреблением грудного молока, гипернатриемии, полицитемии и обезвоживания. 
При прогрессировании дегидратации отмечаются повышение осмолярности плазмы, содержания общего белка сыворотки, 
относительной плотности мочи и олигурия. Следует помнить, что многие клинические признаки не специфичны и могут 
быть связаны не только с недостаточным питанием, но и с дефектами ухода за ребенком, развитием заболеваний. 
Заключение. Медицинские работники должны обладать профессиональными знаниями и компетенциями для проведения диф-
ференциальной диагностики. Ребенку с признаками недостаточности питания следует своевременно назначить дополнительное 
питание или докорм. Для докорма может использоваться материнское сцеженное молоко, донорское молоко, детские адаптиро-
ванные молочные смеси. Введение докорма обязательно проводится на фоне поддержки и стимуляции лактации у матери. При 
признаках обезвоживания можно допаивать ребенка между кормлениями водой. Детям в возрасте от четырех до шести месяцев при 
недостаточности питания может быть назначен прикорм, предпочтение отдается детским кашам промышленного производства. 
Ключевые слова: питание, новорожденный, грудной ребенок, масса тела, грудное молоко, докорм, детские молочные смеси, 
прикорм
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Assessment of the adequacy of breastfeeding in infants and the features 
of the introduction of complementary feeding
Andrey F. Kiosov
Regional Clinical Hospital No. 2, Chelyabinsk, Russia, South Ural State Medical University, Chelyabinsk, Russia, kiosow@mail.ru, 
https://orcid.org/0000-0002-4222-4104 

Abstract 
Background. The dynamics of body weight is one of the main criteria for the adequacy of breastfeeding in newborns and infants. In the neo-
natal period, the loss of body weight (BMI) of a child after birth is assessed. Indicators of BMI greater than 10% of birth weight, as well as the 
retention of BMI over the age of 10 days of life may indicate a child's malnutrition. The average daily weight gain in children under 3 months 
of age should be 26-30 g., at the age of 3 to 6 months – 17-18 g. With adequate feeding, infants' urine should be light, transparent, odorless, 
and urinate at least 5-6 times a day. With insufficient nutrition, children may develop hypoglycemia, jaundice associated with insufficient 
intake of breast milk, hypernatremia, polycythemia, and dehydration. With the progression of dehydration, there is an increase in plasma 
osmolarity, total serum protein, an increase in the relative density of urine, and oliguria. It should be remembered that many clinical signs 
are not specific and may be associated not only with malnutrition, but also with defects in child care and the development of diseases. 
Conclusion. Medical professionals must have the professional knowledge and competencies to perform differential diagnosis. A child with 
signs of malnutrition should be prescribed additional nutrition or supplementation in a timely manner. Mother's expressed milk, donor 
milk, and children's adapted milk formulas can be used for additional feeding. The introduction of supplementary feeding is necessarily 
carried out against the background of support and stimulation of lactation in the mother. If there are signs of dehydration, you can give 
the baby extra water between feedings. In children aged 4 to 6 months with malnutrition, complementary foods may be prescribed, prefer-
ence is given to industrial baby porridges.
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У детей на грудном вскармливании для оценки аде-
кватности питания наиболее часто используются 
показатели массы тела, кратности мочеиспускания 
и стула. При недостаточном питании у детей возможно 

развитие гипогликемии, желтухи, связанной с недостаточным 
потреблением грудного молока (ГМ), гипернатриемии, поли-
цитемии и обезвоживания [1, 2]. Для обозначения состояний, 
связанных с проблемами вскармливания новорожденного, 
в «Международной статистической классификации болезней 
и проблем, связанных со здоровьем, 10-го пересмотра» (МКБ-10) 
используются определения: вялое сосание новорожденного 
(P92.2), недокармливание новорожденного (P92.3), трудности 
грудного вскармливания новорожденного (P92.5) [3, 4]. 

Оценка динамики массы тела ребенка считается одним 
из главных критериев адекватности вскармливания. Ребенка 
взвешивают на одних и тех же детских весах, оптимально 
в утреннее время. Средняя прибавка веса должна составлять 
до трех месяцев жизни – 26-30 г в сутки, от трех до шести месяцев – 
17-18 г, от шести до 9 месяцев – 12-13 г, от 9 до 12 месяцев – 9 г. 
У детей от одного до трех месяцев жизни прибавка массы тела 
должна составлять 180-200 г в неделю, от трех до шести меся-
цев – 120-130 г. Если прибавка массы тела меньше нормы, 
необходимо выяснить причину. Низкая динамика массы тела 
может свидетельствовать не только о недостаточном питании 
и обезвоживании, но и о возможном развитии заболеваний [1-4].

Оценка динамики массы тела имеет свои особенности 
в неонатальном периоде (от рождения до 27 суток 23 часов 
59 минут). В этот период развиваются транзиторные погра-
ничные состояния, отражающие процесс адаптации ребенка 
к постнатальной жизни. Одним из таких состояний является 
физиологическая убыль массы тела (УМТ) после рождения. 
УМТ обусловлена неощутимыми потерями жидкости при 
дыхании или перспирации, с поверхности кожных покровов 
и слизистых оболочек, при мочеиспускании и отхождении 
мекония. Важную роль в возникновении УМТ имеет малый 
объем питания ребенка в первые дни жизни. Выражают УМТ 
в процентах по отношению к массе тела при рождении [1-3]. 

У доношенных новорожденных допустима УМТ в размере 
3-10% от веса при рождении. У недоношенных УМТ может 
быть больше 10-12%. При благополучном течении беремен-
ности и родов, оптимальных условиях выхаживания, аде-
кватном вскармливании у доношенных новорожденных УМТ, 
как правило, не превышает 6% от массы тела при рождении. 
Максимальная УМТ обычно наблюдается на 3-4-е сутки 
жизни, реже – на 5-е сутки. Восстановление массы тела 
при рождении после УМТ у 75-80% новорожденных обычно 
наступает к шести-восьми суткам жизни [1, 3].

Меньшая убыль веса бывает у девочек, детей с гормональ-
ным или половым кризом, у младенцев, приложенных к груди 
матери в первые 2 часа жизни, находящихся на свободном 
вскармливании, появившихся на свет от повторных родов. 
Факторами, способствующими высоким значениям УМТ, 
являются большая масса тела при рождении, недоношен-
ность, гипогалактия у матери, высокая температура и низкая 
влажность воздуха в палате или кувезе. УМТ при родах через 
естественные родовые пути, как правило, меньше, чем после 

оперативных родов. Следует помнить, что не всегда удается 
установить причину высоких и низких значений УМТ [1-3].

При оптимальном становлении грудного вскармливания 
у доношенного новорожденного УМТ не должна превышать 
5-6% в первые сутки жизни, 7-8% – во вторые и 9-10% – после 
третьих суток. Быстрому восстановлению массы тела способ-
ствует рациональная организация ухода, раннее прикладыва-
ние к груди, соблюдение температурного режима и влажности, 
профилактика перегревания и дегидратации. УМТ больше 
10-12% веса при рождении, а также сохранение УМТ в пост-
натальном возрасте после 10-14 суток жизни у доношенного 
новорожденного может свидетельствовать о недостаточном 
питании, дефектах ухода и развитии заболеваний [1, 2]. 

Вопрос о назначении докорма новорожденному возникает, 
если после 5 суток жизни УМТ составляет более 10% от веса при 
рождении и масса тела продолжает снижаться. При восстанов-
лении массы тела к 10-14-м суткам жизни ключевой является 
третья неделя, в течение которой ребенок должен прибавить не 
менее 200 г, что свидетельствует о формировании достаточной 
лактации. Независимо от времени восстановления первоначаль-
ной массы тела, прибавка веса менее 150 г в неделю или менее 
26-30 г в сутки на протяжении 2-4-й недель жизни и отсутствие 
тенденции к ее увеличению требуют назначения докорма [1-3].

За первый месяц жизни ребенок должен прибавить не менее 600 г. 
Если прибавка массы тела в первый месяц жизни составила 
400-600 г, решение принимается индивидуально исходя из кли-
нической ситуации. При удовлетворительном состоянии ребенка 
и отсутствии обезвоживания матери даются советы по стиму-
ляции лактации, проводится консультирование по грудному 
вскармливанию. Затем через одну неделю оценивают динамику 
массы тела. Если прибавка массы тела составит за неделю 180-200 г 
и более, докорм в последующем не назначается. Родителям дают 
повторно советы по стимуляции лактации, продолжая наблюде-
ние за ребенком и оценку динамики массы тела. Если прибавка 
массы тела в первый месяц жизни составляет менее 400 г, следует 
рассмотреть вопрос о назначении ребенку докорма [1, 2].

Долгое время для оценки эффективности грудного вскарм-
ливания у детей использовался метод контрольного кормле-
ния, а именно оценка массы тела ребенка до и после кормления 
грудью. По разнице массы тела узнают о количестве ГМ, кото-
рое ребенок высосал из материнской груди. Следует помнить, 
что однократное контрольное кормление не позволяет сделать 
выводы о достаточности лактации. Для оценки лактации необ-
ходимо провести несколько контрольных кормлений за сутки 
в течение 2-3 дней. В настоящее время считается, что контроль-
ные кормления не должны использоваться как единственный 
метод оценки достаточности лактации [1-4].

При недостаточном питании у детей регистрируется гипогли-
кемия. Гипогликемией у младенцев считается уровень глюкозы 
в крови менее 2,6 ммоль/л в любые сутки жизни независимо от 
срока гестации. Гипогликемия встречается у 8-11% новорожден-
ных. Выделяют раннюю, классическую и персистирующую гипо-
гликемию: первая возникает в первые 6-12, вторая – в 12-48 часов 
жизни, к третьей относятся повторяющиеся эпизоды снижения 
глюкозы крови после 48 часов жизни. Основными методами про-
филактики гипогликемии у доношенных являются раннее при-
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кладывание к груди, свободное вскармливание, контакт «кожа 
к коже», профилактика гипотермии. Учитывая возможность 
бессимптомной гипогликемии, детям с проблемами вскармли-
вания следует проводить контроль уровня глюкозы крови [1-3, 5].

При снижении лактации у мамы возможно развитие желту-
хи у ребенка, связанной с недостаточным потреблением ГМ. 
Желтуха появляется на 3-5-е сутки жизни и сопровождается 
большой УМТ. Новорожденный сначала может быть беспо-
койным, затем становится сонливым, его трудно разбудить 
для кормления. При своевременной коррекции питания жел-
туха, связанная с недостаточным потреблением ГМ, обычно 
проходит в течение двух недель [1, 2, 5, 6].

При адекватном вскармливании мочеиспускания долж-
ны происходить не менее 5-6 раз в сутки, моча светлая, про-
зрачная, без резкого запаха. При недостаточном питании 
происходит уменьшение количества мочеиспусканий, моча 
становится темно-кирпичного цвета. У детей за первые 
4 дня жизни стул должен быть не менее четырех раз, меконий 
не должен отходить дольше чем на 5-е сутки жизни. При недо-
статочном питании происходит урежение стула, он меняет 
цвет на темно-коричневый или зеленый [1-3, 5].

При недостаточном питании у новорожденных и младенцев 
первых месяцев жизни быстро развивается гипернатриемия, 
полицитемия и обезвоживание. Полицитемия диагностируется 
у детей с повышенным венозным гематокритом (0,65 и выше). 
Выделяют истинную и ложную полицитемию. Ложная, или 
гиповолемическая, полицитемия у детей связана с обезвожи-
ванием. Полицитемия, возникшая вследствие дегидратации, 
может быть купирована за счет адекватного введения жидкости 
и вскармливания ребенка. Через 6 часов после адекватной реги-
дратации уровень гематокрита, как правило, снижается [1-3].

Гипернатриемией считают состояние, при котором уровень 
натрия в сыворотке или плазме крови превышает 150 ммоль/л. 
Гипернатриемия у детей может развиваться при недостаточном 
питании и обезвоживании, а также при нефритическом и нефро-
тическом синдромах, острой стадии почечной недостаточности, 
обструктивной уропатии, тубулярном некрозе, хронической 
сердечной недостаточности, циррозе печени, лимфостазе [1-3, 5].

Клинические признаки обезвоживания: беспокойство, 
быстро переходящее в угнетение, гиподинамия, гипореф-
лексия, западение родничков, сухость кожных покровов 
и слизистых оболочек, мраморность кожи, яркость слизистых 
оболочек, снижение эластичности кожи и тургора мягких тка-
ней, патологическая УМТ, акроцианоз, одышка, тахикардия, 
глухость тонов сердца, уменьшение кратности мочеиспуска-
ний. Лабораторные признаки дегидратации: полицитемия, 
гипернатриемия, повышение осмолярности плазмы крови 
(выше 285-295 мосм/л), повышение общего белка сыворотки 
крови (более 74 г/л), олигурия (диурез 3-5 мл/кг/сутки), повы-
шение относительной плотности мочи (1,018-1,020) [1-3].

Следует помнить, что перечисленные клинические при-
знаки неспецифичны и могут быть связаны не только с недо-
статочным питанием, но и с нарушением ухода и развитием 
заболеваний у ребенка. Необходимо избегать магии простых 
решений в виде необоснованного назначения детских смесей. 
Медицинские работники должны обладать профессиональ-
ными знаниями и компетенциями для проведения диффе-
ренциальной диагностики недостаточности питания и других 
патологических состояний и заболеваний [2, 3].

При появлении клинических и лабораторных признаков 
недостаточности питания и обезвоживания ребенка можно 
допаивать водой в промежутках между кормлениями. В каж-
дом случае вопрос о допаивании водой решается индивиду-

ально с учетом веса ребенка, наличия эксикоза и метаболи-
ческих нарушений. Во всех случаях ребенку предлагается 
кипяченая вода, но не растворы глюкозы. Допаивание осу-
ществляется с ложечки или из шприца. Если малыш охотно 
пьет воду, значит, он нуждается в дополнительной жидкости. 
Суточный объем воды, который предлагается ребенку, равен 
объему одного кормления по возрасту [1, 2, 7].

При недостаточном количестве ГМ у матери ребенку назна-
чают докорм. Введение докорма ребенку на грудном вскармли-
вании всегда должно быть строго обоснованным. При введе-
нии докорма обязательно проводится стимуляция и поддержка 
лактации. Докорм – это дополнительное питание, которое 
получает ребенок при недостатке ГМ у матери [1, 2].

Для осуществления адекватного энтерального вскармливания 
необходимо проводить регулярный расчет должного объема 
питания в соответствии с календарным возрастом ребенка. 
Объем питания в первые 7-8 суток жизни можно рассчитать 
по формуле Финкельштейна в модификации А. Ф. Тура. Для 
определения суточного количества молока, необходимого 
ребенку, следует число суток жизни умножить на 70 (если масса 
тела при рождении ниже 3200 г) или на 80 (при массе выше 
3200 г). Суточное количество молока (в мл) = n × 70 или 80, 
где n – день жизни. Например, у ребенка с массой тела 3100 г 
в возрасте четырех суток суточный объем питания составляет 
280 мл (4 × 70 = 280 мл), и при кормлении 8 раз в сутки через 
3 часа разовый объем питания составит 35 мл (280 : 8 = 35 мл). 

В первые 7-8 суток жизни рассчитать объем питания можно 
исходя из функциональной емкости желудка. Количество моло-
ка на одно кормление (мл) = 3 × сутки жизни × массу тела (кг). 
Например, у ребенка с массой тела 3100 г в возрасте четырех суток 
разовый объем питания составляет 37 мл (3 × 4 × 3,1 = 37 мл) [1-3].

После 10 суток жизни суточный объем питания можно рассчи-
тать долевым и калорийным методом. Расчет питания всегда про-
водится на фактическую массу тела. Начиная с 10 суток до двух 
месяцев жизни ребенка суточный объем питания при долевом 
методе расчета составляет 1/5 от массы тела. В возрасте от двух 
до четырех месяцев суточный объем питания равен 1/6, от четы-
рех до шести месяцев – 1/7 от массы тела. Например, у ребенка 
трех месяцев с массой тела 5400 г суточный объем питания при 
долевом способе расчета составляет 900 мл (5400 : 6 = 900 мл). 

При калорийном методе расчет питания до 6 месяцев прово-
дится на 115 ккал на кг в сутки. При этом объем питания у ребенка 
трех месяцев не должен превышать 850 мл, четырех – 900 мл, 
а после пяти месяцев – 1000 мл в сутки. Например, у ребенка 
в 3 месяца с массой тела 5,4 кг суточный объем ГМ составляет 
940 мл (5,4 × 115 / 66 × 100 = 940 мл) или 117 мл на кормление при 
вскармливании через 3 часа 8 раз в сутки (940 : 8 = 117 мл) [1-4].

Для докорма может использоваться материнское сцеженное 
или донорское молоко, адаптированные детские молочные 
смеси. Сцеженное материнское молоко является наиболее 
оптимальным продуктом для докорма. Кормление сцежен-
ным материнским молоком возможно при создании инди-
видуального банка ГМ [1, 2, 8, 9].

Индивидуальный банк ГМ представляет собой запас охлаж-
денного или замороженного ГМ матери, предназначенный 
для кормления своего ребенка. ГМ сцеживается руками или 
с помощью молокоотсоса и затем может храниться при ком-
натной температуре (не выше 25 °С) не более 2 часов. Для более 
длительного хранения емкость со сцеженным молоком поме-
щают в холодильную камеру (4 ± 2 °С) на срок не более 24 часов. 
Охлажденное сцеженное молоко в емкостях объемом до 150 мл 
замораживают в морозильной камере (-18 °С). Оптимальный 
срок хранения молока в морозильной камере составляет 3 меся-
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ца. Для размораживания материнское молоко из морозильной 
помещается в холодильную камеру (4 ± 2 °С) с последующим 
согреванием перед кормлением ребенка. Согревают молоко 
путем помещения емкости с ним на 20 минут в проточную 
теплую воду (не выше 37-40 °С). Размороженное и подогретое 
молоко следует использовать для кормления ребенка сразу. 
Размороженное неподогретое молоко хранится в холодильной 
камере (4 ± 2 °С) не более 24 часов от момента размораживания. 
Размороженное молоко не подлежит повторному заморажива-
нию и должно быть утилизировано [1, 2, 8-10].

При отсутствии сцеженного материнского молока исполь-
зуется пастеризованное донорское ГМ. Во многих странах 
и в Российской Федерации работают банки донорского ГМ. 
Донорское ГМ с успехом используется в том числе для вскарм-
ливания недоношенных и маловесных детей [1, 2].

При отсутствии материнского и донорского ГМ для докор-
ма используются детские адаптированные молочные смеси. 
Докорм молочной смесью вводится только тогда, когда под-
держка и стимуляция лактации оказались неэффективными, 
а ребенок объективно нуждается в докорме. Под адаптирован-
ными молочными смесями понимается продукция детского 
питания, произведенная в жидкой или порошкообразной 
форме на основе молока продуктивных животных, как пра-
вило, коровьего и козьего. Адаптированные детские смеси 
могут быть сухие и жидкие, готовые к употреблению [1, 2, 11].

По мнению отечественных и международных экспертов, 
при раннем вынужденном искусственном вскармливании 
в первые дни и недели жизни предпочтение следует отдавать 
выбору смесей на основе гидролизованных белков [1, 2, 12-14].

В России выпускаются единственные отечественные 
адаптированные смеси на основе частично гидролизо-
ванных белков молочной сыворотки Nutrilak® Premium 
Гипоаллергенный и Nutrilak® Premium Комфорт.

Формулы содержат натуральный молочный жир, лакто-
бактерии L. rhamnosus GG (LGG®) и комплекс из пяти основ-
ных олигосахаридов ГМ 5-НМО complex. Такие смеси более 
предпочтительны для старта искусственного вскармливания 
по сравнению со стандартными формулами на основе коровьего 
или козьего молока, т. к. позволяют избежать раннего контакта 
ребенка с белками коровьего молока. Использование для докор-
ма гипоаллергенной смеси имеет и психологический посыл для 
родителей. Семья должна понимать, что докорм смесью явля-
ется временным мероприятием, которое обязательно должно 
быть отменено при увеличении лактации у матери [1, 2, 11].

Если ребенок нуждается в назначении докорма, то его дают 
после кормления у груди. Объем докорма должен быть ниже 
объема питания, потребляемого ребенком за одно кормле-
ние. Это особенно важно в первые недели и месяцы жизни. 
При необходимости введения докорма в первые 7-8 суток 
жизни докорм ребенку дается ориентировочно в количестве 
10 мл на кормление до 6-8 раз в сутки после прикладывания 
к груди. Детям старше 10 суток докорм вводят в количестве 
не менее 20 мл на кормление до 6-8 раз в сутки после прикла-
дывания к груди. При необходимости введения докорма после 
10 суток жизни ориентировочный объем докорма составляет 
50 мл/кг в сутки. Например, у ребенка в 3 месяца с массой 
тела 5,4 кг ориентировочный объем докорма составит 270 мл 
в сутки (50 × 5,4 = 270 мл) или 33 мл на кормление при вскарм-
ливании через 3 часа 8 раз в сутки (270 : 8 = 33 мл) [1, 2].

Докорм может быть введен ребенку разными способами: 
из бутылочки с соской (рожок), шприца, чашки, с ложки или 
из дополнительной системы докорма (Supplemental Nursing 
System, SNS). На сегодняшний день нет убедительных доказа-
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тельств преимуществ и недостатков какого-либо из способов 
введения докорма. В каждом случае семья и медицинские работ-
ники принимают индивидуальное решение о способе докорма 
в зависимости от предпочтений и особенностей ребенка [1-4].

Отмена докорма проводится после ликвидации обезвожива-
ния, получения положительных прибавок массы тела, учащения 
мочеиспусканий и кратности отхождения стула. Возможны 
два варианта отмены докорма. Первый предполагает сохра-
нение частоты докорма с постепенным уменьшением его объ-
ема на кормление. Второй вариант предполагает сохранение 
объема докорма с постепенным уменьшением его частоты. 
Длительность отмены докорма всегда индивидуальная [1, 2, 4].

Детям от четырех до шести месяцев жизни при недостаточ-
ности питания можно вводить прикорм. Под прикормом под-
разумеваются все продукты, кроме ГМ и детских молочных 
смесей, дополняющие рацион пищевыми веществами, необ-
ходимыми для обеспечения дальнейшего роста и развития 
ребенка. В случае введения прикорма предпочтение отдается 
зерновому – безглютеновым кашам промышленного произ-
водства. Линейка детских каш «Нутрилак®» представлена 
продуктами из цельного зерна. Каши из такого зерна не нужно 
обогащать дополнительно, в отличие от инстантных детских 
каш из глубокообработанной муки злаков. Пищевые волокна 
из оболочки зерна помогают регулярной работе пищеваритель-
ной системы ребенка и росту полезных бактерий в кишечнике. 
Низкоаллергенные безмолочные гречневая и рисовая каши 
подходят для первого прикорма. Учитывая возраст ребенка 
и его предпочтения, консистенцию каши можно менять, 
добавляя большее или меньшее количество воды. Отсутствие 
в кашах сахара и соли способствует формированию у ребенка 
правильных вкусовых привычек [1, 2, 4, 14].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В грудном возрасте для проведения адекватного вскармлива-

ния следует регулярно проводить клиническую оценку состоя-
ния ребенка и расчет должного объема питания. При недоста-
точном питании новорожденного и грудного ребенка возмож-
ны патологическая УМТ, снижение темпа весовых прибавок, 
урежение мочеиспусканий и уменьшение кратности стула. При 
гипогалактии регистрируется гипогликемия, развитие желтухи, 
связанной с недостаточным потреблением ГМ, гипернатриемия, 
полицитемия и обезвоживание. При прогрессировании деги-
дратации отмечается повышение осмолярности плазмы, общего 
белка сыворотки, повышение относительной плотности мочи, 
олигурия. Следует помнить, что все перечисленные клиниче-
ские признаки неспецифичны и могут быть связаны не только 
с недостаточным питанием, но и с нарушением правил ухода 
за ребенком и развитием заболеваний. Медицинские работники 
должны обладать профессиональными знаниями и компе-
тенциями для проведения дифференциальной диагностики 
недостаточности питания и других патологических состояний 
и заболеваний. При гипогалактии и недостаточности питания 
ребенок нуждается в дополнительном питании или докорме. 
Для докорма может использоваться материнское сцеженное 
и донорское молоко, а также детские адаптированные молочные 
смеси. При обезвоживании ребенка можно допаивать водой 
между кормлениями. При введении докорма обязательно про-
водится стимуляция и поддержка лактации. Следует понимать, 
что докорм является временным мероприятием и обязательно 
должен быть отменен при увеличении лактации у матери. Детям 
от четырех до шести месяцев при недостаточности питания 
можно назначать прикорм, предпочтение отдается детским 
кашам промышленного производства. 
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Резюме
Введение. Ожирение является мультифакториальным заболеванием, обусловленным влиянием различных внутренних 
и внешних факторов. В связи с большей подверженностью влиянию внешних факторов подростки относятся к группе 
повышенного риска ожирения. Распространенность ожирения в детской популяции растет как в США и Европе, так 
и в Российской Федерации. Пациенты с экзогенно-конституциональной формой ожирения рассматриваются как гетероген-
ная группа по особенностям пищевого поведения, эмоциональным характеристикам, качеству сна. Клиническая картина 
ожирения у представителей мужского пола имеет некоторые дополнительные особенности. Представляется актуальным 
расширение представлений о гетерогенности у мальчиков-подростков за счет исследования гормональных показателей.
Цель работы. Изучение основных гормональных показателей мальчиков-подростков для оценки их гетерогенности на фоне 
ожирения. 
Материалы и методы. Обследованы 84 подростка в возрасте 14-17 лет: 57 с ожирением (код Е66.0, МКБ-10) и 27 здоровых. 
Антропометрическое обследование включало измерение роста, массы тела, расчет показателя индекса массы тела и его 
оценку. Определялись уровни кисспептина, тестостерона, лютеинизирующего и фолликулостимулирующего гормонов. 
Кластерный анализ проводился методом k-средних на основе алгоритма Хартигана – Вонга.
Результаты. Получены 4 кластера наблюдений. Для первого были характерны сохранная центральная стимуляция 
с отсутствием периферического эффекта. Для второго – наиболее физиологические взаимоотношения уровней гормонов: 
умеренные уровни лютеинизирующего и фолликулостимулирующего и высокий уровень тестостерона на фоне медианного 
значения кисспептина. В третьем уровни лютеинизирующего и фолликулостимулирующего гормонов были ниже, а уровень 
кисспептина – выше медианы (гипоталамическая гиперстимуляция), тестостерон ниже медианы. Для четвертого было 
характерно отсутствие как стимуляции, так и эффекта. Большинство детей контрольной группы относились ко второму, 
наиболее благоприятному кластеру. Отнесение пациентов к любому кластеру по сравнению со вторым было значимым 
предиктором отклонения взаимоотношений гормонов от нормы. 
Заключение. Уровни кисспептина, лютеинизирующего и фолликулостимулирующего гормонов, а также тестостерона гете-
рогенны и зависят как от выраженности отклонения от медианы индекса массы тела, так и от возраста.
Ключевые слова: кластерный анализ, ожирение, половые гормоны, подростки, кисспептин
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СТРАНИЧКА ПЕДИАТРА

С охранение репродуктивного здоровья населения явля-
ется одной из первостепенных задач как медицинского, 
так и общедемографического характера. Известно, что 
потенциал репродукции и фертильности определяется 

на достаточно ранних этапах жизни человека, а именно в дет-
ском и особенно подростковом возрасте. При этом своевремен-
ный старт и завершение полового развития связаны со многими 
эндогенными и экзогенными факторами, среди которых важное 
место занимает нутритивный статус и параметры физического 
развития подростка и молодого мужчины. В последние деся-
тилетия ожирение стало распространенным неинфекцион-
ным полиэтиологическим заболеванием, характеризующимся 
избыточным жироотложением и формированием различной 
коморбидности, влияющей на функциональные характери-
стики многих систем организма, включая репродуктивную. 

Индекс массы тела (ИМТ), превышающий на 2 стандартных 
отклонения значение медианы, предусмотренное референт-
ными величинами Всемирной организации здравоохранения 
(ВОЗ), следует рассматривать как порог диагностики ожире-
ния у детей 5-19 лет. Актуальность проблемы ожирения у детей 
и подростков определяется тем, что доля пациентов педиатра 
с данной патологией растет в различных регионах, в том числе 
и в Российской Федерации. Традиционный подход к обследова-
нию пациентов с ожирением предполагает их дифференциацию 
по нозологической форме, а также выделение отдельных групп 

в зависимости от пола, возраста и степени тяжести ожирения 
[1]. Однако сегодня стало ясно, что даже в рамках наиболее 
распространенного варианта ожирения, формально уклады-
вающегося в диагноз экзогенно-конституционального (про-
стая форма ожирения; ожирение, обусловленное избыточным 
поступлением энергетических ресурсов), отмечается суще-
ственная гетерогенность пациентов, в том числе подросткового 
возраста. Собственные данные свидетельствуют о разнообразии 
проявлений нарушений пищевого поведения, качества сна, 
эмоциональных и поведенческих изменений [2], отклонений 
биохимических параметров [3, 4]. 

Важным компонентом гетерогенности клинической картины 
ожирения может оказаться функция гипоталамо-гипофизарно-
гонадной оси и надгипоталамических регуляторов, к которым 
относится нейропептид кисспептин (КП), однако сведения 
о влиянии избыточной массы тела и ожирения у мальчиков 
на состояние этой оси достаточно противоречивы. С одной 
стороны, начало и прогрессирование пубертата у мальчиков 
зависят от достижения критических значений массы и ИМТ. 
Мальчики с избытком массы тела имеют тенденцию к более 
раннему вступлению в пубертат по сравнению с теми, кто 
имеет нормальные показатели [5-8]. Напротив, дети с дефи-
цитом массы тела склонны к задержке наступления полового 
созревания [8]. В то же время приводятся данные о том, что для 
мальчиков-подростков с ожирением часто характерна задержка 
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Abstract 
Background. Obesity is a multifactorial disease caused both by internal and external factors. Adolescents are more vulnerable to exter-
nal risk factors and are more likely to be obese. The incidence of obesity is growing worldwide. Patients having obesity due to excessive 
calorie consumption are now considered to be a heterogeneity group in terms of eating behavior, emotional status and sleep quality. 
The obesity clinical pattern in males is quite distinctive. Thus, it was reasonable to expand our knowledge of obesity heterogeneity in terms 
of sex hormone levels in adolescent boys. 
Objective. The study was aimed to examine the heterogeneity of gonadal axis hormones in adolescent boys with obesity using cluster analysis. 
Materials and methods. The study involved 84 adolescents aged 14-17 years: 57 with obesity (code E66.0, ICD-10) and 27 practically healthy 
individuals. The anthropometrics included weight and height measurement and body mass index evaluation. Kisspeptin, testosterone, 
luteinizing (LH) and follicle-stimulating (FSH) hormones levels were determined. The k-means cluster analysis was used utilizing the 
Hartigan-Wong algorithm. 
Results. four clusters of observations were identified. The first cluster can be described as intact central stimulation with impaired periph-
erical effect. The second one was the reflection of the normal hormonal status showing median level of kisspeptin, physiological levels 
of LH and FSH and high level of testosterone. The third cluster showed central hyperstimulation pattern followed by lower levels of testos-
terone. The fourth cluster had no signs of both stimulation and effect. The majority of clinically healthy children belonged to the second, 
"normal" cluster. Assigning patients to any cluster compared to the second one was a significant predictor of hormones levels abnormality. 
Conclusion. Kisspeptin, testosterone, LH and FSH levels showed heterogeneity and were associated both with BMI deviation and age.
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полового созревания [9]. Ожирение рассматривается как 
фактор риска снижения фертильности у подростков [10, 11] 
и взрослых [12]. В качестве возможных механизмов снижения 
выработки тестостерона и развития гипогонадизма у маль-
чиков-подростков с ожирением рассматриваются усиленная 
реакция ароматизации тестостерона с увеличением образо-
вания эстрадиола на фоне повышения количества жировой 
ткани [13-15], ингибированием продукции гонадотропинов 
при повышенной выработке провоспалительных адипокинов 
и цитокинов [16-20]. 

Противоречивы сведения, касающиеся выработки гона-
дотропных гормонов у мальчиков-подростков с ожирением. 
Некоторые исследования указывают на сниженный уровень 
лютеинизирующего и фолликулостимулирующего гормонов 
(ЛГ и ФСГ) у мальчиков-подростков с ожирением [13]. В то же 
время приводятся сведения об отсутствии значимых различий 
в уровнях этих гормонов у мальчиков с ожирением и нормаль-
ной массой тела [14], а также о более высоких показателях ЛГ 
и ФСГ на фоне ожирения [21]. 

Большого интереса заслуживает состояние сигналинго-
вой системы гипоталамуса, участвующей в реализации поло-
вого созревания на фоне ожирения у мальчиков-подрост-
ков. Речь идет о системе нейротрансмиттеров, включающей 
в себя КП, нейрокинин Б и динорфин. Установлена важная 
роль этой системы в регуляции секреции половых гормо-
нов, наступлении пубертата и формировании фертильности 
за счет стимуляции секреции гонадотропинрелизинг-гормона 
гипоталамуса [22-25]. 

Особого внимания заслуживают КП – группа биологиче-
ски активных пептидов, кодируемых геном KISS1. Нейроны, 
синтезирующие КП, располагаются в основном в преопти-
ческой области и дугообразном (инфундибулярном) ядре. 
К другим структурам головного мозга, в которых также 
идентифицированы нейроны, продуцирующие КП, отно-
сят миндалевидное тело, области гиппокампа и таламуса. 
Примечательно, что КП участвуют в регуляции не только 
репродуктивной функции, но и многих параметров метабо-
лизма, включая углеводный обмен, аппетит [22, 26], что особо 
актуально в контексте ожирения у подростков. 

Сведения об изменениях продукции КП у мальчиков-под-
ростков с ожирением ограничены и противоречивы. Была 
выдвинута гипотеза о том, что уменьшение выработки КП игра-
ет ключевую роль в снижении уровня тестостерона у взрослых 
мужчин с ожирением [27]. Указывается на снижение выработки 
КП и у мальчиков-подростков с ожирением [28]. В то же время 
имеются данные, согласно которым у взрослых мужчин с ожи-
рением уровни КП были повышены и отрицательно коррели-
ровали с уровнем ЛГ [29]. Высокий уровень КП был выявлен 
и у мальчиков-подростков с ожирением [30]. Приведенные дан-
ные позволяют предположить выраженную гетерогенность 
показателей гормонов гипоталамо-гипофизарно-гонадной оси 
у мальчиков-подростков с ожирением. Однако данный аспект 
гетерогенности клинической картины ожирения в подростко-
вом возрасте изучен недостаточно, в связи с чем целью настоя-
щего исследования стало изучение гетерогенности показателей 
гормонов гонадной оси у мальчиков-подростков с ожирением.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
В исследование были включены мальчики-подростки в воз-

расте от 14 до 17 лет с установленным диагнозом «экзогенно-кон-
ституциональное (простое, идиопатическое) ожирение» (МКБ-
10: код Е.66.0, ожирение, обусловленное избыточным поступле-
нием энергетических ресурсов), проходившие обследование 

в ФГБУ «НМИЦ им. В. А. Алмазова» в 2022-2024 гг. Все подрост-
ки были городскими жителями и не имели признаков острых 
или обострений хронических заболеваний на момент включения 
в исследование. У всех подростков диагностировано ожирение 
согласно критериям ВОЗ и Национальным рекомендациям РФ: 
ИМТ – более чем на 2 стандартных отклонения выше медианы 
для данного пола и возраста. Критериями исключения из иссле-
дования являлось наличие иных установленных хронических 
и прогрессирующих заболеваний органов и систем, включая 
психоневрологические заболевания, а также установленных 
иных заболеваний, сопровождающихся развитием ожирения 
(коды МКБ-10: E66.1, E66.2, E66.8, E66.9, E67.8). Кроме того, 
в обследование были включены клинически здоровые мальчи-
ки-подростки в возрасте 14-17 лет, находившиеся под наблюде-
нием врачей детских поликлиник, которые представляли собой 
контрольную группу наблюдений. 

Расчет численности выборки, в которой предполагалось 
проведение данного исследования, основывается на попытке 
выявить эффект высокой выраженности (d Коэна = 0,8). Исходя 
из допустимого уровня ошибки первого рода – альфа = 0,05, 
ошибки второго рода – бета = 0,2 (статистической силы иссле-
дования 0,8) и высокой предполагаемой выраженности эффекта 
(d Коэна = 0,8), а также предполагаемого соотношения обследу-
емых из основной и контрольной групп 2:1, число обследуемых 
должно составлять 40 в исследуемой группе и 20 в контрольной, 
т. е. суммарно данное исследование должно быть проведено 
с 60 испытуемыми, вошедшими в общую выборку [31]. 

Учитывая возможность отказа от участия в исследовании 
или неполной информации, представленной некоторыми 
подростками, запланированная численность обследованных 
лиц была увеличена до 60 детей в группе с ожирением и до 30 
в группе контрольных наблюдений. Указанные группы были 
сформированы из числа возможных кандидатов как простые 
случайные выборки. Трое подростков в группе с ожирени-
ем и столько же клинически здоровых подростков выбыли 
из исследования. Таким образом, в итоге в нем приняли уча-
стие 84 подростка: 57 с ожирением и 27 из контрольной группы 
наблюдений. Подростки, выбывшие из исследования, не отли-
чались от включенных в него по важнейшим клиническим 
и социально-демографическим характеристикам. 

Проводилось изучение наследственного анамнеза, анамнеза 
жизни, клиническое обследование по стандартным протоколам. 
Антропометрическое обследование включало в себя измерение 
роста, массы тела, расчет ИМТ по формуле [масса (кг)/рост (м2)]. 
ИМТ оценивался по стандартизированным перцентильным 
таблицам (ВОЗ, 2007 г.), а также таблицам z-score с оценкой 
стандартного отклонения SDS. Показатели полового развития 
оценивали по общепринятой методике [32].

Лабораторное обследование включало в себя оценку метабо-
лических и гормональных показателей (ЛГ и ФСГ, тестостеро-
на) и проводилось в клинико-диагностических лабораториях 
ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр 
им. В. А. Алмазова» Минздрава России. Концентрацию КП 
в плазме крови определяли с помощью иммуноферментного 
анализа (ИФА) с использованием набора Elisa для Kisspeptin 1 
(KISS1) (CEC559Hu) (Cloud-Clone Corp) методом иммунофер-
ментного конкурентного ингибирования.

Статистический анализ предполагал использование описа-
тельных и аналитических методов. Оценка различий распределе-
ния количественных показателей между двумя сопоставляемы-
ми группами основывалась на критерии Манна – Уитни, между 
тремя и более группами – на критерии Краскала – Уоллиса, 
а качественных показателей – на основе критерия хи-квадрат.
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Аналитическая часть анализа предполагала выявление 
гетерогенности распределения значений гормонов гонадной 
оси (КП, ЛГ, ФСГ и тестостерона) у всех обследованных под-
ростков на основе кластерного анализа. Визуальная оценка 
тенденции к наличию кластеризации (допустимость кластер-
ного анализа) осуществлялась после уменьшения размерности 
с использованием процедуры стохастического вложения соседей 
с t-распределением (t-distributed stochastic neighbor embedding, 
t-SNE) [33]. Кластерный анализ осуществлялся при помощи 
процедуры к-средних (k-means) с использованием алгоритма 
Хартигана — Вонга. Значения уровней исследованных гормонов 
были предварительно преобразованы в стандартизованные 
показатели для обеспечения их сопоставимости и совмест-
ного анализа. Каждый выявленный кластер был представлен 
его центром (центроидом), которому соответствовала средняя 
точка наблюдений, отнесенных к соответствующему кластеру. 

При относительно небольшом числе наблюдений для опре-
деления оптимального числа кластеров наиболее целесо-
образно применять метод оценки силуэтов (Silhouette score) 
[34], что и осуществлялось в настоящем исследовании. 
Оптимальному числу кластеров соответствует максималь-
ное значение Silhouette score. 

Оценка значимости различий распределения обследован-
ных детей из двух групп по отдельным выявленным класте-
рам основывалась на критерии χ2, а выраженность эффекта, 
связанного с различиями, оценивалась на основе крите-
рия V Крамера (Cramer’s V), при этом значениям критерия 
≤ 0,2 соответствовала малая выраженность эффекта, значе-
ниям от (выше) 0,2 и до 0,6 включительно – средняя, а свыше 
0,6 – высокая выраженность эффекта [35].

Прогностическая роль ряда клинических характеристик 
в отношении принадлежности обследованных подростков 
к тому или иному выявленному кластеру была изучена с помо-
щью иерархического множественного линейного регресси-
онного анализа. Влияние принадлежности к тому или иному 
кластеру на оценку по шкале Таннер у обследованных подрост-
ков была изучена с помощью ординального логистического 
регрессионного анализа. Выраженность эффекта оценива-

лась по величине коэффициента детерминации (R2), причем 
значениям, равным 0,02, 0,13 и 0,26, соответствовала малая, 
средняя и высокая выраженность эффекта соответственно [35]. 

Уровень статистической значимости был установлен при 
значении р < 0,05. В исследовании использовались прикладные 
статистические программы JAMOVI 2.3.28 [36] и JASP.14.1 [37].

Исследование было одобрено этическим комитетом. 
Информированное согласие на участие в исследовании было 
получено у обследованных пациентов или их представителей.

РЕЗУЛЬТАТЫ
В табл. 1 приведены данные о группах пациентов, участво-

вавших в исследовании. Группы отличались по ИМТ, z-score 
ИМТ и весу, что продиктовано дизайном исследования. В силу 
узости возрастного диапазона обследованных даже минималь-
ные различия средних тенденций между двумя группами ока-
зывались значимыми. Как следствие, выявилось статистически 
значимое различие возраста детей из контрольной группы 
и группы с ожирением, что было учтено в дальнейшем в ходе 
проведения статистического анализа. Также значимо разли-
чались уровни тестостерона, которые в контрольной группе 
были выше. Отсутствовали статистически значимые различия 
в распределении подростков по шкале Таннера. 

Часть переменных, которые предполагалось включить 
в кластерный анализ, коррелировали друг с другом (табл. 2). 
В частности, уровень ЛГ имел значимую положительную кор-
реляцию с уровнем ФСГ. Также уровень тестостерона поло-
жительно коррелировал с уровнем КП. Абсолютные значе-
ния корреляций, находившиеся в диапазоне от 0,230 до 0,582, 
не превышали общепринятый критический уровень, равный 
0,90, который свидетельствует о мультиколлинеарности призна-
ков. Данное обстоятельство позволило включить все изучаемые 
объясняющие переменные в кластерный анализ. 

Визуально тенденция к кластеризации проявилась после 
уменьшения размерности с использованием процедуры стоха-
стического вложения соседей с t-распределением (t-distributed 
stochastic neighbor embedding, t-SNE), представленной на рис. 1. 
Максимальное значение Silhouette-score составило 0,250, 

Таблица 1.  Основные данные статистики контрольной группы и группы детей с ожирением [таблица составлена авторами]/ 
Major descriptive statistics by group [table compiled by the authors]

Контрольная (n = 27) Ожирение (n = 57)

Возраст, лет 15,3 16,0 17,1 14,0 15,2 16,3 F1,82 = 7,04, P = 0,011

Рост, см 172,0 179,0 185,8 170,0 176,5 180,7 F1,82 = 3,70, P = 0,061

Z-score роста 0,2 1,0 1,8 0,3 1,0 1,9 F1,82 = 0,19, P = 0,671

Масса при обследовании, кг 61,1 66,1 73,9 91,4 101,0 113,2 F1,82 = 116,77, P < 0,011

ИМТ 19,1 20,8 22,3 30,5 33,5 36,6 F1,82 = 155,37, P < 0,011

Z-score ИМТ -0,8 0,2 0,8 2,6 2,9 3,4 F1,82 = 155,34, P < 0,011

Оценка по шкале Таннера
1
2
3
4
5

0,0 0/27
0,1 4/27
0,3 7/27

0,6 16/27
0,0 0/27

0,0 1/57
0,2 12/57
0,4 21/57
0,4 23/57
0,0 0/57

Χ2
3 = 2,91, P = 0,412

ЛГ, мМЕ/мл 2,8 3,7 5,0 2,8 3,4 4,8 F1,82 = 0,11, P = 0,741

ФСГ, мМЕ/мл 2,0 2,5 3,4 1,9 2,6 3,5 F1,82 = 0,07, P = 0,791

ТС, нмоль/л 11,2 15,2 20,4 5,6 9,3 12,6 F1,82 = 23,58, P < 0,011

КП, пг/мл 1126,6 1362,4 1519,5 984,6 1247,6 1452,2 F1,82 = 1,90, P = 0,171

Примечание. 1 Критерий Манна — Уитни. 2 Критерий хи-квадрат. Представлены значения медиан и межквартильного диапазона для 
количественных показателей или абсолютные значения и доли наблюдений для качественных признаков. ТС — тестостерон.
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которое достигалось при распределении всех обследованных 
подростков на 4 кластера, что и определило оптимальное 
число сформированных кластеров в данном исследовании. 
Характеристики выявленных кластеров представлены на рис. 2 
и в табл. 3.

Столбцы отражают средние значения стандартизованных 
показателей уровня гормонов и 95% ДИ – доверительные 
интервалы для каждого кластера. Первый кластер состо-
ял из 13 пациентов, что составило 15,5% всей выборки. 
Наблюдались самые высокие показатели ЛГ и ФСГ на фоне 
низкого уровня тестостерона и близкого к среднему уровня 
КП. Данная ситуация может свидетельствовать о централь-
ной стимуляции без эффекта на периферии. 

Второй кластер состоял из 22 пациентов, что составило 
26,2% всех исследуемых детей. Для него были характерны 
близкие к средним показатели ЛГ и ФСГ, максимальные 
значения тестостерона, средний уровень КП. Очевидна кар-
тина нормального центрального сигналинга и нормальной 
гонадотропной стимуляции умеренными дозами ЛГ и ФСГ, 
которой вполне достаточно для поддержания высокого уровня 
тестостерона у мальчиков-подростков. 

Третий кластер, самый многочисленный, включал в себя 
31 пациента (36,9% всех обследованных). Обращает на себя 
внимание высокий уровень КП, что говорит о гипоталамиче-

Таблица 2.  Парные корреляции уровней исследуемых 
гормонов [таблица составлена авторами] / 
Studied hormones levels correlations [table compiled 
by the authors]

 ЛГ ФСГ ТС КП

ЛГ r

p

ФСГ r ***0,582

p < 0,001

ТС r 0,177 0,109

p 0,077 0,279

КП r 0,151 0,057 *0,230

p 0,174 0,609 0,037

Примечание. * p < 0,05, ** p < 0,01, *** p < 0,001. ТС — тестостерон. 

Рис. 1.  t-SNE визуализация тенденции к наличию 
кластеризации [предоставлено авторами] / t-SNE 
visualization for cluster analysis [provided by the authors]

Рис. 2.  Центроиды кластеров [предоставлено авторами] / 
Clusters centroids [provided by the authors]
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Таблица 3.  Центроиды кластеров [таблица составлена 
авторами] / Clusters centroids [table compiled by 
the authors]

Кластер Центроиды

ЛГ ФСГ ТС КП

1 1,564 1,272 -0,391 0,054

2 0,223 0,324 1,253 -0,007

3 -0,373 -0,515 -0,210 0,662

4 -0,760 -0,429 -0,888 -1,170

Примечание. ТС — тестостерон.

ской гиперстимуляции. При этом уровни ЛГ и ФСГ, а также 
тестостерона заметно ниже средних показателей. Таким обра-
зом, можно говорить о гипоталамической гиперстимуляции 
при отсутствии адекватного ответа гипофизарных гонадотро-
пинов и недостаточности выработки тестостерона. 

Четвертый кластер составили 18 пациентов, это 21,4% всей 
выборки. Для данного кластера характерны самые низкие пока-
затели уровня КП, низкие показатели ЛГ и ФСГ, а также самый 
низкий из всех кластеров уровень тестостерона. Подобный пат-
терн свидетельствует об отсутствии адекватного гипоталами-
ческого сигналинга и низкой продукции гонадотропинов, что 
сопровождается снижением продукции тестостерона. 

Представляет интерес распределение выявленных кластеров 
в группах детей с ожирением и в контрольной группе наблюде-
ний (рис. 3). В наиболее благоприятный с точки зрения функ-
ционирования гипоталамо-гипофизарно-гонадной оси второй 
кластер вошли 52% детей контрольной группы и только 14% 
детей с ожирением. К наименее благоприятному четвертому 
кластеру были отнесены лишь 4% детей контрольной группы 
и 30% детей с ожирением. К первому кластеру было отнесе-
но 11% детей без ожирения и 18% с ожирением. Ко второму 
кластеру было отнесено 33% из контрольной группы и 39% 
из группы подростков с ожирением. Различия в распределе-
нии по отдельным кластерам между двумя сопоставляемыми 
группами были статистически значимы (p < 0,001), отмечалась 
средняя выраженность эффекта (VCramer = 0,40). 

В табл. 4 представлено сопоставление мальчиков-под-
ростков, отнесенных к различным выявленным кластерам, 
по важнейшим клиническим характеристикам. Выявлены ста-
тистически достоверные различия в распределении подростков 
по возрасту, массе тела, ИМТ, стадии полового созревания. 
Попарное (post hoc) сопоставление возраста обследованных 
выявило статистически значимые различия между под-
ростками из второго и третьего (р = 0,05), а также из второго 
и четвертого кластеров (р = 0,001), причем мальчики из тре-
тьего и четвертого кластеров были моложе детей из второго 
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кластера. Также примечательно, что минимальные среди сопо-
ставляемых кластеров показатели медианы массы тела, ИМТ, 
z-score ИМТ определялись среди тех подростков, которые были 
отнесены ко второму, наиболее благоприятному с точки зрения 
гормонального фона, кластеру. При этом попарное сопоставле-
ние показателей массы тела выявило статистически значимые 
различия между детьми из второго и четвертого кластеров 
(р = 0,028), сопоставление показателей ИМТ – статистически 
значимые различия между подростками из второго и перво-
го (р = 0,015), второго и третьего (р = 0,013), второго и чет-
вертого (р < 0.001) кластеров, сопоставление z-score ИМТ – 
также статистически значимые различия между подростками 
из второго и первого (р = 0,007), второго и третьего (р = 0,003), 
второго и четвертого (р < 0,001) кластеров. 

Различалась и оценка полового развития по шкале Таннер, 
причем более высокие оценки наблюдались у подростков, 
отнесенных ко второму кластеру. Выраженность эффекта 
влияния принадлежности подростка к тому или иному кла-
стеру на распределение показателей по шкале Таннера можно 
оценить как среднюю (VCramer = 0,22, p = 0,013).

Рис. 3.  Диаграмма распределения подростков 
по кластерам в каждой из исследуемых групп 
[предоставлено авторами] / Patients groups per 
cluster distribution diagram [provided by the authors]

100%

90%

80%

70%

60%

50%

40%

30%

20%

10%

0%

Контроль          Ожирение
                 Группа

(n = 27)             (n = 57)

X2
Pearson(3) = 16,47, p = 9,1e-04, VGramer = 0,40

p = 0,001             p = 0,033
Кластер

4
3
2
1

4%

33%

52%

11% 18%

14%

39%

30%

Таблица 4.  Сравнение кластеров по клиническим характеристикам [таблица составлена авторами] / Clusters comparison by 
clinical characteristics [table compiled by the authors]

1 (n = 13) 2 (n = 22) 3 (n = 31) 4 (n = 18)

Возраст, лет 14,8 16,0 16,8 15,6 16,2 17,2 14,3 15,1 16,3 14,0 14,7 15,3 F3,80 = 6,07, P < 0,011

Масса, кг 78,3 97,0 113,7 66,9 75,1 88,2 73.6 97,7 111,9 82,4 95,0 114,2 F3,80 = 3,36, P = 0,021

ИМТ 27,1 32,4 37,6 19,7 21,9 28,8 23,6 30,8 35,2 30,2 33,4 37,4 F3,80 = 7,55, P < 0,011

Z-score ИМТ 1,7 2,7 3,4 -0,3 0,4 2,4 1,0 2,7 3,2 2,6 3,0 3,5 F3,80 = 10,08, P < 0,011

Стадия по Таннеру
1
2
3
4
5

0,0 0/13
0,2 2/13
0,4 5/13
0,5 6/13
0,0 0/13

0,0 0/22
0,1 2/22
0,2 4/22

0,7 16/22
0,0 0/22

0,0 0/31
0,1 4/31

0,5 15/31
0,4 12/31
0,0 0/31

0,1 1/18
0,4 8/18
0,2 4/18
0,3 5/18
0,0 0/18

Χ2
9 = 21,03, P = 0,012

Примечание. 1 Критерий Краскала — Уоллиса. 2 Критерий хи-квадрат. 

Была предпринята попытка выявить значимость важнейших 
клинических характеристик в качестве предикторов принад-
лежности обследованных подростков к тому или иному кла-
стеру. С данной целью была использована иерархическая муль-
тиномиальная логистическая регрессионная модель (табл. 5). 
Изучалась вероятность отнесения подростка к какому-либо 
кластеру, отличному от благоприятного второго. 

На первом этапе (модель 1) в качестве независимой переменной 
рассматривался возраст. Полученная модель была статистически 
значимой (Х2

3 = 16,1, p = 0,001) и смогла объяснить 7,2% диспер-
сии распределения по кластерам (R2 = 0,0718), что соответствует 
малой выраженности эффекта. Шансы отнесения подростков 
к третьему и четвертому кластерам значимо зависели от возраста, 
причем они уменьшались с увеличением возраста. 

На втором этапе (модель 2) в роли независимых переменных 
наряду с возрастом рассматривалась принадлежность обследо-
ванного подростка к контрольной группе или группе пациентов 
с ожирением. Полученная модель была статистически значимой 
(Х2

6 = 28,3, p < 0,001) и смогла объяснить уже 12,6% диспер-
сии распределения (R2 = 0,1258), что соответствует средней 
выраженности эффекта. Как и в первой модели, отмечалось 
статистически значимое влияние возраста на вероятность отне-
сения подростка к третьему и четвертому кластерам. При этом 
принадлежность подростка к группе с ожирением значимо 
увеличивала шанс попадания в неблагоприятные кластеры 
(р = 0,034 для первого, р = 0,046 для третьего и р = 0,009 для 
четвертого кластеров). Для первого кластера ОШ увеличивалось 
в 5,5 раза, для третьего – в 3,4 раза, а для четвертого – в 20 раз. 
Таким образом, сам по себе факт наличия установленного диа-
гноза ожирения, независимо от возраста, означает повышенную 
вероятность отнесения подростка к неблагоприятному кластеру, 
т. е. наличия отклонений гормонального фона. 

Учитывая, что диагноз «ожирение» основан на формальном 
превышении установленного порогового значения z-score 
ИМТ, более существенным представилось изучение непо-
средственного предиктивного влияния z-score ИМТ на риск 
отнесения подростка к тому или иному кластеру. В этой связи 
на третьем этапе (модель 3) к уже имеющимся объясняющим 
переменным в модель был включен z-score ИМТ обследуемого. 
Это улучшило предикцию модели (Х2

9 = 38,8, p < 0,001), данная 
модель смогла объяснить уже 17,3% дисперсии распределения 
по кластерам (R2 = 0,1725), что соответствует средней выражен-
ности эффекта. Наличие или отсутствие диагноза «ожирение» 
в данной модели утратило свою прогностическую значимость, 
и именно z-score ИМТ выступил в роли предиктора наряду 
с возрастом. При этом на каждую единицу повышения z-score 
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ИМТ шансы отнесения обследуемого к первому кластеру воз-
растали в 3,4 раза (р = 0,048), к третьему кластеру – в 4,0 раза 
(р = 0,009) и к четвертому кластеру – в 5,4 раза (р = 0,005). 
Таким образом, возраст подростка и значение z-score ИМТ луч-
шим образом позволяли осуществить предикцию отнесения 
подростков к тем или иным кластерам. Взаимосвязь влияния 
указанных показателей отражена на рис. 4. Представлены гра-
фики для среднего значения возраста обследованных, а также 
для нижней и верхней возрастной границ в диапазоне +1/-1 
среднеквадратическое отклонение (SD).

Анализ графика, относящегося к среднему возрасту обсле-
дованных детей, свидетельствует о том, что близким к нулю 
значениям z-score ИМТ (т. е. значениям массы тела, близким 
к средним возрастным показателям) соответствует макси-
мальная вероятность принадлежности подростка ко второму, 

благоприятному, кластеру и минимальная вероятность его при-
надлежности к неблагоприятным. С ростом значений z-score 
ИМТ вероятность принадлежности к благоприятному кластеру 
отчетливо снижается, а вероятность принадлежности к небла-
гоприятным, особенно к третьему, возрастает. При значениях 
z-score ИМТ, близким к 2,5, шансы попадания в кластеры 1, 2 
и 4 выравниваются, причем вероятность отнесения подрост-
ка к первому кластеру, который характеризуется нормальной 
гипоталамической стимуляцией и усиленной продукцией 
гонадотропных гормонов, достигает максимума и далее сни-
жается при последующем нарастании z-score ИМТ, уступая 
место более неблагоприятным вариантам, характеризующимся 
нарушениями центральной стимуляции выработки андроге-
нов. Вероятность отнесения подростка к четвертому, самому 
неблагоприятному кластеру, нарастает почти линейно после 

Таблица 5.  Результаты иерархического линейного регрессионного анализа [таблица составлена авторами] / Results of 
hierarchic linear regression analysis [table compiled by the authors]

Предиктор Коэфф. 
регрессии

SE p Отношение 
шансов (ОШ)

95% доверительный интервал R² ΔR²

Нижний Верхний

Модель 1 0,001 0,072 —

Кластеризация:

1-2 Константа 4,385 4,905 0,371 80,220 0,005 1,2е+6

Возраст -0,307 0,307 0,317 0,736 0,403 1,342

3-2 Константа 10,568 4,094 0,010 38859,805 12,718 1,19е+8

Возраст -0,649 0,258 0,012 0,522 0,315 0,866

4-2 Константа 16,435 4,847 < 0,001 1,37е+7 1027,058 1,84е+11

Возраст -1,077 0,314 < 0,001 0,340 0,184 0,630

Модель 2 < 0,001 0,126 0,054

Кластеризация:

1-2 Константа 1,743 5,245 0,740 5,715 1,96е-4 166464,170

Возраст -0,203 0,323 0,529 0,816 0,434 1,537

Ожирение — контроль 1,698 0,801 0,034 5,465 1,138 26,249

3-2 Константа 8,717 4,348 0,045 6103,409 1,215 3,07е+7

Возраст -0,574 0,271 0,034 0,563 0,331 0,959

Ожирение — контроль 1,233 0,619 0,046 3,431 1,021 11,537

4-2 Константа 11,847 5,252 0,024 139701,958 4,732 4,12е+9

Возраст -0,920 0,331 0,006 0,399 0,208 0,763

Ожирение — контроль 3,000 1,151 0,009 20,086 2,104 191,738

Модель 3 < 0,001 0,173 0,047

Кластеризация: 

1-2 Константа 3,445 5,714 0,547 31,354 4,29е-4 2,29е+6

Возраст -0,308 0,352 0,382 0,735 0,369 1,466

Ожирение — контроль -1,862 1,898 0,327 0,155 0,004 6,419

Z-score ИМТ 1,218 0,615 0,048 3,382 1,013 11,292

3-2 Константа 10,434 4,962 0,035 34006,650 2,032 5,69е+8

Возраст -0,685 0,308 0,026 0,504 0,276 0,923

Ожирение — контроль -2,772 1,611 0,085 0,063 0,003 1,472

Z-score ИМТ 1,392 0,536 0,009 4,021 1,407 11,495

4-2 Константа 13,569 5,732 0,018 781646,639 10,322 5,92е+10

Возраст -1,043 0,362 0,004 0,353 0,174 0,716

Ожирение — контроль -1,782 1,990 0,371 0,168 0,003 8,327

Z-score ИМТ 1,693 0,605 0,005 5,437 1,661 17,792

Примечание. Жирным шрифтом выделены статистически значимые ассоциации.
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Рис. 4.  Графики вероятностей отнесения подростков к определенным кластерам в зависимости от возраста и значений 
z-score ИМТ [предоставлено авторами] / Cluster affi liation probability diagrams based on body mass index z-score value and 
age [provided by the authors]
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достижения значения z-score ИМТ 2,5. Именно z-score ИМТ 
выступает в качестве ведущего фактора формирования гетеро-
генности гормонального профиля обследованных подростков.

Анализ графиков также убеждает, что описанные выше тен-
денции характерны для детей как младших, так и старших воз-
растных групп. Возрастная специфика проявляется в том, что у 
детей более старшего возраста описанные тенденции проявляют-
ся при более высоких значениях z-score ИМТ, а у детей младшего 
возраста, напротив, при более низких. Иными словами, неблаго-
приятное влияние нарастания z-score ИМТ начинает проявлять 
себя раньше у подростков младшей возрастной группы. 

Изучено влияние отнесения подростка к тому или иному кла-
стеру на показатели полового развития по шкале Таннера. С ука-
занной целью осуществлен иерархический ординальный логи-
стический регрессионный анализ, в котором в качестве зависи-
мой переменной выступала стадия полового развития по шкале 
Таннера, а в качестве объясняющих переменных – кластер, 
к которому был отнесен обследуемый, а также возраст, наличие 
или отсутствие диагноза «ожирение» и z-score ИМТ (табл. 6). 

В первой модели объясняющей переменной служило отне-
сение подростка к каждому из неблагоприятных кластеров 
по сравнению с благоприятным вторым. Полученная модель 
была статистически значимой (Х2

3 = 13,8, p = 0,003), хотя смог-
ла объяснить лишь 7,5% дисперсии оценки по шкале Таннера 
(R2 = 0,0754), что соответствует небольшой выраженности 
эффекта. Шансы более низких оценок по шкале Таннера зна-
чимо зависели от отнесения подростка к третьему и четвертому 
кластерам. Вторая модель была дополнена возрастом как допол-
нительной объясняющей переменной. Модель также была ста-
тистически значимой (Х2

4 = 33,7, p < 0,001) и смогла объяснить 
уже 18,4% дисперсии оценок по шкале Таннера (R2 = 0,1838), 
что соответствует средней выраженности эффекта. Отнесение 
подростка к четвертому кластеру сохранило свою значимость 
как предиктора более низкой оценки по шкале полового раз-
вития. Возраст также оказался значимым предиктором, в 2,4 
раза повышая шансы более высоких значений оценки по шкале 
Таннера на каждый год жизни подростка (p < 0,001). 

Третья модель дополнительно учитывала принадлежность 
подростка к той или иной группе: с ожирением или контроль-
ной. Показатели модели оказались схожими с предыдущей: 
она также объясняла 18,4% дисперсии оценки по шкале 
Таннера, что соответствует средней выраженности эффекта 
(R2 = 0,1843) и не улучшает предикции. Возраст и принадлеж-

ность подростка к четвертому кластеру сохранили свою про-
гностическую силу, а принадлежность к группе с ожирением 
по сравнению с контрольной не показывала значимого влияния. 

Четвертая модель включала в себя в качестве дополнитель-
ной объясняющей переменной значение z-score ИМТ. Данная 
модель при своей статистической значимости (Х2

6 = 34,1, 
p < 0,001) объясняла 18,6% дисперсии оценки по шкале Таннера, 
что соответствует средней выраженности эффекта (R2 = 0,1858) 
и существенно не улучшает предикции по сравнению со вто-
рой и третьей моделями. При этом дополнительная объясня-
ющая переменная – z-score ИМТ – не вошла в число значимых 
предикторов оценки стадии полового развития подростка. 
По-видимому, это связано с тем, что показатель z-score ИМТ 
уже сыграл свою роль в распределении подростков по кластерам. 

Таким образом, значимыми предикторами стадии полового 
развития, оцененными по шкале Таннера, являются возраст 
(увеличение шансов более высоких показателей) и отнесение 
к наиболее неблагоприятному четвертому гормональному кла-
стеру (уменьшение шансов более высоких показателей по шкале 
Таннера). 

ОБСУЖДЕНИЕ
Целью данного исследования было изучение основных гор-

мональных показателей гонадной оси у мальчиков-подрост-
ков с ожирением для оценки их возможной гетерогенности. 
В целом у подростков с ожирением и у подростков контрольной 
группы выявлены показатели уровня гормонов, укладываю-
щиеся в принятые референтные значения [38]. Сопоставление 
уровня гормонов в двух группах не выявило статистически зна-
чимых различий, исключая плазменный уровень тестостерона 
(более низкие показатели уровня тестостерона у мальчиков 
с диагностированным ожирением). Снижение уровня тесто-
стерона на фоне ожирения у мальчиков-подростков отмечалось 
и другими исследователями [39-41]. При этом следует отме-
тить, что клинические признаки гипогонадизма отсутствовали 
у обследованных в настоящей работе подростков из обеих групп. 
Указанное обстоятельство, а также отсутствие значимых раз-
личий по концентрации большинства гормонов у мальчиков 
из двух групп позволило изучить гетерогенность профиля гор-
монов гонадной оси у всех подростков совместно.

Данная гетерогенность, предполагавшаяся в качестве рабо-
чей гипотезы, была подтверждена в ходе исследования, что 
было принципиальным результатом. При этом было выявлено 
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наличие четырех основных кластеров наблюдений: подростков 
с благоприятным, условно физиологическим гормональным 
фоном (средняя концентрация КП, гонадотропинов при высо-
ком уровне тестостерона), а также подростков с тремя неблаго-
приятными вариантами соотношения гормонов гонадной оси: 
с повышенным уровнем гонадотропинов при низком уровне 
тестостерона, с усиленной гипоталамической стимуляцией 
(высокий уровень КП) при сниженном уровне гонадотропинов 
и тестостерона, и, наконец, с низкой гипоталамической стиму-
ляцией, низким уровнем гонадотропинов и низким уровнем 
тестостерона. 

Исследование связи вероятности отнесения подростков 
к тому или иному кластеру выявило, что нарастание z-score 
ИМТ сопровождается повышением риска формирования небла-
гоприятных паттернов гормонального фона, причем риск самого 
неблагоприятного из них, проявляющегося в виде угнетения 
гипоталамической стимуляции и выработки гонадотропи-
нов, был связан с максимальными значениями z-score ИМТ. 
Возможность такой последовательности смены гормональных 
паттернов в зависимости от выраженности избытка массы тела 
и степени ожирения согласуется с литературными данными. 
Так, показано, что уровни ЛГ и ФСГ до определенного момен-
та положительно коррелировали со значениями ИМТ [42], 
в то время как у многих подростков с ожирением определяется 
снижение этих гонадотропных гормонов [13]. На фоне снижения 
выработки тестостерона у мальчиков-подростков выявлялось 
как повышение [29, 41, 43], так и снижение [44, 42] уровня КП. 
Тенденция к снижению уровня тестостерона в целом характерна 

для мужского ожирения и проявляется наиболее отчетливо при 
его высоких степенях [45, 46]. 

Полученные в нашем исследовании результаты также сви-
детельствуют о влиянии возраста обследованных на риск 
формирования неблагоприятных гормональных паттернов 
на фоне ожирения. Принципиально важным оказалось то, что 
риск формирования таких неблагоприятных паттернов был 
более высоким у подростков младшего возраста, а критиче-
ские значения ИМТ, влияющие на риск возникновения таких 
паттернов, приходились на более низкие показатели у более 
юных подростков. Влияние более раннего возраста возник-
новения ожирения у детей на повышенный риск нарушений 
естественного течения пубертата отмечалось и ранее [5]. 

Иными словами, с возрастом, по мере прогрессирования 
пубертата, уязвимость подростка к нарушениям гормональ-
ной регуляции, вызванным ожирением, может быть не столь 
сильной, как у детей более младшего возраста.

Результаты исследования свидетельствуют и о том, что 
выявленные закономерности в равной мере распространя-
ются на подростков с диагностированным ожирением и на 
подростков из контрольной группы наблюдений. Именно 
значение z-score ИМТ, а не отнесение обследованного под-
ростка к группе с формально установленным диагнозом 
«ожирение» или контрольной группе являлось наиболее зна-
чимым предиктором риска формирования неблагоприятных 
паттернов гормонов гонадной оси. Из сказанного следует, 
что выявленные в работе риски актуальны и применительно 
к подросткам, имеющим избыток массы тела, но не достиг-

Таблица 6.  Результаты иерархического ординального логистического регрессионного анализа [таблица составлена 
авторами] / Results of hierarchic ordinal regression analysis [table compiled by the authors]

Предиктор Коэффициент 
регрессии

SE p Отношение 
шансов (ОШ)

95% доверительный интервал R² ΔR²

Нижний Верхний

Модель 1 0,003 0,0754 -

1-2 -1,0600 0,7060 0,1340 0,3472 0,0839 1,3760

3-2 -1,2200 0,5790 0,0360 0,2958 0,0894 0,8880

4-2 -2,4500 0,6940 < 0,001 0,0865 0,0208 0,3230

Модель 2 < 0,001 0,1838 0,1084

1-2 -0,7680 0,7550 0,3090 0,4640 0,1033 2,0600

3-2 -0,4670 0,6390 0,4640 0,6270 0,1722 2,1640

4- 2 -1,6330 0,7360 0,0270 0,1950 0,0439 0,8060

Возраст, лет 0,8850 0,2160 < 0,001 2,4230 1,6164 3,7830

Модель 3 < 0,001 0,1843 0,0005

1-2 -0,8340 0,7860 0,2890 0,4340 0,0901 2,0330

3-2 -0,5260 0,6670 0,4300 0,5910 0,1534 2,1520

4-2 -1,7180 0,7880 0,0290 0,1790 0,0362 0,8130

Возраст, лет 0,8940 0,2180 < 0,001 2,4440 1,6243 3,8310

Ожирение — контроль 0,1740 0,5500 0,7520 1,1900 0,4030 3,5390

Модель 4 < 0,001 0,1858 0,0015

1-2 -0,9140 0,8020 0,2550 0,4010 0,0804 1,9330

3-2 -0,6110 0,6880 0,3740 0,5430 0,1351 2,0560

4-2 -1,8540 0,8300 0,0260 0,1570 0,0291 0,7740

Возраст, лет 0,8940 0,2190 < 0,001 2,4450 1,6216 3,8480

Ожирение — контроль -0,2030 0,9120 0,8240 0,8160 0,1343 4,9440

Z-score ИМТ 0,1440 0,2780 0,6040 1,1550 0,6655 2,0140

Примечание. Жирным шрифтом выделены статистически значимые ассоциации.
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шим ее критических пороговых значений, достаточных для 
постановки диагноза «ожирение».

В ходе исследования также показано, что принадлежность 
подростка к неблагоприятному гормональному кластеру 
(главным образом к четвертому, сопровождающемуся сни-
жением центральной гонадной стимуляции) ассоциирована 
с риском более низких показателей полового созревания, 
оцениваемых по шкале Таннера. 

Достоинством настоящего исследования, как мы полагаем, 
является использование современного метода анализа дан-
ных, основанного на машинном обучении в форме кластерного 
анализа. Метод кластеризации, который становится все более 
популярным в клинических исследованиях, дает возможность 
непредвзятой классификации изучаемых объектов, основанной 
на анализе многочисленных признаков с выявлением схожих 
паттернов. 

Однако следует признать и наличие ряда лимитирующих 
факторов, которые следует учитывать при интерпретации 
результатов. Прежде всего, машинное обучение, использованное 
в настоящем исследовании, является формализованной проце-
дурой, основанной на математическом моделировании, которая 
не может и не призвана заменить клинический подход в работе 
с индивидуальным пациентом, а имеет целью выявить лишь 
наиболее значимые закономерности. Кроме того, на результаты 
кластеризации существенное влияние оказывает число обсле-
дованных, и хотя численность выборки в настоящей работе 
была достаточной для обеспечения адекватной статистиче-
ской силы исследования и валидности результатов, включение 
в исследование большего количества подростков потенциально 
могло выявить дополнительные закономерности. Необходимо 
также иметь в виду, что нами были изучены только подростки 
мужского пола и в достаточно узком возрастном диапазоне, 
что не позволяет в полной мере экстраполировать результаты 
и выводы исследования на всех детей с ожирением. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Мальчики-подростки с ожирением представляют собой гете-

рогенную группу с точки зрения профиля гормонов гонадной 
оси. Принадлежность к неблагоприятным кластерам ассо-
циирована с риском задержки темпов полового созревания. 
Полученная группировка по различной выраженности нару-
шений в половом развитии является важной терапевтической 
находкой. Она позволяет за счет оценки широкодоступных 
параметров осуществлять предикцию возможных отклонений 
в половом развитии у мальчиков-подростков с ожирением 
и превенцию, направленную на снижение массы тела, потен-
циально снижая демографические риски для государства. 
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у детей первого года жизни: 
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Резюме
Цель работы. Изучить и проанализировать эпидемиологическую ситуацию с заболеваемостью детей в возрасте до одного 
года жизни гельминто-протозойными инвазиями за период с 2012 по 2021 гг.
Материалы и методы. За анализируемый период на территории Астраханской области зарегистрировано 27 674 случая пара-
зитарных инвазий у детей в возрасте до 17 лет. 
Результаты. По нозологическим формам паразитарные инвазии были представлены двумя видами гельминтов (аскари-
ды и острицы) и двумя возбудителями протозоозов (лямблии и амебы). В основном преобладали гельминтозы – 72,7% 
(112 случаев), в том числе аскаридоз – 1,8% (2 случая) и энтеробиоз – 98,2% (110 случаев). Клинические проявления лямблиоза 
у детей отмечались в виде жидкого стула до 3-4 раз в день – 100% (39 человек), рвоты после приема пищи – 69,2% (27 человек), 
повышения температуры до 37,3 °С – 23,1% (9 человек), боли в эпигастральной области при дотрагивании рукой – 89,7% 
(35 человек) и аллергических высыпаний на коже – 15,4% (6 человек). Амебиаз у детей в возрасте до одного года протекал 
в виде жалоб родителей на жидкий стул – 100% (3 человека), болезненность при дефекации и снижение аппетита – по 66,7% 
(2 человека). Также у таких детей отмечался стул со слизью – 33,3% (1 человек). Аскаридоз у детей протекал в виде жалоб 
на расстройство стула (чередование запоров с поносом), тошноту, боли в околопупочной области – 66,7% (2 человека), 
а также аллергических проявлений на коже в виде крапивницы – 33,3% (1 ребенок). Кроме того, у одного ребенка родители 
отмечали стул со слизью. Энтеробиоз клинически проявлялся жалобами на зуд и расчесы в перианальной области – 100% 
(110 человек), снижение аппетита – 80,9% (89 человек) и рвоту – 15,5% (17 человек).
Заключение. Основными возбудителями гельминто-протозойных инвазий у детей в возрасте до одного года являлись лям-
блиоз, амебиаз, аскаридоз и энтеробиоз. Лидирующее место среди всех паразитарных инвазий у детей данной возрастной 
группы принадлежит энтеробиозу – 71,4%. В географическом отношении заболеваемость паразитарными инвазиями выше 
в Астрахани по сравнению с сельскими районами Астраханской области.
Ключевые слова: аскаридоз, энтеробиоз, лямблиоз, амебиаз, дети, паразитарные инвазии, гельминтоз, протозооз, боль 
в эпигастральной области, тошнота, рвота, жидкий стул
Для цитирования: Аракельян Р. С., Синьков В. А., Стрелова Е. А., Абакумова Д. Г., Айрумянц О. В. Гельминто-протозойные 
инвазии у детей первого года жизни: возрастные аспекты. Анализ работы 2012-2021 гг. Лечащий Врач. 2025; 4 (28): 70-75. 
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П о данным Всемирной органи-
зации здравоохранения (ВОЗ, 
2022 г.) более 4,5 млрд человек 
в мире заражены паразита-

ми, из которых более 70% приходится 
на детское население. Только в нашей 
стране за последние годы число новых 
выявленных случаев инфекционных 
и паразитарных заболеваний увели-
чилось на 5 млн и составило более 
34 млн [1, 2]. Почти треть всего насе-
ления Европы заражена гельминта-
ми. В России ежегодно официально 
регистрируется около 2 млн пациентов 
с гельминто-протозойными инвазиями 
[3]. Наиболее распространены во всем 
мире кишечные паразитозы, причем 
не только среди взрослых, но и среди 

детей [4-7]. Несмотря на то, что для лик-
видации кишечных паразитозов при-
лагаются огромные усилия, желаемые 
результаты пока так и не получены. 
Исследования российских ученых ука-
зывают на прямую зависимость между 
высокой зараженностью энтеробиозом 
в детских садах и переуплотнением дет-
ских учреждений [8]. 

Нередко человек ста лк и вается 
с кишечными паразитозами с первых 
дней и затем в течение всей последую-
щей жизни. Наиболее часто и практи-
чески повсеместно в детском возрасте 
диагностируются так называемые про-
светные паразитозы – нематодозы энте-
робиоз и аскаридоз и протозооноз лям-
блиоз, конечным местом обитания воз-

будителей которых служат различные 
отделы пищеварительного тракта [1, 9]. 
Зараженность данными паразитозами 
достигает максимума у дошкольников, 
что связано с их возрастно-поведенче-
скими особенностями и состоянием 
здоровья [10]. А достаточно высокая 
заболеваемость энтеробиозом детей 
обусловлена отсутствием факторов 
приобретенного иммунитета против 
конкретного возбудителя [11, 12].

Целью данного исследования было 
изучить и проанализировать эпиде-
миологическую ситуацию по забо-
леваемости детей в возраста до одно-
го года жизни гельминто-протозой-
ными инвазиями за период с 2012 
по 2021 гг.

Helminthiasis-protozoal infestations of children under 1 year of age: 
age-related aspects. Analysis of the work of 2012-2021
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Abstract 
Objective. To study and analyze the epidemiological situation of the incidence of helminth-protozoal infestations in children under the 
age of 1 year of life for the period from 2012 to 2021.
Materials and methods. During the analyzed period, 27674 cases of parasitic infestations in children under the age of 17 were registered 
in the Astrakhan region. 
Results. According to nosological forms, parasitic invasions were represented by two representatives of helminthiasis (ascariids and 
pinworms) and two representatives of protozoa (giardia and amoeba). Helminthiasis mainly prevailed – 72.7% (112 cases), including 
ascariasis – 1.8% (2 cases) and 98.2% (110 cases) – enterobiosis. Clinical manifestations of giardiasis in children were noted in the form 
of loose stools up to 3-4 times a day – 100% (39 people), vomiting after meals – 69.2% (27 people), fever up to 37.3 °C – 23.1% (9 people), 
pain in the epigastric region (when touching with a hand) – 89.7% (35 people), and allergic skin rashes – 15.4% (6 people). Amoebiasis 
in children under the age of 1 year proceeded in the form of complaints of loose stools (according to parents) – 100% (3 people), soreness 
during defecation and decreased appetite – 66.7% (2 people). Also, such children had stool with mucus – 33.3% (1 person). Ascariasis in 
children occurred in the form of complaints of stool disorder (alternation of constipation with diarrhea), nausea, pain in the umbilical 
region – 66.7% (2 people), as well as allergic skin manifestations in the form of urticaria – 33.3% (1 child). In addition, one child's par-
ents noted a stool with mucus. Enterobiosis was clinically manifested in the form of complaints of itching and scratching in the perianal 
region – 100% (110 people), decreased appetite – 80.9% (89 people) and vomiting – 15.5% (17 people).
Conclusion. The main causative agents of helminth-protozoal invasions in children under the age of 1 year were giardiasis, amoebiasis, 
ascariasis and enterobiosis. The so-called "leading" place among all parasitic infestations of children of this age group belongs to entero-
biosis – 71.4%. Geographically, the incidence of parasitic infestations is higher in Astrakhan than in rural areas of the Astrakhan region.
Keywords: ascariasis, enterobiosis, giardiasis, amoebiasis, children, parasitic infestations, helminthiasis, protozoosis, epigastric pain, 
nausea, vomiting, loose stools
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СТРАНИЧКА ПЕДИАТРА

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
Исследовательская работа прово-

дилась на базе кафедры инфекци-
онных болезней и эпидемиологии 
Астраханского ГМУ и на базе эпиде-
миологического отдела Центра гиги-
ены и эпидемиологии в Астраханской 
области (АО). За анализируемый пери-
од на территории АО зарегистрировано 
27 674 случая паразитарных инвазий 
у детей в возрасте до 17 лет. Гельминто-
протозойные инвазии регистрирова-
лись у детей всех возрастных групп, 
в том числе на первом году жизни – 
на долю младенцев пришлось 0,56% 
(154 случая). Всем обследованным детям 
диагноз был выставлен на основании 
копроовоскопического исследования 
согласно методическим указаниям 

МУК 4.2.3145-13 «Лабораторная диа-
гностика гельминтозов и протозоозов».

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 
За анализируемый период на терри-

тории АО зарегистрировано 154 слу-
чая гельминто-протозойных инвазий 
у детей в возрастной группе от 5 мес 
до одного года (рис.).

Согласно вышеприведенному гра-
фику ежегодно в среднем регистри-
ровалось по 6,8 случая заболеваний. 
Исключение составил 2017 г., когда 
у детей было зарегистрировано макси-
мальное число случаев паразитозов – 
59,7% (92 случая). 

По нозологическим формам парази-
тарные инвазии детей данной возраст-
ной группы были представлены двумя 

Таблица 1.  Число зарегистрированных по нозологическим формам гельминто-
протозойных инвазий у детей в возрасте до одного года 
за 2012-2021 гг. [таблица составлена авторами] / The number 
of protozoal helminth infestations registered by nosological forms in children 
under 1 year of age in 2012-2021 [table compiled by the authors]

Годы Возбудители гельминто-протозойных инвазий

Лямблии Амебы Аскариды Острицы Всего

2012 3 – – 3 6

2013 5 – 1 4 10

2014 2 1 – 2 5

2015 4 – – 4 8

2016 2 – – 3 5

2017 3 – – 89 92

2018 2 – – 2 4

2019 8 2 1 2 13

2020 3 – – 1 4

2021 5 – – 1 6

Всего 39 3 2 110 154

Рис.  Число зарегистрированных случаев паразитарных инвазий у детей 
в возрасте до одного года за 2012-2021 гг. [предоставлено авторами] / 
The number of reported cases of parasitic infestations in children under the age 
of 1 year in 2012-2021 [provided by the authors]
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возбудителями гельминтозов (аскариды 
и острицы) и двумя – протозоозов (лям-
блии и амебы). В основном преоблада-
ли гельминтозы – 72,7% (112 случаев), 
в том числе аскаридоз – 1,8% (2 случая) 
и 98,2% (110 случаев) – энтеробиоз. 

Протозоозы в стру ктуре общей 
заболеваемости детей до одного года 
составили 27,3% (42 случая), в том 
числе лямблиоз – 92,9% (39 случаев), 
амебиаз – 7,1% (3 случая), табл. 1.

Из табл. 1 видно, что в основном 
у детей регистрировались лямблии 
и острицы, а в редких и единичных 
случаях – амеба дизентерийная (2014 
и 2019 гг.) и аскарида человеческая (2013 
и 2019 гг.). Так, в 2013 г. у детей было 
зарегистрировано 10 случаев парази-
тарных инвазий, в том числе лямблии – 
5, аскарида – 1 и острицы – 4. В 2014 г. 
зарегистрировано 5 случаев инвазий: 
лямблии – 2, амебы – 1, острицы – 2. 
И в 2019 г. (единственный период, когда 
у детей были зарегистрированы все 
изучаемые паразитозы): лямблии – 8, 
амебы – 2, аскариды – 1 и острицы – 89.

При изучении паразитарной заболе-
ваемости по месту жительства инва-
зированных детей выяснилось, что 
в большинстве случаев они прожи-
вали в городской черте – 70,1% (108 
человек), в том числе гельминтозы 
были выявлены у 87,0% (94 человека) – 
острицы. Протозоозы составили 13,0% 
(14 человек), в том числе лямблии – 
78,6% (11 человек), амебы – 24,1% 
(3 человека), табл. 2.

По данным таблицы максимальное 
число случаев паразитозов было заре-
гистрировано в 2017 г. и составило 80,6% 
(87 человек) – все заболевшие дети были 
инвазированы острицами. В 2021 г. 
был зарегистрирован всего 1 слу-
чай паразитарной инвазии у ребенка 
10 месяцев – лямблиоз, а в 2020 г. слу-
чаи паразитарных инвазий у детей дан-
ной возрастной группы не регистриро-
вались.

Астрахань представлена четырьмя 
городскими густонаселенными рай-
онами, в которых проживает более 
600 тыс. человек. В своих наблюдениях 
мы рассматривали зараженность детей 
согласно этим районам (табл. 3).

М а кси м а л ьно е ч ис ло с л у ч а ев 
паразитозов было зарегистрировано 
в Ленинском районе, составив 38,9% 
(42 случая), в том числе гельминтозы – 
78,6% (33 случая) – энтеробиоз, а про-



LECHASCHI VRACH, VOL. 28, № 4, 2025, https://journal.lvrach.ru/ 73

PEDIATRICIAN’S PAGE

Таблица 2.  Число зарегистрированных по нозологическим формам гельминто-
протозойных инвазий у детей в возрасте до одного года, 
проживавших в Астрахани [таблица составлена авторами] / 
The number of helminths-protozoal infestations registered by nosological 
forms in children under the age of 1 who lived in Astrakhan [table compiled 
by the authors]

Годы Возбудители гельминто-протозойных инвазий

Лямблии Амебы Аскариды Острицы Всего

2012 2 – – – 2

2013 3 – – 2 5

2014 2 1 – – 3

2015 – – – 2 2

2016 1 – – 2 3

2017 – – – 87 87

2018 1 – – 1 2

2019 1 2 – – 3

2020 – – – – –

2021 1 – – – 1

Всего 11 3 – 94 108

Таблица 3.  Зараженность детей гельминто-протозойными инвазиями 
по районам Астрахани [таблица составлена авторами] / Infection 
of children with helminths-protozoal infestations in the districts of Astrakhan 
[table compiled by the authors]

Районы Возбудители гельминто-протозойных инвазий

Гельминтозы Протозоозы Всего

Всего Аскаридоз Энтеробиоз Всего Лямблиоз Амебиаз

Ленинский 33 – 33 9 7 2 42

Советский 13 – 13 4 3 1 17

Кировский 27 – 27 1 1 – 28

Трусовский 19 – 19 2 2 – 21

Всего 92 – 92 16 13 3 108

Таблица 4.  Клинические проявления паразитарных инвазий у детей [таблица 
составлена авторами] / Clinical manifestations in children with parasitic 
infestations [table compiled by the authors]

Клинические проявления Возбудители гельминто-протозойных инвазий

Лямблии Амебы Аскариды Острицы Всего 

Жидкий стул 39 3 – – 42

Расстройство стула – – 2 – 2

Тошнота – – 2 – 2

Рвота 27 – – 17 44

Повышение температуры 9 – – – 9

Боль в эпигастральной области 35 – – – 35

Боль около пупка – – 2 – 2

Аллергические высыпания 
на коже

6 – 1 – 7

Болезненность при дефекации – 2 – – 2

Снижение аппетита – 2 – 89 91

Стул со слизью – 1 1 – 2

Зуд в перианальной области – – – 110 110

Расчесы в перианальной 
области

– – – 110 110

Неустойчивый стул – – – 47 47

тозоозы – 21,4% (9 случаев): лямблиоз – 
7 и амебиаз – 2.

Почти в два раза меньше поражен-
ных отмечалось в Кировском районе 
Астрахани – 26,0% (28 случаев), из 
которых гельминтозы составили 96,4% 
(27 случаев) и были представлены 
энтеробиозом, а протозоозы в одном 
случае – лямблиозом.

Зараженность паразитарными инва-
зиями в Трусовском районе составила 
19,4% (21 случай), в том числе гельмин-
тозы – 90,5% (19 случаев) – энтеробиоз, 
протозоозы – 9,5% (2 случая) – лямб-
лиоз.

Самое минимальное число случа-
ев паразитарных инвазий отмечалось 
в Советском районе – 15,7% (17 случа-
ев): гельминтозы (энтеробиоз) – 78,6% 
(33 случая), протозоозы – 21,4% (9), 
из которых лямблиоз – 7 и амебиаз – 
2 случая.

Пораженность в сельских райо-
нах Астраханской области составила 
29,9% (46 человек), из которых гельмин-
тозы – 43,5% (20 человек): аскаридоз – 
2 человека и энтеробиоз – 18 человек; 
протозоозы – 56,5% (26 человек) – лям-
блиоз.

Сл у чаи паразитарны х инвазий 
регистрировались практически во 
всех районах Астраханской области, 
кроме Енотаевского, Лиманского 
и Приволжского. А сами паразитозы 
были представлены тремя нозологи-
ческими формами: аскаридозом, энте-
робиозом и лямблиозом. Клинически 
гельминто-протозойные инвазии про-
являлись различными симптомами 
и жалобами (со слов родителей), табл. 4.

Клинические проявления лямбли-
оза у детей отмечались в виде жидкого 
стула до 3-4 раз в день – 100% (39 чело-
век), рвоты после приема пищи – 69,2% 
(27 человек), повышения температу-
ры до 37,3 °С – 23,1% (9 человек), боли 
в эпигастральной области (при дотра-
гивании рукой) – 89,7% (35 человек) 
и аллергических высыпаний на коже – 
15,4% (6 человек).

Амебиаз у детей в возрасте до одного 
года протекал в виде жалоб на жидкий 
стул (со слов родителей) – 100% (3 чело-
века), болезненности при дефекации 
и сни жени я аппетита – по 66,7% 
(2 человека). Также у таких детей отме-
чался стул со слизью – 33,3% (1 человек).

Аскаридоз у детей протекал в виде 
жалоб на расстройство стула (чередова-
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ние запоров с поносом), тошноту, боли 
в околопупочной области – 66,7% 
(2 человека), а также аллергических 
проявлений на коже в виде крапив-
ницы – 33,3% (1 ребенок). Кроме того, 
у одного ребенка родители отмечали 
стул со слизью.

Энтеробиоз клинически проявлял-
ся жалобами на зуд и расчесы в пери-
анальной области – 100% (110 человек), 
снижение аппетита – 80,9% (89 человек) 
и рвоту – 15,5% (17 человек).

После появления описанных выше 
жалоб и симптомов родители обра-
щались за медицинской помощью 
к участковым педиатрам, после чего 
всем детям с подозрением на парази-
тарную инвазию было проведено лабо-
раторное исследование биоматериала 
(кал) на яйца гельминтов и цисты пато-
генных кишечных простейших – 28,6% 
(44 человека) и соскоб с перианаль-
ной области (метод липкой ленты) – 
110 человек. Во всех случаях предвари-
тельный диагноз был подтвержден.

ОБСУЖДЕНИЕ
Проблемой заболеваемости детей 

гельминто-протозойными инва-
зиями занимался ряд отечествен-
ных авторов. Так, В. Е. Одинцева и 
В. А. Александрова, изучавшие заболе-
ваемость детей паразитарными инва-
зиями в Санкт-Петербурге, пришли 
к выводу, что для детей с паразитар-
ной инвазией наиболее характерными 
клиническими проявлениями явля-
ются жалобы на тошноту и боли в око-
лопупочной области, что отмечалось 
и в наших наблюдениях (аскаридоз) [2]. 

Другой автор (Л. А. Линовицкая 
с коллегами) в период с 2016 по 2017 гг. 
собрала и проанализировала данные 
эпидемиологической обстановки по 
наличию возбудителей инвазий пара-
зитарной этиологии среди взрослых 
и детей на территориях Московской 
и Рязанской областей. В результате про-
веденного исследования оказалось, что 
наиболее распространенным парази-
тозом среди детей и взрослых являет-
ся аскаридоз – 2950 случаев (в наших 
наблюдениях самым распространен-
ным был энтеробиоз) [13]. 

Е. А. Кочергина и соавт. также ука-
зывают, что наиболее часто паразитар-
ные инвазии в Перми регистрируются 
у детей до 7 лет, т. к. в этот период жизни 
дети впервые поступают в организован-

ные коллективы, знакомятся с миром 
посредством принципа «попробовать 
на вкус» и имеют низкие санитарные 
навыки [12].

 ВЫВОДЫ
1. Основными возбудителями гель-

минто-протозойных инвазий у детей 
в возрасте до одного года являлись 
лямблиоз, амебиаз, аскаридоз и энте-
робиоз.

2. Лидирующее место среди всех 
паразитарных инвазий у детей данной 
возрастной группы принадлежит энте-
робиозу – 71,4%.

3. В географическом отношении 
заболеваемость паразитарными инва-
зиями выше в Астрахани по сравнению 
с сельскими районами Астраханской 
области. 

Соблюдение этических стандартов. Прове-
денное исследование не требует представ-
ления заключения комитета по биомеди-
цинской этике или иных документов, так как 
вся работа проводилась с документами, 
а не с самими пациентами. 
Compliance with ethical standards. The 
study does not require the submission of 
a biomedical ethics committee opinion or 
other documents, as all work was done 
with documents and not with the patients 
themselves.
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Резюме
Введение. Медикаментозное сопровождение хирургии катаракты является ее неотъемлемой частью. Стандартная схема 
локальной терапии включает в себя антибиотик, глюкокортикостероид и нестероидный противовоспалительный препарат. 
Каждый из множества нестероидных противовоспалительных препаратов обладает уникальными фармакологическими 
особенностями, что обусловливает актуальность информации о выборе препарата из этой группы в медикаментозном 
сопровождении хирургии катаракты. 
Цель работы. Целью данного исследования было сформировать актуальное представление о нестероидных противовоспа-
лительных препаратах в медикаментозном сопровождении периоперационного периода хирургии катаракты. Исследование 
проведено в формате повествовательного обзора. Разнообразие топических нестероидных противовоспалительных препаратов, 
используемых в офтальмологии, представлено диклофенаком, кеторолаком, бромфенаком, индометацином и непафена-
ком. Отличия в химической структуре препаратов обусловливают особенности их фармакодинамики и фармакокинетики. 
В литературе накопилась большая доказательная база в виде результатов рандомизированных исследований с контрольной 
группой и экспериментальных работ, свидетельствующих о положительных противовоспалительных свойствах нестероид-
ных противовоспалительных препаратов, применяемых в периоперационном периоде хирургии катаракты. 
Заключение. Представленные исследования демонстрируют, что непафенак проявляет выразительные фармакодинамиче-
ские свойства по проникновению в переднюю камеру глаза, а также оказывает противовоспалительный эффект в заднем 
сегменте глаза на фоне местного применения, что обусловливает широкий терапевтический потенциал Апфекто. Апфекто – 
доступный генерический непафенак, произведенный по международным стандартам качества.
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Abstract 
Background. Medication support of cataract surgery is an integral part of it. The standard regimen of local therapy includes an antibiotic, a glu-
cocorticosteroid, and a nonsteroidal anti-inflammatory drug. Each of the many nonsteroidal anti-inflammatory drugs has unique pharmaco-
logical properties, which determines the relevance of information on the choice of a drug from this group in the drug support of cataract surgery. 
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C овременные технологии хирур-
гии катаракты позволяют про-
водить малотравматичные 
операции с коротким сроком 

реабилитации и минимальным коли-
чеством жалоб у пациентов [1]. Однако 
метод ультразвуковой факоэмульсифи-
кации (ФЭК) с имплантацией интрао-
кулярной линзы, являющийся золотым 
стандартом лечения катаракты, не спо-
собен полностью исключить возникно-
вение послеоперационных воспалитель-
ных реакций, являющихся следствием 
хирургической травмы, а также обладает 
собственными эффектами, индуцирую-
щими воспаление. Эти особенности обу-
словливают возникновение негативных 
субъективных ощущений у пациентов 
в послеоперационном периоде. Для 
борьбы с этими эффектами на протяже-
нии всего периоперационного периода 
применяется медикаментозное сопро-
вождение хирургии катаракты.

Стандартная схема локальной тера-
пии пациентов, оперируемых по поводу 
катаракты, включает в себя антибиотик, 
глюкокортикостероид (ГКС) и несте-
роидный противовоспалительный пре-
парат (НПВП). При этом инстилляции 
НПВП рекомендованы как на этапе 
предоперационной подготовки к ФЭК, 
так и в послеоперационном периоде. 

Каждый из множества НПВП обла-
дает уникальными фармакологически-
ми особенностями, что обусловливает 
актуальность информации о выборе 
препарата из этой группы в медика-
ментозном сопровождении хирургии 
катаракты.

Целью данного исследования было 
сформировать актуальное представле-

ние о НПВП в медикаментозном сопро-
вождении периоперационного периода 
хирургии катаракты.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

Исследование проведено в формате 
повествовательного обзора. Публи-
кации были отобраны через поиско-
вые научные системы (Google Scholar, 
PubMed, eLIBRARY) на английском 
и русском языках с использованием 
основных ключевых слов «нестероид-
ные противовоспалительные средства» 
(nonsteroidal anti-inflammatory drugs), 
«НПВП» (NSAID) и «хирургия ката-
ракты» (cataract surgery), помимо вспо-
могательных ключевых слов.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
История использования НПВП в оф-

тальмологии насчитывает более 35 лет: 
в 1987 г. Управление по надзору за каче-
ством пищевых продуктов и лекар-
ственных средств США (Food and Drugs 
Administration of the United States, FDA) 
одобрило флурбипрофен для лечения 
воспалительных заболеваний глаз [4]. 
Первые НПВП достаточно часто вызыва-
ли кератопатию, а их побочные эффекты 
усугублялись использованием консер-
вантов и дженериков. Однако с тех пор 
НПВП стали гораздо более эффектив-
ными и безопасными, чем их предше-
ственники. Растущий объем научных 
данных свидетельствует о том, что НПВП 
являются эффективным медикаментоз-
ным средством уменьшения послеопе-
рационного воспаления, профилактики 
миоза и поддержания мидриаза, а также 
профилактики и лечения кистозного 

макулярного отека (КМО), связанного 
с хирургией катаракты. 

Несмотря на химическую гетероген-
ность фармакодинамика всех НПВП 
опосредована снижением синтеза про-
стагландинов (ПГ) путем ингибирования 
фермента циклооксигеназы (ЦОГ-1 или 
ЦОГ-2), что препятствует превращению 
арахидоновой кислоты в ПГ. ПГ играют 
одну из ключевых ролей в воспалении 
глаза – их действие может приводить 
к накоплению лейкоцитов, а эффект 
на кровеносные сосуды может обусловли-
вать экссудативные реакции на глазной 
поверхности и во влаге передней камеры, 
эритему и гиперемию [5]. ПГ участвуют 
в плохо изученном патогенезе КМО. 
В ряде исследований также предполага-
лось, что ПГ Е2 может приводить к повы-
шению внутриглазного давления (ВГД) 
[6]. Немаловажно их влияние на гладкую 
мускулатуру радужной оболочки, прояв-
ляющееся в виде ее сокращения (миоза).

НПВП могут применяться как сис-
темно, так и топически – в виде глаз-
ных капель – и даже путем введения 
в переднюю камеру глаза (кеторолак, 
0,3%), однако средств, доступных для 
такого способа введения, на настоящий 
момент в РФ нет. С учетом практически 
полного отсутствия многочисленных 
системных побочных эффектов НПВП на 
фоне локального применения этой груп-
пы препаратов наиболее целесообразным 
в офтальмологии является использование 
именно глазных капель с НПВП.

В литературе накопилась значитель-
ная доказательная база в виде резуль-
татов рандомизированных проспек-
тивных исследований с контрольной 
группой, свидетельствующих о поло-

Objective. The purpose of this study is to form an up-to-date understanding of nonsteroidal anti-inflammatory drugs in the drug sup-
port of the perioperative period of cataract surgery. The study was conducted in the format of a narrative review. The variety of topical 
nonsteroidal anti-inflammatory drugs used in ophthalmology is represented by diclofenac, ketorolac, bromfenac, indomethacin, and 
nepafenac. Differences in the chemical structure of the drugs determine the features of their pharmacodynamics and pharmacokinetics. 
A significant amount of evidence has accumulated in the literature in the form of results of randomized studies with a control group and 
experimental works indicating positive anti-inflammatory properties of nonsteroidal anti-inflammatory drugs used in the perioperative 
period of cataract surgery. 
Conclusion. The presented studies demonstrate that nepafenac exhibits significant pharmacodynamic properties for penetration into the 
anterior chamber of the eye, and also has an anti-inflammatory effect in the posterior segment of the eye against the background of local 
application, which determines the unique therapeutic potential of Apfecto. Apfecto is a cost-effective generic nepafenac produced with 
international quality standards.
Keywords: cataract, surgical treatment, nonsteroidal anti-inflammatory drugs 
For citation: Levashov I. A., Gorodetskiy D. B. Nonsteroidal anti-inflammatory drugs in perioperative period of cataract surgery. Lechaschi 
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жительных противовоспалительных 
свойствах НПВП, применяемых после 
хирургии катаракты. Это проявляется 
в виде стабилизации гематоофтальми-
ческого барьера, что объективно зафик-
сировано с помощью биомикроскопии 
и флюорофотометрии влаги передней 
камеры глаза [7]. В ряде работ даже был 
продемонстрирован эффект применения 
НПВП на зрительную реабилитацию в 
виде измеряемой остроты зрения после 
хирургии катаракты или вмешательств 
на сетчатке [7].

Хорошо изучены эффекты НПВП 
на поддержание медикаментозного 
мидриаза, необходимого для проведе-
ния безопасной и контролируемой ФЭК 
[6, 8]. Фармакологическая стратегия 
особенно важна при фемтосекундном 
лазерном сопровождении ФЭК и может 
снизить выраженность лазер-индуциро-
ванного миоза [9].

Вероятно, одним из наиболее важных 
эффектов НПВП в медикаментозном 
сопровождении периоперационного 
периода хирургии катаракты является 
профилактика и лечение КМО [5, 10, 11]. 
Данное осложнение относится к позд-
ним послеоперационным и встречается 
в 0,1-3,5% случаев, в том числе при хирур-
гии осложненной катаракты. При этом 
немаловажную роль в патогенезе КМО 
играют именно ПГ. Целый ряд рандоми-
зированных исследований с контрольной 
группой показал эффективность НПВП 
в профилактике КМО [10]. В одной 
из наиболее показательных работ было 
продемонстрировано, что даже рутин-
ная ФЭК без особенностей и осложне-
ний может приводить к субклиническим 
изменениям в макулярной зоне по типу 
КМО в том случае, если в качестве компо-
нента медикаментозного сопровождения 
не использовался НПВП – статистически 
значимое увеличение толщины макуляр-
ной зоны по данным оптической коге-
рентной томографии на 17,1 мкм через 
1 мес после операции наблюдалось 
в контрольной группе (без НПВП), 
в то время как на фоне применения 
непафенака (0,1%) или кеторолака (0,5%) 
таких изменений не отмечалось [12].

Местное назначение НПВП и ГКС 
после хирургического лечения катаракты 
обеспечивает эффективное купирование 
неинфекционного воспалительного про-
цесса. Считается, что ГКС и НПВП в рав-
ной степени эффективны в отношении 
воспаления [1]. Однако с точки зрения 

частоты возникновения нежелательных 
эффектов НПВП в отличие от ГКС имеют 
ряд преимуществ. В частности, они 
не влияют на уровень ВГД и предпо-
чтительны у больных с высоким риском 
подъема ВГД, эффективны при воспа-
лении, вызванном Herpes simplex, а также 
предпочтительнее в применении у паци-
ентов, для которых характерно замедле-
ние репаративных процессов [1].

НПВП могут потенцировать эффект 
гипотензивных средств, применяемых 
при лечении глаукомы, – аналогов ПГ 
или бета-блокаторов, в чем также состо-
ит их безусловное преимущество перед 
стероидными противовоспалитель-
ными средствами, одним из основных 
побочных эффектов которых является 
офтальмогипертензия [6, 13].

Разнообразие топических НПВП, 
используемых в офтальмологии, пред-
ставлено следующими действующими 
веществами: диклофенак (0,1%), кето-
ролак (0,4-0,5%), бромфенак (0,09%), 
индометацин (0,1%) и непафенак (0,1%). 
Эти вещества, принадлежащие к разным 
химическим группам, имеют сходную 
фармакодинамику, заключающуюся 
в ингибировании ЦОГ, в том числе 
ЦОГ-2, задействованной в патогенезе 
воспаления. Однако отличия в хими-
ческой структуре препаратов обусловли-
вают особенности их фармакокинетики.

Диклофенак в своей стандартной 
форме фенилуксусной кислоты облада-
ет сравнительно низкой растворимостью 
в воде, поэтому обычно используется 
в форме натриевой соли для повышения 
растворимости. При физиологическом 
pH глаза диклофенак имеет ограничен-
ную способность к проникновению через 
роговицу, поэтому для улучшения его 
доставки к месту воздействия препарат 
необходимо буферизовать до более низко-
го pH (6,0). Однако снижение pH раствора 
может привести к выпадению осадка, что 
требует использования стабилизаторов.

Кеторолак доступен в форме тромета-
миновой соли, которая обладает лучшей 
растворимостью в воде по сравнению 
с исходной молекулой. Однако данное 
соединение кеторолака вызывает силь-
ное раздражение поверхности глаза, 
поэтому рекомендуется использование 
более низких концентраций (0,4%) для 
уменьшения данного побочного эффек-
та. Снижение pH раствора улучшает 
проникновение через роговицу, поэтому 
препарат готовится в фосфатном буфере, 

который снижает pH до 4,5. Поскольку 
кеторолак является крайне нестабиль-
ной молекулой, которая демонстри-
рует улучшенную стабильность при 
более высоком pH (6,5-8,5), существу-
ет достаточно тонкий баланс между 
эффективностью и проникновением 
препарата. Использование бензалкония 
хлорида или аналогичных консервантов 
(за исключением тимеросала) также 
повышает проникновение через рогови-
цу, но может сопровождаться усилением 
раздражения поверхности глаза.

Молекула бромфенака была модифи-
цирована для повышения ее липофиль-
ности с целью улучшения проникнове-
ния через роговицу, увеличения продол-
жительности действия и усиления инги-
бирования ЦОГ-2. Было установлено, что 
бромфенак обладает хорошей офтальмо-
логической проникающей способностью 
при незначительных системных реакци-
ях после местного применения.

Непафенак, в свою очередь, является 
пролекарством, которое быстрее любых 
аналогов поступает во влагу передней 
камеры глаза. В сравнении с диклофе-
наком скорость проникновения непафе-
нака через роговицу в 6 раз выше in vitro. 
Исследователи сделали вывод, что харак-
теристики проницаемости роговицы 
у непафенака превосходят характери-
стики кеторолака трометамина, дикло-
фенака натрия и бромфенака натрия [14].
После проникновения в водянистую 
влагу молекула дезаминируется внутри-
глазными гидролазами до амфенака, 
мощного ингибитора ЦОГ-1 и ЦОГ-2. 
Cmax непафенака в среднем в водянистой 
влаге достигается через 1 час. При этом 
системные эффекты препарата выраже-
ны незначительно: при трехкратном еже-
дневном закапывании в оба глаза в плазме 
крови выявлены низкие измеряемые кон-
центрации непафенака и амфенака через 
2 и 3 часа соответственно. Cmax непафе-
нака в плазме крови после местного при-
менения составляет 0,310 ± 0,104 нг [5].

Исследование D. A. Gamache (2000) 
предполагало оценку противовоспа-
лительного эффекта непафенака (0,1%) 
по сравнению с диклофенаком (0,1%). 
В эксперименте автор показал значитель-
ное снижение продукции ПГ (до 95%) при 
инстилляции непафенака (0,1%) [15].

Эксперимент M. A. Kapin с соавт., 
завершенный в 2003 г., также про-
демонстрировал более выраженный 
эффект непафенака (0,1%) по сравнению 
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с диклофенаком (0,1%), дексаметазо-
ном (0,1%) и кеторолаком (0,5%) [16]. 
Местное применение непафенака (0,5%) 
при митоген-индуцированном повреж-
дении сетчатки у кроликов приводило 
к уменьшению отека сетчатки (на 65%) 
и ингибированию разрушения гемато-
ретинального барьера (62%). В последу-
ющем исследовании непафенак (0,5%) 
в значительной мере (46%) ингибиро-
вал разрушение гематоретинального 
барьера, что сопровождалось почти пол-
ным подавлением синтеза ПГ Е2 (96%). 
Ни диклофенак, ни кеторолак не пода-
вляли накопление данных маркеров 
воспаления в стекловидном теле при 
параллельном тестировании.

S. S. Lane с соавт. в 2007 г. провел 
оценку противовоспалительной эффек-
тивности непафенака (0,5%) среди 
пациентов после хирургии катаракты 
при осмотре на 1-й, 3-й, 7-й и 14-й дни 
после операции. Практически все (90% 
случаев) имели клиническое выздо-
ровление уже на 14-е сутки в отличие 
от групп плацебо (около 30%) [17].

В февра ле 2025 г. на фармацев-
тическом рынке РФ стал доступен 
Апфекто – генерический препарат, про-
изведенный в соответствии с между-
народными стандартами качества, что 
расширит возможности более широко-
го применения непафенака в практике 
офтальмологов.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В литературе накопилась значитель-

ная доказательная база в виде резуль-
татов рандомизированных проспек-
тивных исследований с контрольной 
группой и экспериментальных работ, 
свидетельствующих о положительных 
противовоспалительных свойствах 
нестероидных противовоспалительных 
средств, применяемых в периопераци-
онном периоде хирургии катаракты. 
Представленные исследования демон-
стрируют, что непафенак проявляет 
выразительные фармакодинамические 
свойства по проникновению в переднюю 
камеру глаза, а также оказывает проти-
вовоспалительный эффект в заднем 
сегменте глаза на фоне местного приме-
нения, что обусловливает его широкий 
терапевтический потенциал. 
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Резюме
Введение. Последнее столетие характеризуется увеличением численности пожилого населения во всем мире. Также 
и по данным Всемирной организации здравоохранения за последнее столетие численность пожилого населения сильно вырос-
ла, а к 2030 г. люди в возрасте 60 лет и старше будут составлять одну шестую жителей планеты. Старение как биологический 
процесс приводит к постепенному снижению физических возможностей организма человека и повышению вероятности 
развития различных заболеваний. Для пожилых характерно появление ряда сложных клинических состояний, называе-
мых гериатрическими комплексами. К ним, наряду с развитием хронических болезней, относят и иммуностарение, в силу 
которого пожилые люди подвержены высокому риску развития инфекционных заболеваний, часто с отягощенным течением 
и неблагоприятным прогнозом. Хроническая стимуляция иммунной системы, связанная с персистенцией некоторых вирусов 
(герпесвирусы) в организме, возрастные изменения микробиоты кишечника, клеточное старение как ответ на поврежде-
ние и стресс, а также накопление «стареющих» клеток во многих тканях, особенно в жировой, приводят к формированию 
иммуностарения, характеризующегося несбалансированным увеличением концентрации в крови провоспалительных цито-
кинов и снижением уровня противовоспалительных медиаторов. Иммуностарение влечет за собой возрастные изменения 
иммунитета: снижение количества Т-лимфоцитов, изменение функциональной активности В-лимфоцитов, нарушение 
продукции специфических защитных антител, замедление синтеза белков комплемента и снижение макрофагальной актив-
ности. Старение иммунной системы обусловливает высокую восприимчивость и тяжелое течение острых респираторных 
инфекций у людей старшей возрастной группы.
Заключение. Особенности иммунной системы пожилых пациентов диктуют терапевтические стратегии, основанные 
на модуляции иммунного ответа организма. С учетом дефицита интерфероновой системы у лиц старше 60 лет в комплекс-
ной терапии острых респираторных вирусных инфекций оправдано назначение препаратов интерферона α-2b, в том числе 
в высоких дозах.
Ключевые слова: иммуностарение, острые респираторные инфекции, интерфероны
Для цитирования: Маннанова И. В., Понежева Л. О., Турапова А. Н., Понежева Ж. Б. Особенности противовирусного имму-
нитета пожилых пациентов. Лечащий Врач. 2025; 4 (28): 80-85. https://doi.org/10.51793/OS.2025.28.4.012
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П о данным Всемирной организации здравоохране-
ния за последнее столетие численность пожилого 
населения сильно выросла, а к 2030 г. люди в воз-
расте 60 лет и старше будут составлять одну шестую 

жителей планеты [1].
Старение как биологический процесс приводит к посте-

пенному снижению физических возможностей организма 
человека и повышению вероятности развития различных 
заболеваний. Для лиц пожилого возраста характерно появ-
ление ряда сложных клинических состояний, называемых 
гериатрическими комплексами. К ним, наряду с развитием 
хронических болезней, относят и иммуностарение, в силу 
которого пожилые люди подвержены высокому риску раз-
вития инфекционных заболеваний, часто с отягощенным 
течением и неблагоприятным прогнозом.

Иммуностарение – комплекс структурных и функциональ-
ных изменений адаптивного и врожденного звеньев иммунной 
системы, которые приводят к состоянию иммунодефицита. 
Одним из характерных проявлений иммуностарения является 
так называемое воспалительное старение (inflammaging) – воз-
растное повышение воспалительных медиаторов и развитие 
воспалительного фенотипа [2]. Воспалительный фенотип 
предполагает несбалансированное увеличение концентрации 
в крови провоспалительных цитокинов (интерлейкинов-1, 6, 
фактора некроза опухоли альфа, белков острой фазы воспа-
ления, простагландинов, факторов коагуляции) и снижение 
уровня противовоспалительных медиаторов (интерлейкина-10, 
трансформирующего фактора роста β и др.) [3, 4]. Такое состо-
яние формируется за счет хронической стимуляции иммун-
ной системы, связанной с персистенцией некоторых вирусов 
(герпесвирусы) в организме [5], возрастными изменениями 
микробиоты кишечника [6], клеточным старением как ответом 

на повреждение и стресс [7], накоплением «стареющих» клеток 
во многих тканях, особенно в жировой. Также формированию 
воспалительного старения способствует накопление так назы-
ваемых экзогенных патоген-ассоциированных молекуляр-
ных паттернов (pathogen associated molecular patterns – PAMP) 
и эндогенных молекулярных паттернов, ассоциируемых 
с опасностью (danger associated molecular patterns – DAMP), – 
поврежденных макромолекул и клеток, различных белков, 
фрагментов внеклеточного матрикса и метаболитов [8]. 
В распознавании этих паттернов задействованы клетки врож-
денного иммунитета посредством активации Toll-подобных 
рецепторов (TLR). Стимуляция этих рецепторов приводит 
к активации внутриклеточного сигналинга и усилению экс-
прессии провоспалительных факторов. 

Другими важными аспектами иммуностарения являются 
физиологическая инволюция тимуса как органа, отвечающего 
за продукцию Т-лимфоцитов; старение иммунных клеток – 
у лиц старше 65 лет менее активных клеток в 10 раз больше, чем 
в возрастной группе до 35 лет [9]; нарушение иммунологической 
памяти, обеспечивающей быстрое распознавание известных 
организму антигенов и возрастное повышение частоты мутаций 
генов, кодирующих иммунокомпетентные клетки [10]. 

Иммуностарение проявляется множественными возраст-
ными изменениями иммунитета: снижением количества 
Т-лимфоцитов, изменением функциональной активности 
В-лимфоцитов, ведущим за собой нарушение продукции 
специфических защитных антител, при этом происходит 
замедление синтеза белков комплемента и снижение макро-
фагальной активности [11]. 

Старение иммунной системы у лиц пожилого возраста лежит 
в основе патогенеза многих аутоиммунных, нейродегенеративных 
патологий, злокачественных новообразований и возраст-ассоци-
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Abstract 
Background. The last century is characterized by an increase in the number of elderly population worldwide, and according to the World 
Health Organization, the number of elderly population has increased dramatically over the last century, and by 2030 people aged 60 years 
and older will account for one sixth of the world's inhabitants. Aging as a biological process leads to a gradual decline in the physical capa-
bilities of the human body and an increased likelihood of developing various diseases. Older people are characterized by the appearance of 
a number of complex clinical conditions called geriatric complexes. Along with the development of chronic diseases, these include immune 
aging, due to which elderly people are at high risk of developing infectious diseases, often with an aggravated course and unfavorable 
prognosis. The process of immunosenescence causes a high risk of infectious diseases in the elderly, often with an aggravated course and 
unfavorable prognosis. Chronic stimulation of the immune system associated with persistence of some viruses (herpesviruses) in the body, 
age-related changes in the gut microbiota, cellular aging as a response to damage and stress, as well as the accumulation of "aging" cells in 
many tissues, especially in adipose tissue cells, lead to the formation of immunosenescence characterized by an unbalanced increase in 
the blood concentration of proinflammatory cytokines and a decrease in the level of anti-inflammatory mediators. Immunosenescence 
entails age-related changes in immunity: a decrease in the number of T-lymphocytes, changes in the functional activity of B-lymphocytes, 
impaired production of specific protective antibodies, slower synthesis of complement proteins and decreased macrophage activity. Aging 
of the immune system causes high susceptibility and severe course of acute respiratory infections in older people. 
Conclusion. The peculiarities of the immune system of elderly patients dictate therapeutic strategies based on modulation of the immune 
response of the organism. Taking into account the deficiency of the interferon system in people over 60 years of age, the administration 
of interferon α-2b preparations, including high doses, is justified in the complex therapy of acute respiratory viral infections.
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ированных заболеваний. Особую роль процесс иммуностарения 
играет при инфекционных заболеваниях: снижение иммунного 
статуса пожилого человека напрямую влияет на восприимчи-
вость, тяжесть и исходы инфекционной патологии.

Известно, что респираторные инфекции остаются гло-
бальной проблемой здравоохранения, медико-социальная 
значимость которой обусловлена высокой частотой инфи-
цирования, повсеместной встречаемостью, возможностью 
развития неблагоприятных, в том числе летальных, исходов 
и существенными экономическими затратами. 

Респираторные инфекции составляют примерно 90% инфек-
ционной патологии: ежегодно в мире регистрируется около 
1 млрд случаев инфицирования острыми респираторными 
вирусными инфекциями (ОРВИ) и гриппом. Летальность, 
ассоциированная с развитием тяжелых осложнений ОРВИ, 
достигает 3,9 млн случаев в мире ежегодно, особенно она высока 
среди пожилых людей [12]. В РФ в 2023 г. было зарегистриро-
вано 34,7 млн случаев ОРВИ множественной и неуточненной 
локализации, что соответствует 23,6% населения страны [13].

Этиологическая структура циркулирующих респиратор-
ных вирусов крайне разнообразна. Как правило, в осенне-
зимний период в нашей стране преобладают вирус гриппа, 
коронавирус и респираторно-синцитиальный вирус (РСВ); 
аденовирус, бокавирус, рино- и метапневмовирус, вирус пара-
гриппа циркулируют круглогодично [14].

Характерной эпидемиологической особенностью ОРВИ как 
в нашей стране, так и в мире является высокая частота встре-
чаемости микст-инфекций. По разным данным вирусное 
коинфицирование колеблется от 20% до 33%, бактериальное – 
от 8% до 20%, грибковое – от 4% до 8% [15]. При этом наличие 
коинфицирования ассоциируется с тяжелым течением заболе-
вания, высоким риском осложнений и летального исхода [16].

Течение инфекционного процесса респираторных инфек-
ций определяется взаимодействием вирусов и иммунных 
механизмов макроорганизма, направленных на ограничение 
репродукции и элиминацию патогена. На начальном этане 
инфекционного процесса значимую роль играют факторы 
неспецифического иммунитета – секреторные иммуноглобу-
лины и система фагоцитоза. Секреторный IgA препятствует 
адгезии и опосредованно способствует элиминации вирусов. 
Дальнейшее поражение эпителиальных клеток с активацией 
процесса фагоцитоза, продукцией провоспалительных цито-
кинов мононуклеарными клетками формирует как местное 
воспаление, так и общий интоксикационный синдром [17]. 
Роль клеточного иммунитета в патогенезе ОРВИ заключается 
в действии антигенспецифических цитотоксических лимфо-
цитов, естественных киллеров и специфических антител IgM. 

Течение ОРВИ зачастую может быть тяжелым и приводить 
к летальному исходу. Наиболее уязвимыми категориями паци-
ентов с высоким риском развития осложнений являются дети, 
пожилые люди и пациенты с сопутствующими хроническими 
заболеваниями. Кроме того, у пациентов с коморбидным фоном 
острые респираторные инфекции могут стать провокатором 
обострения хронических заболеваний. По данным разных авто-
ров до 80% обострений бронхиальной астмы и до 60% хрониче-
ской обструктивной болезни легких (ХОБЛ) связаны с ОРВИ [18].

В эпидемиологической структуре циркулирующих виру-
сов среди пожилых пациентов преобладают вирус гриппа 
А (Н3N2), риновирус и РСВ [19, 20]. В США ежегодно более 

50 тыс. пациентов старше 60 лет умирают от гриппа и РСВ-
инфекции. Наряду с гриппом РСВ-инфекция у лиц пожилого 
возраста с коморбидным фоном (хроническая сердечно-сосу-
дистая патология, ХОБЛ, онкологические заболевания) может 
протекать неблагоприятно. По некоторым данным каждый 
год от 2% до 10% пациентов домов-интернатов для престаре-
лых погибают вследствие осложнений РСВ-инфекции [21]. 

Изучение влияния коморбидности на течение ОРВИ и гриппа 
у лиц пожилого возраста демонстрирует крайне неблагоприят-
ную прогностическую роль сопутствующих хронических забо-
леваний. По данным отечественного исследования летальность 
среди больных ОРВИ и гриппом достоверно ассоциирована 
с сопутствующими хроническими заболеваниями: при сер-
дечно-сосудистой патологии смертность составила 104 случая 
на 100 тыс. населения, у пациентов с легочными заболевания-
ми – 240 случаев на 100 тыс. населения, с сочетанной карди-
оваскулярной патологией и сахарным диабетом – 491 случай 
и 891 летальный случай на 100 тыс. населения при сопутствую-
щих хронических заболеваниях и сердца, и легких [20].

Клиническое течение ОРВИ у людей старшей возрастной 
группы может приобретать некоторые особенности. Так, 
например, у пожилых пациентов лихорадка и интоксика-
ция могут быть неярко выраженными симптомами болезни, 
а интенсивность кашля может быть усугублена наличием 
хронических заболеваний легких. Зачастую декомпенсация 
хронического заболевания на фоне ОРВИ может иметь более 
яркую клиническую картину, маскируя проявления инфекци-
онного процесса, что затрудняет диагностику и лечение ОРВИ. 

Возрастная предрасположенность и особенности клиниче-
ского течения инфекционных заболеваний у пожилых людей 
также связаны с общими изменениями в организме человека. 
Снижение силы дыхательных мышц приводит к уменьшению 
растяжимости и гиповентиляции легких; инвазии патогенов 
способствуют возрастное снижение функции эпителиаль-
ных барьеров кожи, легких, желудочно-кишечного тракта 
и нарушение мукоцилиарной функции легких [22].

Следует помнить, что сами по себе респираторные вирусы 
обладают способностью подавлять адаптивный иммунный 
ответ посредством ингибирования продукции эндогенного 
интерферона (ИФН) в клетках и ограничения интерфероновых 
сигнальных путей. Респираторные вирусы (РСВ, вирус гриппа 
А (H1N1), сезонные коронавирусы) блокируют синтез ИФН I, II 
и III типов, что усугубляет течение инфекционного процесса, 
особенно у иммунокомпрометированного пожилого пациента. 

Известно, что ранний и достаточный интерфероновый 
ответ при вирусной персистенции обеспечивает быструю эли-
минацию патогена. У пациентов с тяжелым течением ОРВИ 
зачастую концентрации ИФН значительно снижены [23, 24].

Другой характерной особенностью старения иммунной 
системы становится высокая частота реактивации хрони-
ческих вирусных инфекций (в частности, семейства герпес-
вирусов), которые выходят из латентного состояния на фоне 
ослабления иммунитета. 

Известно, что инфицированность популяции вирусами про-
стого герпеса 1-го и 2-го типов крайне высока, распространен-
ность повсеместна, а способность к постоянной персистенции 
и хроническому рецидивирующему течению создает постоянную 
угрозу развития инфекционного процесса. Рецидивирующее 
течение хронической герпетической инфекции обусловлено 
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недостаточностью и снижением функциональной активности 
CD4+, CD16+ и макрофагов [25], а также характеризуется низкой 
продукцией ИФН. По некоторым данным уровни ИФН-α, β и γ 
у пациентов с частыми рецидивами герпетической инфекции 
могут быть снижены в 20 раз [26]. Все это обусловливает высокую 
частоту данной патологии в когорте лиц старше 60 лет.

Исследования показывают, что хроническая персистенция 
цитомегаловируса и вируса Эпштейна – Барр у пожилых 
людей может приводить к истощению Т-клеточного звена 
иммунитета, увеличению количества CD56-NK-клеток, 
характеризующихся низкой цитотоксической активностью 
и способностью вырабатывать ИФН-γ [27].

Таким образом, особенности иммунной системы пожилых 
пациентов диктуют терапевтические стратегии, основанные 
на модуляции иммунного ответа организма. Применение 
в клинической практике препаратов рекомбинантного ИФН 
для лечения и профилактики ОРВИ и герпесвирусных инфек-
ций, особенно у пациентов старшего возраста, может иметь 
важнейшее значение для снижения частоты осложненных 
форм инфекционных патологий и летальных случаев. 

Особое значение представляют собой лекарственные формы 
рекомбинантного ИФН, обладающие не только местным эффек-
том (при интраназальном введении), но и системным противо-
вирусным и иммуномодулирующим действием за счет лекар-
ственной формы в виде ректальных суппозиториев, которые 
обеспечивают попадание действующего вещества в кровяное 
русло. Форма ректального суппозитория является оптимальной 
для введения в организм терапевтических доз ИФН-α, так как 
препарат не проходит через желудок, где он был бы подвергнут 
действию желудочного сока, не инактивируется печенью (отсут-
ствует феномен «первого прохождения»), быстро всасывается 
через слизистую прямой кишки. На сегодняшний день в клини-
ческой практике хорошо зарекомендовал себя препарат реком-
бинантного ИФН-α-2b с антиоксидантами (Виферон®), обла-
дающий системным воздействием на организм. Входящие в его 
состав антиоксиданты – аскорбиновая кислота и α-токоферол – 
способствуют пролонгированному действию препарата и усили-
вают специфическую противовирусную активность [28]. Кроме 
того, благодаря наличию антиоксидантов в составе препарат 
не обладает побочными эффектами, свойственными другим 
системным формам препаратов ИФН и ограничивающими 
их применение в клинической практике.

Назначение препарата Виферон® взрослым пациентам 
с гриппом и другими ОРВИ, осложненными лакунарной 
ангиной, позволило уменьшить среднюю продолжительность 
заболевания, сократить продолжительность температуры, 
интоксикации, сроков очищения нёбных миндалин от гной-
ных налетов и, как следствие, сократить длительность анти-
бактериальной терапии [35]. 

Другое исследование, оценивавшее возможность включения 
в комплексную терапию ОРВИ у взрослых пациентов повы-
шенных доз препарата Виферон® в сочетании с интраназаль-
ным введением в форме геля (совместное назначение препарата 
в системной и местной формах усиливает эффективность про-
водимой терапии), также показало клиническую эффектив-
ность препарата в виде снижения интоксикации, сокращения 
длительности лихорадки и уменьшения частоты бактериальных 
осложнений [30, 31]. Кроме того, в клинико-экспериментальных 
работах было показано преимущество назначения комбина-

ции назальной и ректальной лекарственных форм ИФН-α-2b 
с антиоксидантами по сравнению с умифеновиром в купиро-
вании клинических проявлений острой вирусной инфекции 
респираторного тракта [30, 32]. Препарат Виферон® в ректальной 
и назальной формах может являться препаратом выбора в лечении 
острой респираторной инфекции у пациентов с отягощенным 
аллергоанамнезом (сопутствующим аллергическим ринитом), 
что также продемонстрировано в недавних исследованиях [33, 34]. 

Применение препарата Виферон® у пациентов с частыми 
эпизодами ОРВИ и рецидивирующими герпесвирусными 
инфекциями, в том числе и у лиц со сниженным иммунитетом, 
показывает свою клиническую эффективность: наблюдается 
снижение частоты рецидивов заболевания – повторных ОРВИ 
в 6,8 раза и обострений герпесвирусных инфекций в 3,5 раза – 
и удлинение благополучного периода в 3,5 раза [29]. Количество 
бактериальных осложнений ОРВИ на фоне иммунотерапии 
с включением препарата Виферон® также сократилось в 4,8 раза. 

Выраженная способность вируса SARS-CoV-2 подавлять син-
тез эндогенного ИФН, с одной стороны, и его высокая чувстви-
тельность к действию экзогенного ИФН – с другой [36], стали 
основанием для включения препарата Виферон® в схемы тера-
пии COVID-19 во время пандемии. В результате исследований 
было показано, что высокие дозы ИФН (3 000 000 МЕ 3 раза 
в сутки в сочетании с местным введением геля Виферон® 5 раз 
в сутки в течение 14 дней) позволяют добиться на 2-8 дней более 
быстрого купирования симптомов (головной боли, миалгии, 
одышки, нарушений вкуса и обоняния) по сравнению с груп-
пой, получавшей стандартную терапию, а элиминация вируса 
также происходит на 10 дней быстрее [28]. 

Нередко подбор медикаментозной терапии пациентов стар-
шей возрастной группы может быть осложнен наличием сопут-
ствующей хронической патологии и постоянным приемом 
лекарственных средств для ее лечения. При этом врачу необ-
ходимо учитывать взаимодействие принимаемых пациентом 
лекарственных средств с противовирусным, патогенетическим 
и симптоматическим лечением инфекционной патологии. 
В этом случае Виферон® может быть препаратом выбора, 
поскольку не оказывает влияния на желудочно-кишечный 
тракт, удобен в применении, так как способ его введения 
не зависит от приема пищи и других лекарственных средств. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Особенности противовирусного иммунитета пожилых 

людей требуют особого подхода к лечению респираторных 
и герпесвирусных инфекций. Иммуностарение, приводя-
щее к снижению иммунного статуса лиц старшей возраст-
ной группы, с формированием угнетения интерфероновой 
реакции организма, создает необходимость применения 
иммуномодулирующей терапии инфекционной патологии. 
При этом для данной когорты пациентов более эффективным 
является терапия высокими дозами ИФН-α-2b. Препарат 
рекомбинантного ИФН-α-2b с антиоксидантами (Виферон®) 
зарекомендовал себя в качестве клинически и иммунологи-
чески эффективного и безопасного лекарственного средства, 
в том числе и в когорте пациентов старше 60 лет. 
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Резюме
Введение. Тромбоэмболия легочной артерии — это острое потенциально фатальное состояние, вызванное закупоркой 
легочной артерии венозным тромбом, особенно опасное при массивной форме. Каждый год в ряде стран регистрируется 
до 300 тысяч случаев тромбоэмболии легочной артерии с летальностью до 30%. Особое значение в патогенезе тромбоэм-
болии легочной артерии придается наследственной тромбофилии — состоянию, связанному с генетически обусловленной 
склонностью к тромбообразованию.
Результаты. В представленном клиническом случае использование рекомбинантной стафилокиназы способствовало быстро-
му лизису тромба и стабилизации состояния пациента с массивной тромбоэмболией легочной артерии. Тромболитическая 
терапия позволила восстановить проходимость легочных артерий, предотвратив развитие осложнений и обеспечив благопри-
ятный исход. Клинические показатели продемонстрировали положительную динамику, что подтверждает эффективность 
препарата при лечении массивной тромбоэмболии легочной артерии у пациентов с генетической предрасположенностью 
к тромбозам.
Заключение. Применение рекомбинантной неиммуногенной стафилокиназы показало высокую эффективность при лечении 
массивной тромбоэмболии легочной артерии, способствуя улучшению гемодинамики и стабилизации состояния пациента. 
Тем не менее пациенты с наследственной тромбофилией требуют комплексного подхода, включающего антикоагулянтную 
терапию для предотвращения рецидивов тромбообразования. Клинический случай подчеркивает значимость индиви-
дуализированного подхода к лечению и мониторингу состояния пациентов с высоким риском тромбозов для повышения 
качества и безопасности терапии.
Ключевые слова: тромбоэмболия легочной артерии, тромболитическая терапия, неиммуногенная рекомбинантная стафи-
локиназа, наследственная тромбофилия, антикоагулянты
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Т ромбоэмболия легочной артерии (ТЭЛА) представляет 
собой острое потенциально фатальное состояние, 
связанное с внезапной окклюзией легочных артерий 
венозным тромбом. Массивная ТЭЛА особенно опас-

на, так как приводит к быстрому нарушению кровообращения 
и может вызывать шоковое состояние, гипоксию и летальный 
исход. ТЭЛА является одной из ведущих причин летально-
сти среди госпитализированных пациентов с заболевания-
ми сердечно-сосудистой системы. Несмотря на то, что нет 
достоверных точных данных по заболеваемости и смертности 
от ТЭЛА в России, ежегодно в США и Европе регистрируется 
около 250-300 тысяч случаев ТЭЛА, из которых до 30% закан-
чиваются летально при отсутствии своевременного лечения 
[1, 2]. Кроме того, в ряде случаев затруднена своевременная 
диагностика [3]. 

Особое значение в патогенезе ТЭЛА придается наслед-
ственной тромбофилии — состоянию, связанному с гене-
тически обусловленной склонностью к тромбообразованию. 
Ряд генетических поломок, таких как мутации фактора V 
Лейдена и протромбина G20210A, существенно увеличивают 
риск развития венозных тромбоэмболических осложнений, 
включая ТЭЛА [4]. Пациенты с наследственной тромбофи-
лией находятся в группе повышенного риска, и для них раз-

витие массивной ТЭЛА требует особого подхода к лечению 
и профилактике рецидивов.

Современные методы лечения ТЭЛА включают антикоа-
гулянтную и тромболитическую терапию (ТЛТ), а также 
в ряде случаев хирургическое вмешательство (открытая тромб-
эктомия). Среди тромболитических препаратов, применяе-
мых для растворения тромбов, особое внимание привлекает 
неиммуногенная рекомбинантная стафилокиназа. Являясь 
активатором тканевого плазминогена, данный лекарствен-
ный препарат способен быстро и эффективно лизировать 
тромбы. Клинические исследования показывают, что при-
менение неиммуногенной рекомбинантной стафилокиназы 
при массивной ТЭЛА способствует значительному улучше-
нию проходимости легочных артерий и снижению риска 
летального исхода [5, 6]. Однако вопросы эффективности 
и безопасности использования ТЛТ у пациентов с наслед-
ственной тромбофилией требуют дополнительного иссле-
дования.

Цель данной статьи — представить реальный клинический 
опыт применения рекомбинантной стафилокиназы в лече-
нии массивной ТЭЛА у пациента с наследственной тромбо-
филией, оценить эффективность и безопасность препарата 
в данной клинической ситуации. В работе рассматриваются 
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Abstract 
Background. Pulmonary embolism is an acute potentially fatal condition caused by blockage of the pulmonary artery by a venous thrombus, 
especially dangerous in massive form. Every year, up to 300 000 cases of pulmonary embolism are registered in a number of countries with 
a mortality rate of up to 30%. Hereditary thrombophilia, a condition associated with a genetically determined tendency to thrombosis, 
is of particular importance in the pathogenesis of PE.
Results. In the presented clinical case, the use of the non-immunogenic recombinant staphylokinase contributed to rapid thrombus lysis 
and stabilization of the patient with massive pulmonary embolism. Thrombolytic therapy made it possible to restore the patency of the 
pulmonary arteries, preventing the development of complications and ensuring a favorable outcome. Clinical indicators have demon-
strated positive dynamics, which confirms the effectiveness of the drug in the treatment of massive pulmonary embolism in patients with 
a genetic predisposition to thrombosis.
Conclusion. The use of the non-immunogenic recombinant staphylokinase has shown high efficacy in the treatment of massive pulmonary 
embolism, contributing to the improvement of hemodynamics and stabilization of the patient's condition. Nevertheless, patients with 
hereditary thrombophilia require a comprehensive approach, including anticoagulant therapy to prevent recurrence of thrombosis. The 
clinical case highlights the importance of an individualized approach to the treatment and monitoring of patients at high risk of thrombosis 
to improve the quality and safety of therapy.
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основные подходы к терапии массивной ТЭЛА, факторы 
риска, связанные с наследственной тромбофилией, и особен-
ности применения ТЛТ, что может быть полезным для врачей, 
занимающихся лечением данной категории пациентов.

ЭПИДЕМИОЛОГИЯ И ПАТОГЕНЕЗ ТЭЛА У ПАЦИЕНТОВ 
С НАСЛЕДСТВЕННОЙ ТРОМБОФИЛИЕЙ

Наследственная тромбофилия представляет собой группу 
генетических нарушений, при которых предрасположенность 
к тромбообразованию существенно увеличена. В настоя-
щее время выявлены десятки изменений системы коагу-
ляции, среди них полиморфизм в генах системы гемостаза 
и фолатного цикла: F2, F5, F7, MTHFR, MTR, FGB, ITGA2, 
ITGB3. Считается, что у больных, имеющих генетически 
детерминированную тромбофилию, венозные тромбозы 
и ТЭЛА возникают в более молодом возрасте. Ключевыми 
мутациями, влияющими на риск развития венозных тром-
боэмболий, являются мутации генов фактора V Лейдена, 
протромбина G20210A и дефицит протеинов C и S, а также 
антитромбина III. В физиологических условиях система 
гемостаза поддерживает баланс между тромбообразованием 
и фибринолизом. Однако у пациентов с наследственной тром-
бофилией активность факторов свертывания крови может 
быть повышена, что приводит к образованию тромбов даже 
при отсутствии триггерных факторов, таких как хирурги-
ческие вмешательства, травмы или малоподвижный образ 
жизни. Наличие мутации фактора V Лейдена, например, 
увеличивает риск ТЭЛА в 3-8 раз, а носительство мутации 
протромбина G20210A — в 2-4 раза по сравнению с общей 
популяцией [4, 7-9]. 

ПОДХОДЫ К ЛЕЧЕНИЮ МАССИВНОЙ ТЭЛА
Лечение массивной ТЭЛА включает в себя несколько подхо-

дов, основными из которых являются антикоагулянтная тера-
пия, ТЛТ и хирургическое вмешательство. Антикоагулянты, 
такие как нефракционированный гепарин (НФГ), низ-
комолекулярные гепарины и оральные антикоагулянты, 
используются для предотвращения дальнейшего тромбо-
образования. Однако в случаях массивной ТЭЛА высокого 
и промежуточно-высокого риска, когда существует высокая 

вероятность летального исхода, антикоагулянтной терапии 
может быть недостаточно для устранения тромбов в легочных 
артериях. ТЛТ направлена на быстрое растворение тромбов 
и восстановление проходимости легочных артерий. Одним 
из наиболее эффективных препаратов, используемых для 
ТЛТ при ТЭЛА, является неиммуногенная рекомбинантная 
стафилокиназа, которая представляет собой рекомбинант-
ный белок, содержащий аминокислотную последователь-
ность стафилокиназы, полученный по генно-инженерной 
технологии E. coli. Механизм действия препарата реализуется 
через активацию тканевого плазминогена. Неиммуногенная 
рекомбинантная стафилокиназа имеет ряд преимуществ 
перед другими тромболитиками, включая избирательное свя-
зывание с фибрином в тромбах (фибрин-селективность), что 
снижает риск системных кровотечений и повышает эффек-
тивность ТЛТ [5, 6]. 

В клинических исследованиях показано, что применение 
неиммуногенной рекомбинантной стафилокиназы связано 
с повышением выживаемости пациентов с ТЭЛА и сниже-
нием тяжести симптомов [5, 6]. Однако у пациентов с наслед-
ственной тромбофилией могут возникнуть дополнительные 
осложнения, так как их склонность к тромбообразованию 
сохраняется даже после успешного тромболизиса, что требует 
комплексного подхода к профилактике рецидивов. Сводные 
данные по реализации эффекта рекомбинантной стафило-
киназы представлены в таблице. 

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ
Пациент К., 51 год, поступил в БУ «Республиканский кар-

диологический диспансер» Министерства здравоохранения 
Чувашской Республики г. Чебоксары (БУ «РКД») 15.03.2024 г. 
Со слов пациента, около 2 недель назад стали беспокоить 
боли, отечность правой нижней конечности. Появлению 
симптомов предшествовал длительный авиаперелет в течение 
10 часов. За медицинской помощью не обращался. Ухудшение 
состояния 09.03.2024 г.: после подъема на третий этаж почув-
ствовал ощущение нехватки воздуха, одышку. В дальнейшем 
в течение шести дней одышка с нарастанием вплоть до лимита 
на малейшую двигательную активность. В день госпитали-
зации 15.03.2024 г. около 07:30 во время прогулки с собакой 

Таблица.  Применение рекомбинантной стафилокиназы в лечении массивной ТЭЛА [5, 6] / Use of recombinant staphylokinase 
in the treatment of massive PATE [5, 6]

Параметр Описание Примечания

Показание к применению Масcивная ТЭЛА с высоким риском летальности Применяется при массивной ТЭЛА для быстрого 
растворения тромба и восстановления кровотока 
в легочных артериях

Механизм действия Активирует фибрин-связанный плазминоген 
в тромбе, преобразуя его в плазмин, который 
растворяет тромб

Высокая фибрин-специфичность

Эффективность Улучшение перфузии в легочной артерии, 
снижение давления в правом желудочке сердца

Снижение летальности у пациентов с массивной ТЭЛА 

Дозировка Однократный болюс 15 мг в течение 10-15 сек В разведении раствором хлорида натрия (0,9%, 
5 мл на 5 мг лекарственного препарата)

Риски и побочные эффекты Геморрагический риск, аллергические реакции Для минимизации рисков следует учитывать 
абсолютные и относительные противопоказания к ТЛТ

Мониторинг эффективности лечения Коагулограмма, клиническая симптоматика 
(SpO2, артериальное давление)

Применение в контексте 
наследственной тромбофилии

Применяется в условиях повышенного риска 
рецидивов тромбоза и осложнений

После ТЛТ должна быть назначена терапия 
антикоагулянтами, для длительной терапии 
при наследственной тромбофилии — антагонистами 
витамина К
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внезапно появилось выраженное удушье, общая слабость, 
потливость. В 08:05 вызванная бригада скорой медицин-
ский помощи зафиксировала артериальное давление (АД) 
120/80 мм рт. ст, температура тела – 36,6 °С, SpO2 – 94%, 
на электрокардиограмме (ЭКГ) – синусовый ритм, отрица-
тельный зубец T V3-V6. После оказания помощи (гепарин 
10 000 Ед внутривенно струйно) пациент доставлен в БУ «РКД» 
с подозрением на ТЭЛА. 

В анамнезе у пациента длительная артериальная гиперто-
ния с повышением АД до 147/110 мм рт. ст., а также ожирение 
с индексом массы тела (ИМТ) – 37,98 кг/м2 (рост – 185 см, 
вес – 130 кг). 

В приемном покое состояние тяжелое. АД — 100/60 мм рт. ст., 
SpO2 – 94%.

На ЭКГ: синусовая тахикардия. Признаки перегрузки 
правого желудочка в виде отрицательных зубцов T в V2-V4.

Уровень тропонина несколько повышен до 0,053 нг/мл 
(норма – до 0,05 нг/мл).

Выполненная компьютерная томографическая ангиогра-
фия продемонстрировала наличие двусторонней тромбо-
эмболии ветвей правой и левой легочных артерий с неравно-
мерным стенозированием просвета, а местами и окклюзией. 

Госпитализирован на реанимационную койку в палату 
реанимации и интенсивной терапии (ПРИТ). При перекла-
дывании на кровать в ПРИТ произошло резкое ухудшение 
состояния, дестабилизация гемодинамики, снижение АД 
до 80/54 мм рт. ст. и SpO2 до 83%. 

Нестабильность гемодинамики позволила оценить кате-
горию риска ТЭЛА как высокую. Выставлены показания для 
ТЛТ. Противопоказаний для введения тромболитиков не 
было, поэтому проведена системная ТЛТ неиммуногенной 
рекомбинантной стафилокиназой в дозе 15 мг внутривен-
ным болюсом. В последующем проводилась внутривенная 
инфузия НФГ под контролем активированного частичного 
тромбопластинового времени. В течение нескольких часов 
гемодинамика стабилизировалась.

Пациент дообследован в условиях ПРИТ: проведены эхо-
кардиоскопия (ЭхоКС) и ультразвуковая допплерография 
вен нижних конечностей (УЗДГ).

При эхокардиографии от 15.03.2024: правый желудочек – 
3,8 см, систолическое давление в легочной артерии – 
52 мм рт. ст., легочная гипертензия 2-й стадии. 

УЗДГ вен от 15.03.2024: окклюзия вен – общей, поверхност-
ной и глубокой бедренной, подколенной, задней большебер-
цовой и малоберцовой, суральных вен на правой нижней 
конечности. 

Пациент осмотрен ангиохирургом 15.03.2024, выставлен 
диагноз «Острый тромбоз глубоких вен правой нижней 
конечности». 

Через сутки состояние оставалось стабильным, пациент 
переведен в кардиологическое отделение. В процессе обсуж-
дения тактики антикоагулянтной терапии был проведен 
анализ на выявление мутаций (полиморфизмов) в геноме. 
Результат от 26.03.2024: выявлена мутация гена метилен-
тетрагидрофтолагредуктазы (MТHAFR) – гетерозигота, 
мутация гена ингибитора активатора плазминогена PAI-I – 
мутантная гомозигота. Вероятно, именно эти генетические 
дефекты лежали в основе склонности к тромбообразованию, 
которая реализовалась после длительного авиаперелета. 
В связи с этим в антикоагулянтной терапии предпочте-
ние было отдано антагонисту витамина К – варфарину 
с целевым международным нормализованным отношением 
(МНО) – 2,0-3,0. 

В дальнейшем пациент выписан в удовлетворительном 
состоянии с подобранной дозой варфарина и целевым уров-
нем МНО под наблюдение участкового терапевта. При кон-
трольном обследовании перед выпиской при ЭхоКС систоли-
ческое давление в легочной артерии было в пределах нормы, 
при УЗДГ – частичная реканализация тромботических масс 
в венах правой нижней конечности.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Приведенный клинический случай демонстрирует эффек-

тивность использования неиммуногенной рекомбинантной 
стафилокиназы при лечении массивной ТЭЛА у пациента 
с наследственной тромбофилией. Применение препарата 
позволило быстро достичь лизиса тромбов и восстановить 
перфузию в ветвях легочных артерий, что предотвратило 
развитие критических осложнений. Данный подход под-
тверждает результаты ранее проведенных исследований, 
в которых сообщается о высокой эффективности данного 
тромболитика при лечении ТЭЛА.

Тем не менее лечение пациентов с наследственной тромбо-
филией представляет собой сложную задачу. После успеш-
ного тромболизиса необходимы дополнительные меры для 
предотвращения рецидива, так как генетическая предраспо-
ложенность к тромбообразованию сохраняется [10, 11]. В дан-
ной ситуации показано пожизненное назначение оральных 
антикоагулянтов из группы антагонистов витамина К для 
снижения риска повторных эпизодов тромбозов и тромбо-
эмболий.

Следует отметить, что у пациентов с наследственной тром-
бофилией повышен риск кровотечений на фоне антикоагу-
лянтной терапии. При применении антикоагулянтов у таких 
пациентов необходим регулярный мониторинг коагулограм-
мы и контроль дозировки препаратов с целью минимизации 
риска геморрагических осложнений и повышения безопас-
ности лечения. 

Применение ТЛТ у пациентов с наследственной тромбо-
филией требует взвешенного подхода, учитывающего как 
необходимость быстрого восстановления кровотока, так 
и долговременную профилактику рецидивов [3, 12].

Данный клинический случай подтверждает, что примене-
ние неиммуногенной рекомбинантной стафилокиназы для 
ТЛТ при массивной ТЭЛА у пациента с наследственной тром-
бофилией является эффективным методом, способствующим 
быстрой деградации тромба и восстановлению кровотока. 
Своевременное применение рекомбинантной стафилокиназы 
позволило стабилизировать состояние пациента в короткие 
сроки, подтвердив его высокую эффективность в неотложной 
терапии. Для пациентов с наследственной тромбофилией 
важно последующее использование антикоагулянтов для 
снижения риска рецидивов тромбозов и ТЭЛА. Терапия тре-
бует индивидуального подхода и мониторинга показателей 
коагуляции из-за повышенного риска кровотечений. Таким 
образом, сочетание ТЛТ и длительной антикоагулянтной 
профилактики представляет собой оптимальный комплекс-
ный подход, повышающий выживаемость и качество жизни 
пациентов с наследственной тромбофилией. 
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Резюме
Введение. Аутоиммунное воспаление в слизистой оболочке желудка и инфекция Нelicobacter pylori являются основными 
этиологическими факторами хронического гастрита. Диагностика бактерии H. рylori регламентирована клиническими 
рекомендациями по ведению пациентов с гастритом и дуоденитом, в то время как верификация аутоиммунного воспаления 
в слизистой оболочке желудка нередко запаздывает. Дополнительную сложность в диагностике аутоиммунного воспаления 
в слизистой оболочке желудка представляет сочетание с H. рylori ввиду смещения внимания клинициста только на данный 
этиологический фактор без поиска других возможных причин хронического гастрита. С учетом этого особую актуальность 
имеет разработка системы поддержки принятия врачебных решений для улучшения верификации аутоиммунного воспа-
ления в слизистой оболочке желудка у пациентов с различным статусом инфицирования H. рylori. 
Цель работы. Выделить диагностически значимые клинические, эндоскопические, морфологические признаки аутоиммун-
ного воспаления в слизистой оболочке желудка у пациентов с различным статусом инфицирования Н. pylori с последующей 
разработкой системы поддержки принятия врачебных решений. 
Материалы и методы. Было выполнено открытое когортное исследование методом поперечного среза, включающее 
124 участника с хроническим гастритом. Учитывая наличие аутоиммунного воспаления в слизистой оболочке желудка 
и статус инфицирования бактерией H. рylori, все пациенты были разделены на три группы: основная группа состояла 
из 35 пациентов с аутоиммунным воспалением в слизистой оболочке желудка, группа сравнения 1 – из 38 больных 
с аутоиммунным воспалением в слизистой оболочке желудка + H. рylori-ассоциированный гастрит, группа сравнения 2 – 
51 пациент с H. рylori-ассоциированным гастритом. Для оценки диагностической значимости признаков с целью диагностики 
аутоиммунного воспаления в слизистой оболочке желудка применялась теорема Байеса. Всем участникам исследования 
проводились оценка наличия гастроинтестинальных симптомов с применением Гастроэнтерологического опросника GSRS, 
а также анализ встречаемости проявлений анемического, сидеропенического синдромов, дефицита витамина В12 как в дебюте 
заболевания, так и на момент включения в исследование, с оценкой их диагностической значимости для аутоиммунного 
воспаления в слизистой оболочке желудка. Выполнен расчет информативности данных коморбидности аутоиммунного 
воспаления в слизистой оболочке желудка с другими аутоиммунными заболеваниями, включая анализ полученной ранее 
терапии сопутствующей патологии. Проведен расчет диагностической значимости данных лабораторной диагностики, 
результатов эндоскопического и морфологического исследования биоптатов слизистой оболочки желудка. 
Результаты. Определены диагностически значимые признаки наличия аутоиммунного воспаления в слизистой оболочке 
желудка у пациентов с различным статусом инфицирования H. рylori: женский пол, проявления синдрома диспепсии (отрыж-
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Abstract 
Background. Autoimmune inflammation in the gastric mucosa and Helicobacter pylori (H. pylori) infection are the main etiologic fac-
tors of chronic gastritis. Diagnostics of H. pylori bacteria is regulated by clinical guidelines for the management of patients with gastritis 
and duodenitis, while verification of autoimmune inflammation in the gastric mucosa is often delayed. An additional difficulty in the 
diagnosis of аutoimmune inflammation in the gastric mucosa is the combination with H. pylori, due to the shift of the clinician attention 
only to this etiologic factor without searching for other possible causes of chronic gastritis. Taking this into account, the development 
of a system for supporting medical decision support system to improve the verification of autoimmune inflammation in the gastric mucosa 
in individuals with different status of H. pylori infection is of particular relevance.
Objective. To identify diagnostic significant clinical, endoscopic and morphological signs of autoimmune inflammation in the gastric 
mucosa in patients with different statuses of H. pylori infection, followed by the development of a medical decision support system. 
Materials and methods. An open, cohort, cross-sectional study was performed with the 124 subjects with chronic gastritis. Considering 
the presence of autoimmune inflammation in the gastric mucosa and the status of infection H. pylori, all patients were divided into three 
groups: the main group consisted of 35 patients with autoimmune inflammation in the gastric mucosa, comparison group 1 – 38 patients 
with аutoimmune inflammation in the gastric mucosa + H. pylori-associated, comparison group 2 – 51 patients with H. pylori-associated 
gastritis. To assess the diagnostic significance of the signs for the purpose of diagnosis Autoimmune inflammation in the gastric mucosa 
was used Bayes' theorem. All study participants were assessed for the presence of gastrointestinal symptoms using the GSRS question-
naire, as well as an analysis of the incidence of manifestations of anemic, sideropenic syndromes, vitamin B12 deficiency, both at the onset 
of the disease and at the time of inclusion in the study, with an assessment of their diagnostic significance for аutoimmune inflammation 
in the gastric mucosa. The calculation of the informativeness of the data on the comorbidity of autoimmune inflammation in the gastric 
mucosa with other autoimmune diseases was performed, including an analysis of previously received therapy for concomitant pathology. 
The calculation of the diagnostic significance of results of laboratory studies, endoscopic and morphological examination of biopsies 
of the gastric mucosa was performed.
Results. Diagnostic significant signs of the presence of autoimmune inflammation in the gastric mucosa in patients with different status 
of H. pylori infection were determined: female gender, manifestations of dyspepsia syndrome (belching of air, as well as acidic or bitter 
contents, nausea, a feeling of distension, fullness in the epigastric), symptoms of vitamin B12 deficiency, anemic and sideropenic syn-
dromes, the presence of autoimmune thyroiditis, vitiligo, type 1 diabetes mellitus, decreased hemoglobin and mean corpuscular hemo-
globin concentration values, decreased iron and vitamin B12, the presence of endoscopic and histological signs of atrophy and intestinal 
metaplasia of the body of the stomach. 

ка воздухом, а также кислым или горьким содержимым, тошнота, ощущение распирания, переполнения в эпигастральной 
области), симптомы дефицита витамина В12, анемического и сидеропенического синдромов, наличие аутоиммунного 
тиреоидита, витилиго, сахарного диабета 1-го типа, снижение значений гемоглобина и средней концентрации гемоглобина 
в эритроците, снижение показателей обмена железа и витамина В12, присутствие эндоскопических и гистологических при-
знаков атрофии и кишечной метаплазии в теле желудка.
Заключение. По итогам исследования была разработана система поддержки принятия врачебных решений для выявления 
аутоиммунного воспаления в слизистой оболочке желудка у пациентов с различным статусом инфицирования бактерией 
H. pylori. Создана модель оценки риска наличия аутоиммунного воспаления в слизистой оболочке желудка в двух вариантах, 
отличающихся объемом используемых признаков, способная помочь практикующему врачу в выявлении пациентов группы 
риска уже при первичном визите. 
Ключевые слова: аутоиммунный гастрит, диагностическая значимость, диспепсия, анемия, дефицит витамина В12, атрофия, 
псевдопилорическая метаплазия 
Для цитирования: Губанова А. В., Ливзан М. А., Мозговой С. И., Турчанинов Д. В. Диагностика аутоиммунного гастрита 
у лиц с различным статусом инфицирования Нelicobacter pylori: система поддержки принятия врачебных решений. Лечащий 
Врач. 2025; 4 (28): 92-98. https://doi.org/10.51793/OS.2025.28.4.014
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АКТУАЛЬНАЯ ТЕМА

А утоиммунный гастрит (АИГ) – хроническое имму-
ноопосредованное заболевание с вовлечением тела 
и дна желудка, с последующим развитием и прогрес-
сированием гипергастринемии на фоне поражения 

кислотопродуцирующего эпителия, с дальнейшим развити-
ем атрофических изменений слизистой оболочки желудка 
(СОЖ), дефицитом витаминов и микроэлементов. 

Важной проблемой остается поздняя диагностика АИГ, ассо-
циированная с отсутствием патогномоничных для данной пато-
логии клинических проявлений, которые на ранних стадиях 
могут протекать и вовсе бессимптомно [1, 2]. Вклад инфекции 
Нelicobacter pylori в патогенез АИГ остается дискутабельным, 
четко не установлено, является ли бактерия H. pylori триггером 
иммуноопосредованного воспаления в СОЖ. Однако зачастую 
возможно сочетание этих двух причин хронического гастрита 
(ХГ) у одного пациента, и тогда клиницисту наряду с диагности-
кой присутствия инфекции H. pylori необходимо не пропустить 
наличие аутоиммунного воспаления в теле желудка [3, 4]. 

В связи с этим особую актуальность приобретает разра-
ботка системы поддержки принятия врачебных решений для 
повышения диагностики АИГ. 

Целью данного исследования было выделить диагности-
чески значимые клинические, эндоскопические, морфоло-
гические признаки АИГ у пациентов с различным статусом 
инфицирования H. pylori с последующей разработкой системы 
поддержки принятия врачебных решений. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
Проведено открытое когортное исследование методом 

поперечного среза с включением 124 участников. Всеми 
пациентами было подписано информированное согласие 
на участие. Протокол исследования был одобрен локаль-
ным этическим комитетом ФГБОУ ВО «ОмГМУ» Минздрава 
России.

Критерии включения:  
1. Возраст (от 18 до 75 лет). 
2. Установленный диагноз ХГ, для пациентов основной 

группы – аутоиммунный гастрит. Для группы сравнения 1 – 
H. рylori-ассоциированный + аутоиммунный гастрит. Для 
группы сравнения 2 – H. рylori-ассоциированный гастрит.

3. Наличие подписанного информированного согласия 
на участие в исследовании. 

Критерии исключения: 
1. Язвенная болезнь желудка или двенадцатиперстной 

кишки. 
2. Перенесенные оперативные вмешательства на желудке 

или объемные операции на желудочно-кишечном тракте. 
3. Противопоказания к эндоскопическому исследованию. 
4. Беременность, период грудного вскармливания.
5. Низкая комплаентность. 
6. Онкологические заболевания. 

7. Тяжелые сопутствующие заболевания – артериальная 
гипертензия III степени, некорригированная, сахарный 
диабет (СД), декомпенсированный, хроническая сердечная 
недостаточность III-IV функционального класса, наличие 
в анамнезе инфарктов и инсультов.

8. Прием препаратов/биологически активных добавок 
к пище, способных индуцировать лекарственную гастропатию. 

На этапе скрининга пациентам была проведена экспертная 
эзофагогастродуоденоскопия (ЭГДС) с функцией близкого 
фокуса NBI, с применением видеогастроскопа Olympus CF – 
HQ 190. Во время выполнения ЭГДС всем обследуемым про-
водился быстрый уреазный тест на H. pylori с использованием 
тест-системы Biohit, а также забор гастробиоптатов согласно 
системе OLGA [5]. Дополнительно всем пациентам, включен-
ным в исследование, выполнялся иммуноферментный анализ 
крови на наличие иммуноглобулинов класса G к H. pylori. 
При постановке диагноза ХГ мы опирались на действующие 
клинические рекомендации по ведению пациентов с гастри-
том и дуоденитом, утвержденные Минздравом России [6].

С учетом выявления аутоиммунного воспаления в СОЖ 
и статуса инфицирования H. рylori все участники исследо-
вания были разделены на три группы: основная состояла 
из больных АИГ, группа сравнения 1 включала пациентов 
с H. рylori-ассоциированным + аутоиммунным гастритом, 
группа сравнения 2 – H. рylori-ассоциированный гастрит.

Для анализа наличия и интенсивности гастроинтести-
нальных симптомов у пациентов с ХГ в дебюте и на момент 
включения в исследование применялся валидированный 
Российским межнациональным центром исследования каче-
ства жизни (МЦИКЖ, Санкт-Петербург) опросник GSRS [7]. 
Всем пациентам, включенным в исследование, оценивались 
наличие и интенсивность симптомов анемического и сиде-
ропенического синдромов, а также проявлений дефицита 
витамина В12 на основе четырехбалльной шкалы выражен-
ности, где 3 балла – сильно беспокоящие симптомы. 

При анализе данных анамнеза заболевания внимание уделя-
лось информации о дебюте проявлений синдрома диспепсии, 
анемического и сидеропенического синдромов и дефицита 
витамина В12. Расспрос также включал сбор данных о прово-
димой ранее лабораторной и инструментальной диагностике 
и ее результатах. При уточнении лекарственного анамнеза фик-
сировалась информация о получаемом ранее и в настоящий 
момент медикаментозном лечении, а также о проводимой ранее 
эрадикационной терапии и ее эффективности. Из исследования 
исключались пациенты, принимавшие в течение последних 
6 месяцев такие лекарственные препараты, как нестероидные 
противовоспалительные средства, антикоагулянты, цитостати-
ки, глюкокортикостероиды и др. [8] ввиду риска развития лекар-
ственной гастропатии. При расспросе участников исследования 
о сопутствующей патологии акцент был сделан на коморбид-
ность ХГ с аутоиммунными заболеваниями. 

Conclusion. Based on the results of the study, a medical decision support system was developed to detect аutoimmune inflammation in 
the gastric mucosa in patients with different status of H. pylori infection. A model for assessing the risk of the presence of аutoimmune 
inflammation in the gastric mucosa has been created in two versions, differing in the volume of the signs used, which can help a practicing 
physician in identifying patients at risk already during the initial visit.
Keywords: autoimmune gastritis, diagnostic significance, dyspepsia, anemia, vitamin B12 deficiency, atrophy, pseudopyloric metaplasia
For citation: Gubanova A. V., Livzan M. A., Mozgovoi S. I., Turchaninov D. V. Diagnosis of autoimmune gastritis in patients with 
different status of Helicobacter pylori infection: a medical decision support system. Lechaschi Vrach. 2025; 4 (28): 92-98. (In Russ.) 
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При физикальном исследовании проводилась оценка цвета, 
тургора, влажности кожных покровов, при глубокой пальпа-
ции фиксировалась информация о наличии болезненности 
живота, присутствии симптомов со стороны желчного пузы-
ря, данные о пальпации печени и поджелудочной железы. 

Лабораторная диагностика включала общий анализ крови 
(ОАК) с оценкой эритроцитарных индексов, определение 
показателей обмена железа – ферритин, сывороточное желе-
зо, трансферрин, общая железосвязывающая способность 
сыворотки (ОЖСС), а также уровней витамина В12 и фолие-
вой кислоты, витамина D, а также антител к париетальным 
клеткам желудка (IgG) и внутреннему фактору Касла.

Оценка биоптатов СОЖ проводилась на основании 
Российского пересмотра Международной классификации ХГ, 
в результатах исследования гастробиоптатов были отражены 
данные о степени и стадии гастрита от 0 до IV. 

Для анализа диагностической значимости выявленных 
клинических, лабораторных, эндоскопических и морфоло-
гических признаков был выполнен анализ их информативно-
сти для верификации АИГ с применением теоремы Байеса [9] 
на когорте больных ХГ, включенных в исследование. На основа-
нии теоремы Байеса проводилась количественная оценка роли 
каждого определенного признака (S) для постановки диагноза 
АИГ (D). Математическое определение условной вероятности 
признака S при данном заболевании D рассчитывалось в виде:

                         P(S ∩ D)
P(S|D) =                                      , случай P(D) = 0 исключался. 
                             P(D)
Под значением элемента S принимались любые данные 

о пациенте (клинические проявления, сопутствующая ауто-
иммунная патология, анамнез по лекарственной терапии, 
лабораторные данные, эндоскопические и морфологические 
результаты). При этом обозначение P(S|D) означает вероятность 
наличия симптома (S) при данном заболевании (D), а также 
в каком проценте случаев встречается данный симптом. 

Основная формула Байеса представлена в виде:
                          P(S|D) P(D)
Р(D|S) =                                  , P(D) и P(S) не равны нулю. 
                               P(S)
P(D|S) представляет собой конечную вероятность наличия 

у пациента заболевания, в нашем случае АИГ. 
Среди данных, полученных при вычислении на основе фор-

мулы Байеса, важное значение имеет отношение правдоподобия 
(L), означающее информативность и специфичность конкретно-
го признака для данного заболевания. При значении L > 1 при-
знак относился к информативным, встречаясь при этом более 
чем в половине случаев у пациентов с данным заболеванием. 

Проведя анализ результатов, полученных в ходе исследова-
ния, мы разработали алгоритм вероятностной оценки наличия 
аутоиммунного воспаления в СОЖ в зависимости от опреде-
ленного симптомокомплекса (система поддержки принятия 
врачебных решений), что поможет клиницистам на амбулатор-
ном приеме в принятии решения о дообследовании пациента 
в отношении верификации аутоиммунного воспаления СОЖ. 

Значения информативности признака для выявления АИГ 
в тексте представлены в скобках, где первыми приводятся 
данные для АИГ без инфицирования H. рylori, а вторыми – 
для АИГ в сочетании с H. рylori. 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
Медиана возраста пациентов с ХГ, включенных в иссле-

дование, была 56 [47,5; 65] лет. По гендерному составу среди 
больных АИГ отмечалось превалирование женщин – 64 (87,7%) 

по сравнению с мужчинами – 9 (12,3%). Определение информа-
тивности данного признака с использованием теоремы Байеса 
выявило, что женский пол является диагностически значимым 
фактором риска развития АИГ (L = 1,017, L = 1,061). 

Анализ интенсивности и распространенности гастроин-
тестинальных симптомов проводился с применением специ-
фического опросника «Шкала оценки желудочно-кишечных 
симптомов» (Gastrointestinal Symptom Rating Scale, GSRS). Среди 
симптомов постпрандиального дистресс-синдрома у 80% паци-
ентов с АИГ и 76,3% больных АИГ в сочетании с H. рylori отме-
чались жалобы на чувство распирания, переполнения в верхних 
отделах живота, имеющие диагностическую ценность (L = 1,074, 
L = 1,024). Наряду с этим проявления синдрома эпигастраль-
ной боли, встречающиеся у большинства пациентов с АИГ 
и различным статусом инфицирования H. рylori (74,3% и 84,2%), 
при расчете отношения правдоподобия по формуле Байеса 
не обладали информативностью для изучаемого заболевания 
(L = 0,868, L = 0,971).

Для АИГ в сочетании с H. рylori диагностическая значи-
мость была установлена для таких симптомов, как отрыжка 
кислым или горьким содержимым, определявшаяся в 63,2% 
случаев (L = 1,074), тошнота – 57,9% (L = 1,018), отрыжка воз-
духом – 73,6% (L = 1,043). Напротив, для АИГ с негативным 
статусом H. рylori данные жалобы при расчете по формуле 
Байеса не показали информативности. 

У пациентов с АИГ и АИГ в сочетании с H. рylori были отме-
чены симптомы кишечной диспепсии, из них чаще встреча-
лись жалобы на метеоризм, определявшиеся в 74,2% и 73,6% 
случаев (L = 1,353, L = 1,342), урчание в животе – 71,4% и 78,9% 
(L = 1,457, L = 1,611), диарейный синдром – 34,2% и 44,7% 
(L = 1,943, L = 1,968). Дополнительно была установлена инфор-
мативность для АИГ в отношении симптомов синдрома запора 
(L = 1,258) в отличие от АИГ + H. рylori (L = 0,994).

У пациентов с АИГ и различным статусом инфицирования 
H. рylori диагностическая значимость была выявлена для 
симптомов, относящихся к анемическому синдрому: общая 
слабость, повышенная утомляемость, встречающаяся в 88,6% 
и 81,6% случаев (L = 3,011, L = 2,774), головокружение – 65,7% 
и 55,3% (L = 3,189, L = 2,523), одышка при привычной физиче-
ской нагрузке – 57,1% и 44,7% (L = 4,163, L = 3,259) и учащен-
ное сердцебиение – 68,6% и 55,3% (L = 3,497, L = 2,818). Среди 
проявлений сидеропенического синдрома наибольшую диа-
гностическую ценность для пациентов с АИГ и АИГ в соче-
тании с H. рylori имели жалобы на сухость кожных покровов, 
которые были выявлены у 77,1% и 71,1% больных (L = 2,314, 
L = 2,132), сухость и ломкость волос – 68,6% и 63,2% (L = 4,996, 
L = 4,602), ломкость и истончение ногтей – 51,4% и 52,6% 
(L = 4,371, L = 4,474), ангулярный стоматит и заеды – 40% 
и 31,6% (L = 2,914, L = 2,301). 

Высокая диагностическая значимость для АИГ с различ-
ным статусом инфицирования H. рylori была установлена для 
проявлений дефицита витамина В12, таких как жжение языка, 
встречающееся у 40% и 31,6% пациентов (L = 20,000, L = 15,789), 
парестезии конечностей – 54,3% и 44,7% ( L = 5,537, L = 4,563), 
онемение в конечностях – 65,7% и 50% (L = 8,379, L = 6,375). 

При изучении данных анамнеза жизни было выявлено, что 
47,5% пациентов с АИГ и 55,2% с АИГ в сочетании с H. рylori 
имели сопутствующую аутоиммунную патологию, такую 
как аутоиммунный тиреоидит (АИТ), данный признак имел 
диагностическую значимость для изучаемого заболевания 
(L = 2,331, L = 2,818). Наряду с АИТ информативностью для 
АИГ при использовании теоремы Байеса обладали СД 1-го 
типа (L = 1,000, L = 1,342) и витилиго (L = 1,429, L = 2,632). 
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Оценка лекарственного анамнеза в исследуемых груп-
пах показала, что наибольшей ценностью для диагностики 
АИГ являлся прием витамина В12 вследствие его дефицита 
(L = 22,857, L = 13,158), а также препаратов железа (L = 5,586, 
L = 3,803). В 20% и 34,2% случаев у пациентов с АИГ и различ-
ным статусом инфицирования H. рylori отмечался прием лево-
тироксина по поводу гипотиреоза на фоне АИТ, показавший 
диагностическую значимость для данного заболевания (L = 
1,457, L = 2,492). Среди 24,2% обследуемых с АИГ в сочетании с 
H. рylori выявлен отягощенный наследственный анамнез по раку 
желудка, данный признак оказался информативным (L = 1,342).

При объективном осмотре диагностическая значимость была 
определена для проявлений анемического синдрома в виде блед-
ности (L = 5,464, L = 3,355) и снижения тургора, сухости кожных 
покровов (L = 6,557, L = 4,026). Среди результатов пальпаторного 
исследования живота не получено информативных признаков 
для диагностики аутоиммунного воспаления в СОЖ.

При оценке данных результатов ОАК установлено, что наи-
более диагностически значимыми для АИГ и АИГ в сочетании 
с H. рylori были такие изменения, как снижение уровня эри-
троцитов, встречающееся в 8,6% и 13,2% случаев (L = 4,371, 
L = 6,711), снижение уровня гемоглобина – 31,4% и 42,1% (L = 
5,343, L = 7,158), изменение эритроцитарных индексов: сни-
жение среднего содержания гемоглобина в эритроците (МСН) 
(L = 4,954, L = 4,295) и средней концентрации гемоглобина 
в эритроците (МСНС) (L = 10,200, L = 8,053), а также среднего 
объема эритроцитов (MCV) (L = 2,186, L = 2,852). Таким обра-
зом, по данным ОАК наиболее информативными для ауто-
иммунного воспаления в СОЖ были признаки гипохромной 
микроцитарной анемии. 

При анализе результатов дообследования показателей обме-
на железа у 74,3% и 73,7% пациентов с АИГ и АИГ в соче-
тании с H. рylori было выявлено диагностически значимое 
снижение уровня ферритина (L = 2,706, L = 2,684), снижение 
данного показателя расценивалось при уровне менее 30 мг/
дл [10]. Информативность в отношении верификации ауто-
иммунного воспаления в СОЖ была установлена для таких 
показателей, как снижение уровня сывороточного железа, 
определяющееся у 42,8% и 39,5% пациентов с АИГ с различ-
ным статусом инфицирования H. рylori (L = 5,464, L = 5,033), 
повышение значений трансферрина – 20% и 15,8% (L = 5,100, 
L = 4,026) и ОЖСС – 37,1% и 34,2% (L = 5,100, L = 4,362).

Наибольшая диагностическая значимость для АИГ и АИГ 
в сочетании с H. рylori среди лабораторных данных была 
выявлена в отношении снижения уровня витамина В12, 
встречавшегося у 68,1% и 36,8% пациентов (L = 19,671, 
L = 9,395). При анализе информативности результатов зна-
чений уровня фолиевой кислоты (L = 7,286; L = 6,711) и вита-
мина D (L = 1,227; L = 1,483) было выявлено, что диагно-
стическое значение имеет снижение этих показателей для 
верификации аутоиммунного воспаления в СОЖ.

Всем больных с ХГ, включенным в данную работу, было 
выполнено эндоскопическое исследование аппаратом экс-
пертного класса с функцией близкого фокуса NBI. При ана-
лизе полученных результатов у всех пациентов с АИГ опре-
делялись эндоскопические признаки атрофических измене-
ний в теле желудка, имеющие диагностическую значимость 
(L = 1,851, L =1 ,839). При этом у пациентов с АИГ в сочета-
нии с H. рylori дополнительно в 71% случаев визуализирова-
лись данные за атрофию и в антральном отделе, обладающие 
информативностью (L = 1,342).

Важную роль в нашем исследовании имело гистологическое 
исследование биоптатов СОЖ с забором по системе OLGA. 

У пациентов с АИГ и АИГ в сочетании с H. рylori в 94,2% 
и 94,7% случаев в теле желудка были выявлены признаки псев-
допилорической метаплазии, обладающие высокой инфор-
мативностью для АИГ (L = 15,543, L = 16,105), также у 82,8% 
и 73,68% обследуемых определялись изменения в теле желудка, 
характерные для полной кишечной метаплазии типа I с диагно-
стической значимостью (L = 2,301, L = 1,978). Дополнительно 
у пациентов со смешанным генезом ХГ (АИГ и бактерия H. рylori) 
наряду с наличием атрофии в слизистой оболочке тела желудка 
в 44,7% случаев были выявлены изменения в СОЖ антрального 
отдела, характерные для полной кишечной метаплазии типа I, 
однако без диагностической значимости (L = 0,570).

ОБСУЖДЕНИЕ 
На основании выявленных признаков АИГ у пациентов, 

включенных в исследование, нами была сформирована модель 
оценки риска наличия аутоиммунного воспаления у больных 
с H. рylori-ассоциированным гастритом в помощь клиницистам 
в принятии решения о проведении целенаправленного обсле-
дования для подтверждения аутоиммунного процесса в СОЖ. 
С учетом выявленных диагностически значимых признаков 
было предложено два варианта данной модели, с разницей 
в количестве используемых методов исследования. 

Первый вариант системы поддержки принятия врачебных 
решений включает в себя 23 информативных для АИГ призна-
ка, основанных на данных клинических симптомов, анамнеза 
и ОАК. При анализе гендерных различий среди пациентов, 
включенных в исследование, наблюдалось преобладание 
женского пола, признак имел диагностическую значимость. 
По данным литературы, АИГ встречается преимущественно 
у женщин по сравнению с мужчинами в соотношении 3:1 [11]. 

Среди клинических симптомов информативными для АИГ 
были такие проявления диспепсии, как отрыжка воздухом, 
кислым или горьким содержимым и тошнота, сочетающиеся 
с жалобами на распирание, переполнение в верхних отделах 
живота после приема небольшого объема пищи. Развитие 
гипохлоргидрии при АИГ потенцирует задержку опорож-
нения желудка, а также нарушает процессы переваривания 
желудочного содержимого, вызывая чувство раннего насы-
щения, вздутие живота и дискомфорт после еды [12, 13].

Среди симптомов анемического и сидеропенического син-
дромов в модель оценки риска вошли следующие диагности-
чески значимые проявления: общая слабость, повышенная 
утомляемость, одышка при привычной физической нагрузке, 
сухость кожных покровов, сухость и ломкость волос, истон-
чение ногтей. Из числа информативных симптомов дефицита 
витамина В12 были включены жалобы на ангулярный сто-
матит, заеды, чувство онемения, парестезии в конечностях, 
а также жжение языка. Клиническая картина АИГ может 
протекать как бессимптомно, так и с выраженными проявле-
ниями диспепсического синдрома, либо же манифестировать 
с проявлений дефицита железа или витамина В12 [14, 15]. 
В модель оценки риска также была включена информация 
о наличии в анамнезе приема препаратов железа, а также 
курсов цианокобаламина в связи с дефицитом витамина В12. 

К информативным данным, которые были включены 
в систему поддержки принятия врачебных решений, отно-
сится наличие коморбидности АИГ с другой аутоиммунной 
патологией. По результатам нашего исследования к данным 
заболеваниям имели отношения АИТ, витилиго, СД 1-го 
типа. По результатам ОАК в модель оценки риска были вклю-
чены высокоинформативные показатели для АИГ: уровень 
гемоглобина и значение МСНС. 
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Операционные характеристики разработанного диагно-
стического теста были проанализированы на экзаменаци-
онной выборке, включающей 60 человек. Диагностическая 
чувствительность (Se) составила 90,2% (82,5-98,0%), диагно-
стическая специфичность (Sp) – 94,4% (88,5-100,0%), диагно-
стическая эффективность – 91,5 (84,3-98,8%), прогностиче-
ская ценность положительного результата (ПЦПР) – 97,4% 
(93,2-100,0%), прогностическая ценность отрицательного 
результата (ПЦОР) – 81,0% (70,7-91,2%). 

Нами был проведен ROC-анализ с построением характе-
ристической кривой (рис. 1). Наилучшие результаты модель 
оценки риска наличия АИГ показывает при точке отсечения, 
равной 5 (критерий принятия решения). Показатель AUC, 
составивший 92,3%, отражает отличную дискриминацию 
и качество прогноза.

Данный вариант системы поддержки принятия врачебных 
решений будет полезен практикующим врачам при первич-
ном контакте с пациентом и поможет, базируясь на данных 
опроса, объективного осмотра и результатов ОАК, сориен-
тироваться в необходимости дальнейшего дообследования 
больного. Клиницист, предполагая наличие АИГ на основе 
модели оценки риска, сможет направить пациента не толь-
ко на дополнительное серологическое исследование крови 
на антитела к париетальным клеткам желудка, но и рекомен-
довать проведение ЭГДС, указав на наличие высокого риска 
наличия аутоиммунного воспаления в СОЖ для привлечения 
внимания эндоскописта к зоне тела и дна желудка. 

Более развернутый вариант модели оценки риска состоит 
из 32 показателей и включает в себя вышеперечисленные дан-
ные, а также результаты биохимического анализа крови с опре-
делением уровня сывороточного железа, ферритина, ОЖСС, 
трансферрина и витамина В12. Среди результатов, полученных 
при проведении экспертной ЭГДС, в систему поддержки при-
нятия врачебных решений были добавлены информативные 
эндоскопические признаки наличия атрофии и кишечной мета-
плазии, визуализированные в теле желудка, а также данные 
за мультифокальный атрофический гастрит. По результатам 

гистологического исследования биоптатов СОЖ наиболее диа-
гностически значимыми для АИГ, вошедшими в модель оценки 
риска, были признаки псевдопилорической метаплазии, а также 
полной кишечной метаплазии типа I в теле желудка. 

Была проведена оценка операционных характеристик 
полученного диагностического теста на экзаменационной 
выборке, состоявшей из 60 человек, получены следующие 
данные: Se составила 90,0% (83,6-96,4%), Sp – 92,6% (87,0-
98,2%), диагностическая эффективность – 90,8% (84,6-97,0%), 
ПЦПР – 96,4% (92,4-100,0%), ПЦОР – 80,6 (72,2-89,1%). 

Проведенный ROC-анализ с построением характеристи-
ческой кривой (рис. 2) свидетельствует о том, что наилучшие 
результаты разработанная модель оценки риска демонстри-
рует при точке отсечения, равной 18 (критерий принятия 
решения). Показатель AUC 91,3% указывает на отличную 
дискриминацию и качество прогноза.

ВЫВОДЫ 
Создание системы поддержки принятия врачебных реше-

ний, основанной на выявлении диагностически значимых 
признаков наличия АИГ у пациентов с различным статусом 
инфицирования H. pylori, позволит клиницистам получить 
дополнительные основания для дальнейшего дообследования 
с целью верификации аутоиммунного воспаления в СОЖ 
у больных из групп риска. Разработанная модель оценки 
риска АИГ у лиц, инфицированных H. рylori, в двух вариантах 
позволит рассчитать шансы наличия аутоиммунного воспа-
ления в СОЖ при разном объеме обследований. 
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Рис. 1.  ROC-кривая для модели «Оценка индивидуального 
риска наличия аутоиммунного гастрита 
у инфицированных H. рylori» с 23 признаками, 
построенная на экзаменационной выборке 
(n = 60) [предоставлено авторами] / ROC-curve for 
the model «Assessment of individual risk of autoimmune 
gastritis in individuals infected with H. pylori» 
with 23 signs, constructed on the examination sample 
(n = 60) [provided by the authors] 

Рис. 2.  ROC-кривая для модели «Оценка индивидуального 
риска наличия аутоиммунного гастрита 
у инфицированных H. рylori» с 32 признаками, 
построенная на экзаменационной выборке 
(n = 60) [предоставлено авторами] / ROC-curve 
for the model «»Assessment of individual risk of 
autoimmune gastritis in individuals infected with 
H. pylori» with 32 signs, constructed on the examination 
sample (n = 60) [provided by the authors]
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Резюме
Введение. Микробиота кишечника играет важную роль в поддержании здоровья человека. Ось «мозг – кишечник» в настоящее 
время активно изучается. В процессе проведения исследований было отмечено, что микробиота кишечника демонстрирует 
циркадные ритмы, которые взаимодействуют с циркадными ритмами хозяина. Хроническая бессонница в свою очередь 
может нарушить микробные циркадные ритмы, тем самым влияя на состав и функцию микробиоты кишечника. Смена 
часовых поясов при джетлаѓ-синдроме способствует значительному увеличению массы тела и содержания глюкозы в крови 
за счет влияния на состав кишечного микробиома человека. При смене дня и ночи количество Paraprevotella, Fusobacteria 
и Fusobacteriales в кишечной микрофлоре увеличивается. Блуждающий нерв, взаимодействуя с кишечной нервной системой, 
высвобождает никотиновые холинергические сигналы для активации клеток кишечной глии, которые могут секретировать 
S-нитрозоглутатион для увеличения экспрессии белков плотных контактов. 5-гидрокситриптамин является ингибирующим 
нейромедиатором, который синтезируется и распределяется примерно на 90% в энтерохромаффинных клетках. Нарушения 
сна возникают при снижении уровня 5-гидрокситриптамина в головном мозге. В настоящее время доказано, что дисбакте-
риоз микробиоты кишечника связан с развитием психоневрологических заболеваний и оказывает существенное влияние 
на метаболическое здоровье человека. Кишечная микробиота принимает важное участие в двунаправленной связи между 
мозгом, иммунной системой и кишечником (ось «мозг – кишечник – иммунитет»). С одной стороны, микробиота стиму-
лирует врожденный иммунитет, активируя лимфоидную ткань, расположенную в кишечной системе; с другой стороны, 
взаимодействия между бактериальными фрагментами и рецепторами (такими как TLR9 и инфламмасома) на поверхности 
эпителиальных и иммунных клеток активируют специфические системные и местные иммунные реакции. 
Результаты. В обзорной статье представлены современные данные о механизмах, путем которых кишечная микробиота 
может влиять на психическое состояние, качество сна и циркадный ритм хозяина, отмечено воздействие регулярных стрессов 
на состав микробиоты. Намечены стратегии по улучшению качества сна, основывающиеся на корректировке образа жизни, 
индивидуальном питании, приеме пребиотиков и психобиотиков для противодействия дисбактериозу, потенциально свя-
занному с нарушениями сна.
Ключевые слова: микробота, бессонница, стресс, психобиотики, качество сна 
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Abstract 
Background. The gut microbiota plays an important role in maintaining human health. The brain-gut axis is currently being actively 
studied. During the research, it was noted that the intestinal microbiota demonstrates circadian rhythms that interact with the circadian 
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Х роническая бессонница является распространен-
ным расстройством сна и, по разным данным, встре-
чается у 10-20% населения [1, 2]. При хронической 
бессоннице отмечаются трудности с засыпанием, 

поддержанием сна, ранним пробуждением утром, а также 
дневная усталость, дефицит внимания и нестабильность 
настроения [2]. В последнее десятилетие многочисленные 
наблюдательные исследования показали, что хроническая 
бессонница связана с более высоким риском кардиомета-
болических заболеваний, таких как сахарный диабет (СД) 
2-го типа и сердечно-сосудистые заболевания [3, 4]. Вместе 
с тем точные механизмы, лежащие в основе связи между 
хронической бессонницей и кардиометаболическими 
заболеваниями, еще не определены, поэтому новые эко-
номически эффективные терапевтические стратегии пока 
не разработаны.

Микробиота кишечника имеет жизненно важное значе-
ние для поддержания здоровья человека [5]. В частности, 
ось «мозг – кишечник» интенсивно изучается в последние 
несколько лет [6-8]. В процессе проведения исследований 
было показано, что микробиота кишечника демонстрирует 
циркадные ритмы, которые взаимодействуют с циркадными 
ритмами хозяина [9, 10]. Нарушения сна, такие как хрониче-
ская бессонница, в свою очередь могут вызывать расстройство 
микробных циркадных ритмов, тем самым влияя на состав 
и функцию микробиоты кишечника [11]. С другой стороны, 
дисбактериоз микробиоты кишечника связан с развитием 
психоневрологических заболеваний и оказывает существен-
ное влияние на метаболическое здоровье человека [12, 13]. 

Нарушение циркадного ритма сна способствует разруше-
нию микробного гомеостаза кишечника, вызывая дисбаланс 
кишечной флоры и изменяя ее разнообразие, что в конечном 
итоге влияет на циркадный ритм [14]. Нарушение сна сопро-
вождается усилением окислительного стресса, снижением 
иммунитета и способствует развитию воспаления. В экспе-
рименте было показано, что ряд продуктов питания, таких 

как кофе, крепкий чай и чеснок, могут вызывать нарушение 
суточной регуляции сна и переутомление, которые в свою 
очередь изменяют экспрессию часовых генов и структуру 
микробного сообщества, что влияло на режим сна у экс-
периментальных мышей. После недосыпания активность 
синтеза ДНК, циркулирующего иммунного комплекса 
и  е с т е с т в е н н ы х к л е т ок-к и л л е р о в  ( N K-к л е т ок), 
CD-лимфоцитов имеет тенденцию к снижению. Как правило, 
лишение сна стимулирует высвобождение кортикотропного 
гормона в гипоталамусе, который стимулирует клетки адре-
нокортикотропного гормона (АКТГ) с его высвобождением 
в кровоток. Воздействуя на надпочечники, АКТГ стиму-
лирует блуждающий нерв и увеличивает высвобождение 
кортизола клетками коры надпочечников. Вместе данные 
гормоны изменяют перистальтику кишечника, иммунную 
функцию, кишечную проницаемость и, в конечном счете, 
вызывают изменения кишечной флоры [15]. 

Смена часовых поясов при джетлаг-синдроме (от англ. 
jet lag – реактивный самолет + запаздывание, то есть син-
дром смены часового пояса) способствует значительному 
увеличению массы тела и содержания глюкозы в крови 
за счет влияния на состав кишечного микробиома человека. 
При смене дня и ночи количество Paraprevotella, Fusobacteria 
и Fusobacteriales в кишечной микрофлоре увеличивается, 
а после назначения антибиотиков для восстановления кишеч-
ной флоры данные симптомы значительно уменьшаются [16]. 

МЕХАНИЗМЫ ВЛИЯНИЯ КИШЕЧНОЙ МИКРОБИОТЫ 
НА НАРУШЕНИЕ СНА

Подавляющее большинство представителей бактериаль-
ного сообщества играет важную роль в функционировании 
биологических часов организма. Появляется все больше 
доказательств того, что нейромедиаторы, вырабатываемые 
кишечными бактериями, оказывают значимое влияние 
на физиологию организма человека. Полезные бактерии 
выполняют жизненно важные защитные функции, предотвра-

rhythms of the host. Chronic insomnia, in turn, can disrupt microbial circadian rhythms, thereby affecting the composition and func-
tion of the intestinal microbiota. Jet lag syndrome causes a significant increase in body weight and blood glucose levels due to its effect on 
the composition of the human intestinal microbiome. With the change of day and night, the number of Paraprevotella, Fusobacteria and 
Fusobacteriales in the intestinal microflora increases. The vagus nerve, interacting with the intestinal nervous system, releases nicotinic 
cholinergic signals to activate intestinal glial cells, which can secrete S-nitrosoglutathione to increase the expression of tight junctional 
proteins. 5-hydroxytryptamine (5-HT) is an inhibitory neurotransmitter that is synthesized and distributed by about 90% in entero-
chromaffin cells. Sleep disorders occur when the level of 5-HT in the brain decreases. Currently, it has been proven that dysbiosis of the 
intestinal microbiota is associated with the development of neuropsychiatric diseases and has a significant impact on human metabolic 
health. The gut microbiota plays an important role in the bidirectional connection between the brain, the immune system, and the gut 
(the brain-gut-immunity axis). On the one hand, the microbiota stimulates innate immunity by activating lymphoid tissues located in 
the intestinal system; on the other hand, interactions between bacterial fragments and receptors (such as TLR9 and the inflammasome) 
on the surface of epithelial and immune cells activate specific systemic and local immune responses. 
Results. The review article presents current data on the mechanisms by which the intestinal microbiota can influence the mental state 
and quality of sleep and the circadian rhythm of the host, and the role of regular stress on the composition of the microbiota is noted. 
Strategies have been outlined to improve sleep quality based on lifestyle adjustments, individual nutrition, prebiotics and "psychobiotics" 
to counteract dysbiosis, potentially associated with sleep disorders.
Keywords: microbiota, insomnia, stress, psychobiotics, sleep quality
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щая возникновения воспалительных процессов в организме 
в целом и головном мозге в частности. Это приводит к физио-
логическому осуществлению пищеварительной, иммунной 
и эндокринной функций, а также нейротрансмиссии. Кроме 
того, метаболиты, вырабатываемые кишечной флорой, могут 
вызывать хроническое воспаление и таким образом влиять 
на функции мозга, такие как реакция на стресс и структура сна 
[17]. Например, короткоцепочечные жирные кислоты (КЦЖК), 
являющиеся наиболее распространенными метаболитами, 
производимыми микробиомом в полости кишечника, облада-
ют выраженной способностью подавлять воспаление в кишеч-
нике. В целом данное действие КЦЖК может предотвращать 
инвазию патогенов и поддерживать целостность кишечного 
барьера главным образом путем активации рецепторов, связан-
ных с G-белком (GPCR), или индуцирования ингибирования 
ими гистондеацетилаз. Метаболиты триптофана микробно-
го происхождения, вторичные желчные кислоты и янтарная 
кислота также действуют как координаторы метаболической 
стабильности организма [17]. Кроме того, некоторые метабо-
литы кишечных микроорганизмов, например, 5-гидрокси-
триптамин (5-HT), липополисахарид и дофамин могут про-
никать в мозг через гематоэнцефалический барьер и влиять 
на циркадный ритм [17]. Кишечная флора непосредственно 
влияет на секрецию 5-НТ. В экспериментальном исследовании 
было показано, что уровни 5-НТ и дофамина увеличивались 
в полосатом теле крыс с повреждением слизистой оболочки 
желудка, что привело к снижению болевого порога кишечника 
и сокращению времени циркадного сна [18]. 

Головной мозг и кишечник взаимодействуют с перивен-
трикулярными органами (в основном с гиппокампом, мин-
далевидным телом и лимбической корой) двунаправлен-
но через вегетативную нервную систему и желудочки [19]. 
Блуждающий нерв (БН) является основным компонентом 
парасимпатической нервной системы, которая тесно связана 
со сном. Афферентные нервы БН воспринимают сигналы 
кишечника, генерируемые кишечной микробиотой и ее мета-
болитами, и передают их в центральную нервную систему 
(ЦНС) для выработки соответствующих реакций, которые 
влияют на цикл сна и бодрствования человека [20]. Кроме 
того, эфферентные волокна БН способствуют поддержанию 
стабильности сообщества кишечной микробиоты. Доказано, 
что БН способствует уменьшению воспаления, регулируя 
уровни специализированных медиаторов при воздействии 
периферических раздражителей, таких как стресс и воспа-
ление, что благоприятно сказывается на здоровье эпителия 
кишечника и целостности кишечного барьера [20]. 

В частности, БН, взаимодействуя с кишечной нервной систе-
мой, высвобождает никотиновые холинергические сигналы 
для активации клеток кишечной глии [21], которые могут 
секретировать S-нитрозоглутатион для увеличения экспрессии 
белков плотных контактов [21]. 5-НТ является ингибирующим 
нейромедиатором, который синтезируется и распределяется 
примерно на 90% в энтерохромаффинных клетках. Нарушения 
сна возникают при снижении уровня 5-НТ в головном мозге. 
5-НТ активирует рецепторы 5-НТ3, расположенные в аффе-
рентных волокнах БН [22], а центральный конец афферент-
ных волокон поступает в ствол мозга через одиночный путь 
и соединяется в нейронах ядра одиночного пути с глутаматом 
в качестве основного нейромедиатора [23]. Несколько иссле-

дований показали, что некоторые штаммы пробиотиков, 
относящиеся к группе лактобактерий, такие как L. rhamnosus, 
L. rohita, L. plantarum, L. paracasei, а также Bifidobacterium bifidum 
и Bifidobacterium longum эффективно повышают уровень 5-НТ 
в гиппокампе [24-26]. 

Гамма-аминомасляная кислота (ГАМК) является тормо-
зящим нейромедиатором, который способствует расслаб-
лению организма и снижает тревожность [27]. Кроме того, 
это наиболее широко изучаемый метаболит. Лактобактерии 
и бифидобактерии, выделенные из желудочно-кишечного 
тракта (ЖКТ) человека, могут продуцировать более 20 000 мг/
мл ГАМК in vitro в присутствии достаточного количества под-
ходящих субстратов [27]. В экспериментальном исследовании 
на животных было показано, что Lactobacillus brevis DL1-11 
обладает самой высокой способностью продуцировать ГАМК, 
а продолжительность сна значительно увеличивалась у мышей, 
которых кормили кисломолочными продуктами, содержащи-
ми высокие дозы ГАМК [28]. В качестве возможного механиз-
ма объяснения данного феномена предлагается следующий: 
после стимуляции ГАМК внутренняя секреция кишечника 
передает сигналы в вентролатеральное преоптическое ядро, 
шовное ядро, синюю бляшку и другие структуры головного 
мозга, которые в свою очередь регулируют секрецию нейро-
медиаторов и тем самым влияют на цикл сна и бодрствования 
человеческого организма [28]. Другое исследование показало, 
что кормление мышей L. rhamnosus снижает их тревожность 
и поведение, похожее на бессонницу/депрессию, что может 
быть обусловлено экспрессией центрального ГАМК-рецептора 
в головном мозге. Эти области мозга связаны с определенным 
поведением и проявляют сопутствующие изменения в уровнях 
ГАМК, мРНК [29]. 

Кишечная микробиота играет важную роль в двунаправлен-
ной связи между мозгом, иммунной системой и кишечником 
(ось «мозг – кишечник – иммунитет») [30]. С одной стороны, 
микробиота стимулирует врожденный иммунитет, активи-
руя лимфоидную ткань, расположенную в кишечной системе, 
с другой стороны, взаимодействия между бактериальными 
фрагментами и рецепторами (такими как TLR9 и инфламмасо-
ма) на поверхности эпителиальных и иммунных клеток активи-
руют специфические системные и местные иммунные реакции 
[30]. Сон – это физиологическое состояние, в значительной 
степени связанное с иммунной системой [31]. Сон и иммунитет 
имеют двунаправленную связь: активация иммунной системы 
изменяет сон, что влияет на иммунную систему [32]. 

Кишечная микробиота способствует улучшению продол-
жительности и качества сна за счет повышения активности 
такого фактора, как интерлейкин-1 (ИЛ-1) [33]. Иммунные 
медиаторы кишечного происхождения могут передаваться 
централизованно через кровеносную систему и пути БН, влияя 
на сон. У здоровых мужчин в результате ночного недосыпания 
повышается уровень фактора некроза опухоли альфа (ФНО-α) 
и С-реактивного белка [34]. ФНО-α является важным цито-
кином иммунной системы и способствует засыпанию за счет 
усиления 5-НТ-системы [35]. Липополисахариды и КЦЖК 
могут влиять на реакцию иммунных клеток и вызывать акти-
вацию микроглии в ЦНС [36]. Активация микроглии в свою 
очередь повышает уровень церамидов, что приводит к усиле-
нию сонливости и способствует засыпанию [37]. Кроме того, 
иммуномодулирующие факторы ИЛ-1b и ИЛ-6 тесно связаны 
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со сном [37]. Было обнаружено, что семь родов протеобакте-
рий в кишечнике, включая Sutterella, Oxalobacter, Desulfovibrio, 
Bilophila, Helicobacter, Pseudoalteromonas и Succinivibrio, положи-
тельно коррелируют с уровнями ИЛ-6 [36].

Нейромедиаторы и метаболиты, вырабатываемые кишеч-
ной микробиотой и энтероэндокринными или энтерохромаф-
финными клетками, регулируют цикл сна и бодрствования 
через кровеносную систему. Мелатонин является важным 
гормоном, который регулирует цикл сна и бодрствования: 
у пациентов с нарушениями циркадного ритма часто наблю-
дается снижение уровня мелатонина в плазме крови ночью 
[38]. Витамин В6 (пиридоксин), состоящий из пиридоксина, 
пиридоксаля и пиридоксамина, является ключевым компо-
нентом синтеза мелатонина. Анализ генома кишечной микро-
биоты человека на предмет участия в биосинтезе витамина В6 
показал, что 40-65% бактерий могут синтезировать витамин 
В6, что делает кишечную микробиоту важным производите-
лем витамина В6 [39]. Большинство видов актинобактерий, 
бактероидов и протеобактерий микробиоты кишечника спо-
собны синтезировать пиридоксин [40]. Мелатонин, получае-
мый из кишечника, может влиять на сон, ослабляя передачу 
сигналов рецепторами мелатонина в головном мозге через 
ЖКТ, опосредованную иммунной системой; однако точный 
механизм требует дальнейшего изучения. 

КЦЖК вырабатываются анаэробными бактериями или дрож-
жами в кишечнике человека в результате ферментации пищевых 
волокон, которые организм не может переварить [41]. Ацетат, 
пропионат и бутират являются наиболее распространенны-
ми КЦЖК в толстой кишке. Lactobacillaceae, Bifidobacteriaceae, 
Ruminalococcaceae и Clostridium spp. являются основными про-
дуцентами КЦЖК в кишечнике [41]. Как известно, КЦЖК 
улучшают гомеостаз и функцию центральных нейронов, спо-
собствуют биосинтезу серотонина после прохождения через 
гематоэнцефалический барьер по оси «кишечник – мозг» [42] 
и являются связующим звеном между кишечными бактериями 
и механизмами сна [43]. Кроме того, КЦЖК обладают систем-
ными и местными противовоспалительными и иммуномо-
дулирующими функциями в кишечнике. Например, бутират 
поддерживает барьерную функцию эпителия, укрепляя белки 
межклеточных контактов, а также индуцирует регуляторные 
Т-клетки, контролируя воспаление [44]. Пропионат способ-
ствует регуляции продукции Т-клеток, активности гистонде-
ацетилазы и экспрессии ФНО-α и ИЛ-6 [45]. Ацетат ингибирует 
секрецию ГАМК и повышает уровень глутамата (глутаминового 
нейромедиатора) в гипоталамусе [46]. Исследования показали, 
что снижение уровня ГАМК и повышение уровня глутамата 
(глутаминового нейромедиатора) связаны с повышенной воз-
будимостью у пациентов с нарушениями сна [47]. В проведенном 
исследовании было показано, что более высокое содержание 
пропионата в КЦЖК было связано с увеличением продолжи-
тельности непрерывного сна у младенцев [48]. 

ВОЗМОЖНОСТИ КОРРЕКЦИИ НАРУШЕНИЙ СНА 
С ПОЗИЦИЙ ВОЗДЕЙСТВИЯ НА МИКРОБИОТУ

Пребиотики, такие как фруктоолигосахариды (ФОС) 
и галактоолигосахариды (ГОС), являются питательными 
веществами, которые нелегко усваиваются организмом, но 
могут способствовать развитию полезной микрофлоры кишеч-
ника. В частности, лактобактерии и бифидобактерии могут 

использовать пребиотики для производства КЦЖК, ГАМК 
и других полезных для сна метаболитов [49]. ФОС и ГОС 
могут оказывать влияние на иммунные факторы, такие как 
интерлейкины, как в зависимости от микробиоты, так и неза-
висимо от нее, тем самым оказывая противовоспалитель-
ное и иммуномодулирующее действие для поддержания 
целостности кишечного барьера [50]. Пребиотики непосред-
ственно защищают функцию кишечного эпителия, вероят-
но, за счет усиления регуляции белков плотных контактов 
(например, зонулин ZO-1 и клаудин-1) и подавления выработ-
ки провоспалительных цитокинов (например, ИЛ-1b, ИЛ-6, 
IFN-g и ФНО-α) в эпителиальных клетках кишечника [51]. 
Длительное лечение пребиотиками ФОС + ГОС оказывало 
антидепрессивное и анксиолитическое действие на мышей 
и увеличивало содержание ацетата и пропионата в слепой 
кишке экспериментальных животных [52]. 

Пробиотики широко используются для лечения различ-
ных заболеваний и могут влиять на их течение, поддержи-
вая здоровье с помощью различных механизмов, таких как 
улучшение противовирусного ответа, выработка антимик-
робных пептидов и предотвращение вторичных инфекций, 
а также оказывая противовоспалительное действие [53]. 
Кроме того, пробиотики оказывают иммуномодулирующее 
действие, главным образом за счет повышения уровня ИЛ-12, 
активации естественных киллеров, Th1- и Th2-иммунных 
клеток и увеличения выработки ИЛ-10 для стимулирова-
ния продукции Treg-клеток, тем самым контролируя вос-
паление [54]. В систематическом обзоре и метаанализе 
влияния состава микробиоты и пробиотических добавок 
на сон использование добавок с пробиотиками значительно 
улучшало качество сна пациентов по сравнению с плаце-
бо и улучшало показатели Питтсбургского индекса каче-
ства сна (PSQI) [55]. В другом исследовании было отмечено, 
что назначение пробиотического препарата, содержащего 
девять штаммов бактерий и три соединения витамина В, 
улучшало качество сна и устойчивость к стрессу у пациентов 
с бессонницей, вызванной инфекцией COVID-19 [56]. 

Одним из возможных механизмов коррекции нарушений 
сна является пересадка фекальной микробиоты, что было 
продемонстрировано в работе [57], по результатам которой 
было отмечено, что после данной процедуры у пациентов 
значительно улучшалось качество сна, облегчались симптомы 
тревоги и депрессии и улучшалось качество жизни пациентов 
с хронической бессонницей.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
На сегодняшний день накапливается все больше данных 

о том, что кишечная микробиота может влиять на психическое 
состояние, качество сна и циркадный ритм хозяина, в то время 
как регулярные стрессы могут влиять на состав микробиоты. 
Сон – это физиологическое состояние, которое в основном 
связано с иммунной системой и составом кишечной микро-
биоты, оказывающей системное воздействие через метаболиче-
ские медиаторы, что, по-видимому, связано с регуляцией сна. 
В настоящее время большинство данных позволяет заклю-
чить, что изменение бактериального состава кишечника 
с увеличением соотношения «фирмикуты/бактериоды» и нару-
шением кишечного барьера связано с нарушениями сна. Для 
более тонкого понимания нарушений сна при измененном 
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составе микробиоты необходимы дальнейшие исследования, 
чтобы оценить роль, которую кишечная микробиота играет 
в регулировании сна, и точные механизмы, с помощью кото-
рых она может способствовать его улучшению. В настоящее 
время разрабатываются стратегии по улучшению качества 
сна, которые основываются на корректировке образа жизни, 
индивидуальном питании, приеме пребиотиков и психобио-
тиков для противодействия дисбактериозу, потенциально 
связанному с нарушениями сна. 
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