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Уважаемые коллеги!

Номер, который вы держите в  руках, посвящен 
педиатрии и уронефрологии.

Вопросам педиатрии журнал «Лечащий Врач» 
всегда уделял повышенное внимание, ведь именно 
в детском возрасте закладываются такие жизненно 
важные факторы, как правильное, сбалансирован-
ное питание, любовь к  спорту, здоровому образу 
жизни, потребность в труде и т. д. И очень важно, 
чтобы в  этот период жизни рядом с  ребенком 
были врачи — настоящие профессионалы своего 
дела. Именно таких врачей чествовали профессор 
Л. М. Рошаль и  академик А. Н. Коновалов на  меро-
приятии, которое проходило в  рамках проекта 
«Рожденный раньше срока». Мы поздравляем всех 
врачей, получивших из рук мэтров медицины спе-
циальные призы — шапочки «детского доктора».

С уважением, 
главный редактор 

и руководитель проекта «Лечащий Врач» 
Ирина Брониславовна Ахметова 
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В рамках празднования всероссийского 
дня медицинского работника профессор 
Л. М. Рошаль и академик РАН А. Н. Коновалов 
отметили лучших детских врачей 
особыми знаками отличия — шапочками 
«детского доктора» 

Так мэтры отечественной медицины лично поддержали социально 

значимую инициативу, предложенную НП «ОРМиЗ» в рамках проекта 

«Рожденный раньше срока». Оба мероприятия по вручению шапочек 

«детского доктора» стали важными этапами в процессе объединения 

специалистов разного профиля, задействованных в  оказании меди-

цинской помощи недоношенным детям.

17 июня 2014 года в НИИ НДХиТ прошло торжественное мероприя-

тие, в рамках которого директор института, детский хирург и профес-

сор Л. М. Рошаль лично вручил 100 шапочек «детского доктора». На-

граду получили врачи и медицинские сестры института, добившиеся 

особого профессионального признания в работе с детьми, рожденны-

ми раньше срока.

Л. М. Рошаль особенно подчеркнул социальную значимость прово-

димой инициативы. «Выхаживание маловесных детей, наверное, са-

мый сложный раздел в педиатрии. За прошедший год эта яркая ша-

почка стала символом некой клановости, принадлежности к особому 

обществу тех, кто борется за  жизнь и  здоровье наших самых юных 

пациентов — новорожденных», — отметил «детский доктор мира». 

Его коллега, А. Н. Коновалов, академик РАН и  директор Научно-

исследовательского института нейрохирургии им. академика Н. Н. Бур-

денко выбрал 32 лучших специалиста из отделений детской нейрохи-

рургии и  реанимации для вручения комплектов шапочек в  качестве 

особого знака отличия.

Почетная обязанность определить лучших в  перинатальной меди-

цине для вручения последней партии лимитированного тиража в этом 

году принадлежит академику РАН, президенту Российской ассоциации 

специалистов перинатальной медицины Н. Н. Володину. Торжествен-

ное награждение состоится в рамках проведения IX Ежегодного Кон-

гресса РАСПМ.

Выпуск второй партии шапочек приурочен к  Международному 

дню недоношенных детей 17 ноября 2014 года.

«Шапочка детского доктора» появилась благодаря инициативе «Об-

щества по  развитию медицины и  здравоохранения»  (НП «ОРМиЗ») 

и  поддержке признанных авторитетов в  области медицины: академика 

РАН Н. Н. Володина, академика РАН Л. А. Бокерия, профессора Л. М. Ро-

шаля, академика РАН А. Н. Коновалова, академика РАН В. Н. Серова, ака-

демика РАН А. А. Баранова, члена-корреспондента РАМН Л. С. Намазовой-

Барановой. Дизайн шапочки разработал народный художник Российской 

Федерации, академик, действительный член Российской академии худо-

жеств Вячеслав Михайлович Зайцев. В основу яркого авторского принта 

шапочки лег рисунок его пятилетней внучки Насти.

Исследования доказали, что потребление 
йогурта снижает риск развития ожирения 
и появления избыточного веса 

За последние годы было проведено немало исследований, посвя-

щенных влиянию употребления йогурта на  развитие ожирения и  по-

явление избыточного веса. Согласно Всемирной организации здра-

воохранения, ожирение становится все более распространенным 

заболеванием, приобретая статус национальной проблемы во многих 

странах. В  свою очередь, результаты исследования, проведенного 

Университетом Наварры  (Испания), предоставили дополнительные 

данные, подтверждающие тот факт, что систематическое потребление 

йогурта (не менее 7 порций в неделю) напрямую влияет на снижение 

избыточного веса и на риск развития ожирения.

Научный журнал «Питание, обмен веществ и заболевания сердечно-

сосудистой системы» опубликовал результаты исследования «Связь 

употребления йогурта с изменением массы тела и риском развития из-

быточного веса/ожирения: групповое исследование Университета На-

варры». Исследование возглавил профессор Мигель Анхель Мартинез, 

глава отделения профилактической медицины и общественного здра-

воохранения Университета Наварры, член центра CIBER. В эксперимен-

те приняли участие 8513 человек. Ученые наблюдали за ними в течение 

шести лет и восьми месяцев. На момент начала исследования ни один 

из участников не страдал от избыточного веса, тогда как к его оконча-

нию ожирение либо избыточный вес развились у 1 860 человек.

Участники были разделены на пять групп по общему уровню потре-

бления йогурта в неделю (как цельномолочного, так и обезжиренного). 

Обнаружено, что при прочих равных условиях у тех, кто был в группе 

с высоким уровнем потребления йогурта (от 7 и более порций в неде-

лю), риск появления избыточного веса или развития ожирения по срав-

нению с  остальными участниками был значительно ниже. Данную 

взаимосвязь — между ожирением и уровнем потребления йогурта — 

ученые объясняют высоким содержанием кальция в  этом продукте. 

Исследование показывает, что кальций ускоряет метаболизм жиров. 

Более того, отмечалось, что риск развития ожирения снижается еще 

больше при потреблении йогурта в сочетании с фруктами.

На основе полученных данных были сделаны выводы, что включе-

ние йогурта в  рацион питания играет важную роль в  профилактике 

ожирения, особенно в  сочетании со  здоровым и  сбалансированным 

режимом питания в целом.

Cборная России приняла участие в чемпионате 
мира по футболу для детей с диабетом 

24 августа в г. Арнем (Нидерланды) завершился седьмой чемпионат 

по футболу Medtronic Junior Cup Diabetes для детей с диабетом. Победи-

телем турнира стала команда из Нидерландов. В действительности же 

счастьем светились лица всех участников чемпионата, поскольку каждый 

юный футболист уже одержал победу в ежедневной борьбе с диабетом.

Для участия в  чемпионате Medtronic Junior Cup Diabetes приехали 

подростки с  диабетом первого типа из  12  стран  (Австрии, Бельгии, 

Великобритании, Венгрии, Германии, Голландии, Испании, Италии, 

Польши, России, Словакии и Швейцарии). Российскую сборную пред-

ставили ребята из  Москвы и  Подмосковья, Омска, Самары, Санкт-

Петербурга и Уфы.

Сотни зрителей наблюдали за увлекательной игрой в финале чемпи-

оната, в котором команда из Нидерландов обыграла Бельгию со счетом 

2:0. Помимо главного приза, за победу в чемпионате были вручены две 

специальных награды: приз за честную игру Международной федерации 

диабета (IDF) получила команда из Великобритании, а команда Испании 

получила приз Diversity Trophy, за самый разнообразный состав команды, 

в которой играли мальчики и девочки разных возрастов. Сборная России 

заняла 10‑е место. Победителем стала команда из Нидерландов. Специ-

альные призы получили команды из Испании и Великобритании.

Россия и Китай укрепляют сотрудничество 
в сфере медицины 

В свете последних событий на мировой арене все большее значе-

ние для России приобретает сотрудничество с  Китайской Народной 

Республикой. Поэтому многие отечественные компании стремятся 

к установлению новых и укреплению существующих деловых контак-

тов со  своими китайскими коллегами в  отраслях промышленности, 

торговли, сельского хозяйства. Не последнее место в этом списке за-

нимает сфера медицины.

Существует целый ряд российских медицинских учреждений, которые 

в течение длительного периода успешно взаимодействуют с Китаем, и их 
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количество непрерывно пополняется. Эффективному диалогу между Рос-

сией и КНР в отрасли медицины способствуют специализированные ме-

роприятия, такие как XI Всемирный конгресс по традиционной китайской 

медицине (ТКМ), который состоится 1 и 2 октября в Санкт-Петербурге.

XI Всемирный конгресс по ТКМ, одно из крупнейших научных событий, 

организаторами которого выступают Всемирная федерация обществ 

китайской медицины (WFCMS) и российская Корпорация «Ли Вест». Ме-

роприятие пройдет при поддержке Минздрава РФ и  объединит более 

1200 представителей мирового медицинского сообщества. В ходе Конгрес-

са ведущие специалисты в области медицины обсудят наиболее эффек-

тивные подходы с использованием методов и средств ТКМ для профилак-

тики, лечения и реабилитации пациентов с различными заболеваниями.

Однако особое внимание в рамках Конгресса будет уделено прежде 

всего расширению деловых связей между российскими и китайскими 

специалистами. Официальные представители Всемирной федерации 

обществ китайской медицины отмечают безусловную значимость Кон-

гресса как площадки для развития российско-китайских отношений.

«На данный момент одно из наших главных стремлений — эффектив-

ное взаимодействие с Российской Федерацией по вопросам традиционной 

китайской медицины, — подчеркивает господин Ли Чжэньцзи, профессор, 

вице-председатель и генеральный секретарь WFCMS. — Сотрудничая уже 

много лет с российскими компаниями в области традиционной китайской 

медицины, мы неоднократно убеждались в надежности и профессионализ-

ме наших российских коллег. У нас нет причин сомневаться, что в даль-

нейшем данное сотрудничество будет только укрепляться и  принесет 

большую выгоду медицинским сообществам Китая и России.

Мы с  глубоким уважением относимся к  России и  к  тем специали-

стам, которые живут и работают здесь. Надеемся, наши совместные 

усилия помогут нашим странам стабильно развиваться в  тесном со-

дружестве друг с другом».

Российские ученые разработали 
и запатентовали технологию получения 
уникальной гриппозной сплит-вакцины 

Особенностью разработанной технологии является наличие в но-

вой вакцине не только поверхностных  (гемагглютинин и  нейрами-

нидаза), но  и  внутренних антигенов вируса гриппа, что позволяет 

отказаться от использования адъювантов и получить перекрестную 

защиту даже от штаммов вируса гриппа, не содержащихся в составе 

вакцины.

Разработка является перспективной и  с  рыночной точки зрения. 

К примеру, самая популярная аналогичная вакцина западного произ-

водства занимает сегодня до 40% мирового рынка гриппозных вакцин 

с объемом продаж 1,4 млрд $ в год.

«Изобретение, на которое был получен патент, позволит нам выпу-

скать максимально эффективную вакцину против гриппа. Это вакцина 

третьего поколения. Наличие подобной вакцины снизит зависимость 

от поставщиков адъювантов и позволит применять новую технологию 

получения вакцины для создания пандемических вариантов гриппоз-

ных вакцин в будущем», — сказал генеральный директор НПО «Микро-

ген» Петр Каныгин.

Патент «Вакцина против гриппа и способ ее получения», подтверж-

дающий авторство коллектива ученых филиала объединения в  Уфе 

на технологию получения новой расщепленной (сплит) гриппозной се-

зонной вакцины, был выдан июле 2014 года.

После проведения всех необходимых медицинских испытаний новой 

сплит-вакцины планируется вывести на  рынок современную высоко

очищенную и иммунологически активную вакцину против гриппа, защи-

щенную патентом и выпускаемую без использования адъювантов, уже 

в 2016 г.
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Пневмония является одним из  наиболее частых 
и  тяжелых инфекционно-воспалительных 
осложнений у  пациентов, получающих ста-
ционарное лечение. Регистрация нозокомиаль-

ных пневмоний не во  всех ЛПУ находится на  должном 
уровне, поэтому оценка заболеваемости в России затруд-
нена. Если учитывать только зарегистрированные слу-
чаи, то  заболеваемость составляет около 0,8% от  общего 
числа пациентов, получающих стационарное лечение. 
Очевидно, что эта цифра сильно занижена. По  оценке 
Роспотребнадзора, приведенной в  Российских нацио-
нальных рекомендациях по  лечению нозокомиальных 
пневмоний у  взрослых  (2009), это осложнение переносят 
до 8% пациентов [1].

Пациенты урологического профиля не являются исклю-
чением. По данным служб медицинской статистики ГКУБ 
№ 47 (2009–2012 гг.) и НИИ урологии (2010–2013 гг.) нозо-
комиальную пневмонию переносят 1–3% больных, пре-
имущественно после обширных или повторных опера-
тивных вмешательств на  органах мочеполовой системы, 
а  также имеющих сопутствующие тяжелые заболевания, 
влияющие на  иммунологическую реактивность организ-
ма, такие как сахарный диабет, ВИЧ-инфекция, хрониче-
ская почечная недостаточность. Существенно реже при-
ходится видеть ситуацию, когда у  больного наблюдается 
сочетание пневмонии и  инфекционно-воспалительного 
заболевания органов мочеполовой системы, главным обра-
зом пиелонефрита.

Лечение нозокомиальных пневмоний широко осве-
щено в  научной литературе. Авторитетные руковод-
ства «Рациональная антимикробная фармакотера-
пия», «Справочник по  антимикробной терапии», 
«Практическое руководство по  антимикробной химио
терапии» подробно описывают различные варианты 
антибактериальной терапии воспалительных заболева-

ний дыхательной системы  [2–4]. Однако эти издания 
не отвечают на  самый главный вопрос: «Как выбрать 
наиболее подходящий в конкретной ситуации препарат?» 
Например, руководство «Рациональная антимикробная 
фармакотерапия» для терапии «нозокомиальной пнев-
монии нетяжелого течения у пациентов, не получавших 
антибиотики широкого спектра», предлагает 6  лекар-
ственных препаратов выбора, 4  альтернативные схемы 
и 5 «резервных лекарственных средств». При этом четко 
не отмечено, какие препараты авторский коллектив 
признает имеющими «широкий спектр», и  особо ого-
ворено, что «в  схемах терапии лекарственные средства 
расположены в  алфавитном порядке»  [2]. Руководства, 
посвященные урологической тематике, вопросы лече-
ния пневмоний у  пациентов урологического профиля 
не затрагивают.

На наш взгляд, составлять схемы антимикробной терапии 
по общепринятой методике — базовый препарат, резервный 
1-й линии, резервный 2-й линии и т. д. — имеет смысл лишь 
в  ситуации, когда есть группа больных с  более или менее 
одинаковыми клиническими проявлениями заболевания, 
вызванного одним, в  крайне случае двумя-тремя близкими 
по  своим свойствам возбудителями с  мало меняющимся 
спектром чувствительности. Это классические инфекци-
онные болезни. Диагноз четко соответствует возбудителю. 
Если есть принципиально разные варианты  (стадии, сте-
пени тяжести и т. д.) болезни, то на каждый вариант разраба-
тывается своя схема.

При лечении неспецифических инфекционных пора-
жений подобная практика оказывается неэффективной. 
На  один диагноз приходится более десятка возбудителей, 
каждый из  которых не имеет сколько-нибудь стабильного 
спектра чувствительности. Клиническая картина заболева-
ния при различных возбудителях практически не различа-
ется, что резко затрудняет выбор лекарственного препарата. 
В  этой ситуации мы предлагаем отказаться от  претензий 
на полноту охвата проблемы, а четко и обоснованно рассмо-
треть типичные клинические ситуации.

С. К. Яровой, доктор медицинских наук
ФГБУ НИИ урологии МЗ РФ, Москва

Эмпирическая терапия пневмонии 
у пациентов урологического профиля

Контактная информация: gkub47@mosgorzdrav.ru

Резюме. Приведены подходы к антибактериальной терапии пневмонии у пациентов урологического профиля, находящихся 
на стационарном лечении. Рассмотрены типичные ситуации, даны рекомендации по выбору антибактериальных препара-
тов. 
Ключевые слова: пациенты урологического профиля, стационарное лечение, осложнения, пневмония, пиелонефрит, анти-
бактериальная терапия. 

Abstract. Approaches to anti-bacterial pneumonia therapy in patients of urologic profile getting hospital treatment were presented. Typical 
situations were considered, some recommendations on anti-bacterial preparations selection were given.
Keywords: patients of urologic profile, hospital treatment, complications, pneumonia, pyelonephritis, anti-bacterial therapy.
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Острый пиелонефрит и пневмония развились 
практически одновременно, без существенного 
временного промежутка 

Сочетание острого пиелонефрита и пневмонии не является 
ни  характерным, ни  казуистически редким. Пиелонефрит 
в  изучаемой клинической ситуации первичный  (необструк-
тивный), между ним и  пневмонией какая-либо видимая 
причинно-следственная связь отсутствует. Близкое по  вре-
мени развитие острых инфекционно-воспалительных пора-
жений органов, относящихся к  разным системам, наводит 
на  мысль о  возможном иммунодефиците. Действительно, 
в  большинстве случаев одновременное появление яркой 
клиники острого пиелонефрита и  пневмонии приходится 
наблюдать на фоне декомпенсированного сахарного диабета, 
поздних стадий ВИЧ-инфекции или после крайне тяжелых 
стрессовых нагрузок, которые также приводят к  иммуноде-
фициту.

Круг возможных возбудителей этой ситуации отлича-
ется своей широтой. Пневмония у  ранее условно здоро-
вого пациента предполагает возможность S. pneumoniae, 
грамотрицательной флоры, прежде всего H. influenzae 
и  K. pneumoniae, теоретически возможен и  внутриклеточ-
ный  (атипичный) возбудитель. На  фоне декомпенсиро-
ванного сахарного диабета и  ВИЧ-инфекции, особенно 
ассоциированной с  внутривенной наркоманией, высо-
ка вероятность Staphylococcus spp. Однако необходимо 
отметить, что стафилококковые пневмонии, как правило, 
деструктивные.

Пиелонефрит в свою очередь может быть обусловлен как 
грамположительными кокками, так и грамотрицательными 
палочками. В  изучаемой ситуации в  качестве возбудителя 
первичного пиелонефрита теоретически может выступить 
даже Streptococcus spp., но внутриклеточные возбудители для 
пиелонефрита не характерны.

Однако при любом варианте высокую резистентность 
возбудителя или ассоциации возбудителей ожидать 
не приходится. Единственно, стоит оговориться, что 
у  внутривенных наркоманов возможно персистирова-
ние MRSA (Methicillin-resistant Staphylococcus aureus) или 
MRSE (Methicillin-resistant Staphylococcus epidermidis). Но, 
как правило, такой больной имеет богатый анамнез все-
возможных тромбофлебитов, абсцессов мягких тканей 
и  т. д. и  уже получал лечение антистафилококковыми 
препаратами. При развитии пиелонефрита, пневмонии, 
эндокардита вместе или порознь возбудитель очевиден, 
и вопрос заключается в его чувствительности к антибак-
териальным препаратам.

Если столь явных «подсказок» не наблюдается, то  выбор 
препарата для эмпирической терапии должен учитывать 
максимально возможное число вариантов. Наиболее прин-
ципиальным требованием к антибактериальному препарату 
или комбинации препаратов является сочетание высокой 
активности в  отношении S. pneumoniae и  негоспитальных 
грамотрицательных палочек. Активность в  отношении 
Staphylococcus spp., Enterococcus spp. и  внутриклеточных воз-
будителей желательна.

Выбор производится между фторхинолонами III поко-
ления  («респираторными»), ингибиторзащищенными 
аминопенициллинами в режиме монотерапии или в соче-
тании с аминогликозидом II поколения и неантисинегной-
ными цефалоспоринами III поколения. Отличительным 
признаком «респираторных» фторхинолонов  (в  частно-
сти, левофлоксацина — Ремедиа) является клиниче-

ски значимая активность в  отношении S. pneumoniae, 
которая в  данной клинической ситуации очень вос-
требована. Кроме того, базовый спектр фторхинолонов 
включает внутриклеточные микроорганизмы и  практи-
чески все негоспитальные грамотрицательные палоч-
ки, а  также микобактерии. Однако антистафилококко-
вая активность фторхинолонов сравнительно невысока, 
а Enterococcus spp. в настоящее время почти на 100% к ним 
устойчив [4, 5].

Ингибиторзащищенные аминопенициллины (Амокси
клав, Аугментин, Трифамокс ИБЛ и  т. д.) хорошо подавля-
ют негоспитальную грамположительную флору, включая 
Enterococcus spp., но  уступают в  антиграмотрицательной 
активности фторхинолонам. К ним имеют природную рези-
стентность внутриклеточные возбудители и микобактерии. 
Антиграмотрицательную активность терапии можно уси-
лить посредством дополнительного назначения аминогли-
козидов II поколения.

Неантисинегнойные цефалоспорины III поколения для 
парентерального введения — цефотаксим  (Клафоран) 
и  цефтриаксон  (Роцефин) — стоят на  последнем месте 
и  рассматриваются как вполне жизнеспособный бюджет-
ный вариант ввиду того, что вышеописанные схемы доста-
точно дорогостоящи. Цефотаксим  (Клафоран) и  цефтри-
аксон  (Роцефин) отвечают минимальным требованиям, 
то есть обладают клинически значимой антипневмококко-
вой и высокой антиграмотрицательной активностью.

Итого мы имеем схему с  антиграмотрицательным 
акцентом, схему с  антиграмположительным акцентом 
и бюджетный вариант, который также имеет выраженный 
антиграмотрицательный акцент. Выбирать приходится 
исходя из  конкретной ситуации. При отсутствии каких-
либо уточняющих данных предпочтение, на  наш взгляд, 
стоит отдать первому варианту, то  есть респираторно-
му фторхинолону, например, левофлоксацину  (Ремедиа). 
Тогда в случае неэффективности логически легко опреде-
лить наиболее вероятного возбудителя, которым являет-
ся Enterococcus spp., и  назначить ингибиторзащищенный 
аминопенициллин. Общеизвестно, что Enterococcus spp. 
практически никогда не выступает в качестве возбудите-
ля пневмонии при отсутствии иммунодефицита. Однако, 
как уже говорилось, одновременное развитие острого 
пиелонефрита и пневмонии позволяет этот самый имму-
нодефицит заподозрить.

Начинать со  второй схемы целесообразно только, 
если есть какие-либо основания предполагать грампо-
ложительную инфекцию. Таким весомым аргументом 
может быть сахарный диабет или предсуществующие 
гнойничковые поражения кожи. Аминогликозид лучше 
выбрать II поколения, а  амикацин желательно оставить 
для подавления госпитальных штаммов. В  этой ситуа-
ции неэффективность может быть связана с  наличием 
MRSA, «атипичной» пневмонии, то есть вызванной «ати-
пичной»  (внутриклеточной) флорой, нехарактерной для 
пиелонефрита. Или  же предполагаемая грамотрицатель-
ная палочка оказалась устойчивой к  обоим препаратам. 
Последнее маловероятно, хотя в  современных условиях 
быстрого роста антибиотикорезистентности такое допу-
стить возможно.

В качестве препарата второго ряда могут быть назна-
чены ципрофлоксацин  (Ципролет) или левофлоксацин 
(Ремедиа), которые в разной степени активны в отношении 
всех трех возбудителей. Самым проблемным вариантом 
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является MRSA, тем не менее, около половины штаммов 
этого возбудителя сохраняют чувствительность к  ципроф-
локсацину [4].

Неантисинегнойные цефалоспорины являются вполне жиз-
неспособным вариантом, особенно если учесть, что тяжелые 
больные с  сочетанной патологией поступают экстренно, 
зачастую в  вечернее и  ночное время, когда доступ к  редко 
назначаемым в  урологической клинике «респираторным» 
фторхинолонам и  парентеральным ингибиторзащищенным 
аминопенициллинам может быть затруднен.

Неэффективность цефалоспоринов III поколения позво-
ляет полностью исключить пневмококковую природу забо-
левания. Вероятной причиной неудачи является устойчи-
вая к цефалоспоринам грамотрицательная палочка, можно 
допустить и  возможность Enterococcus spp., который при 
иммунодефицитах способен через неповрежденную кишеч-
ную стенку проникать в  кровоток и  вызывать поражения 
различных органов  (феномен транслокации). Препаратами 
второго ряда в  этой ситуации будут ингибиторзащищен-
ные аминопенициллины в  сочетании с  аминогликозида-
ми II поколения.

Не стоит в  качестве стартовой терапии назначать цефало-
спорины II и тем более I поколения по причине низкой чув-
ствительности к ним грамотрицательных палочек, фторхино-
лоны II поколения, а также аминогликозиды в режиме моно-
терапии из-за устойчивости к  ним S. pneumoniae. Не имеет 
смысла начинать лечение с  резервных препаратов антиси-
негнойного ряда — с  цефтазидима  (Фортума) и  карбапене-
мов (Тиенама, Меронема, Дорипрекса). О полирезистентной 
грамотрицательной инфекции в изучаемой ситуации говорить 
не приходится. Зато у этих препаратов отсутствует активность 
против Enterococcus spp. и  внутриклеточных возбудителей. 
Цефтазидим (Фортум) вообще очень слаб в отношении грам-
положительной флоры.

Фторхинолоны  IV поколения  («антианаэробные») в  дан-
ной ситуации не имеют каких-либо преимуществ перед 
левофлоксацином (Ремедиа).

Развитие пневмонии предшествует пиелонефриту 
Здесь возможно несколько типичных ситуаций.

Больной находится на лечении в терапевтическом или 
пульмонологическом отделении (стационаре) по поводу пневмонии 
и у него выявлены лабораторные признаки пиелонефрита.

На фоне тяжелого течения пневмонии или другого 
инфекционно-воспалительного процесса, вне зависимо-
сти специфического или неспецифического, при обследо-
вании нередко выявляется незначительная или умеренная 
протеинурия, лейкоцитурия, реже эритроцитурия. В ряде 
случаев подобные явления расцениваются как присоеди-
нение второго «конкурирующего» заболевания — остро-
го пиелонефрита, что дает повод для изменения схемы 
терапии. Как правило, попытки назначить альтернатив-
ные антибактериальные средства взамен действующих 
ни к чему не приводят. Конечно, при условии, что перво-
начальная терапия пневмонии была адекватна. Иногда 
дело доходит до  карбапенемов, и  все равно мочевой син-
дром сохраняется.

В этой клинической ситуации консультанту-урологу 
целесообразно задаться вопросом: «Имеет  ли место пора-
жение почек, а  если имеет, то  каков объем поражения?» 
Большинство отказывается даже обсуждать последнюю 
часть вопроса, справедливо считая, что для доказательного 
ответа необходима биопсия почки с  последующим гисто-

логическим исследованием биоматериала. Однако в  усло-
виях пневмонии биопсия почки противопоказана, поэто-
му решать поставленную задачу придется в  эмпирическом 
режиме.

Если проявления нефропатии сводятся к  незначитель-
ным изменениям в  анализах мочи, в  том числе и  неболь-
шой лейкоцитурии, то, по  всей видимости, никакого 
пиелонефрита у больного нет, а имеет место раздражение 
почки эндогенными токсинами. У инфекционистов, кото-
рые чаще врачей других специальностей наблюдают это 
явление, есть понятие «фебрильная протеинурия», под 
которым они подразумевают нестойкий мочевой син-
дром  (прежде небольшую альбуминурию), развившийся 
на  фоне тяжелой эндогенной интоксикации у  больного, 
не имеющего предсуществующего поражения почек  [6]. 
Здесь речь не идет о  прямой нефротоксичности  (как при 
отравлении сулемой или этиленгликолем) и не о токсиче-
ском нефрите (по типу алкогольного или лекарственного). 
Морфологическим эквивалентом фебрильной протеину-
рии является дистрофия канальцевого эпителия, нетяже-
лая и полностью обратимая.

При разрешении основного инфекционно-
воспалительного заболевания изменения в анализах мочи 
уходят самопроизвольно, без каких-либо дополнитель-
ных лечебных мероприятий. Однако для восстановле-
ния канальцевого эпителия необходимо время, причем 
в каждом конкретном случае разное. Поэтому в изучаемой 
ситуации смена антибактериального препарата, адекватно 
подобранного для лечения пневмонии, на столь же эффек-
тивный резервный ни к чему не приводит.

Для дифференциальной диагностики пиелонефрита 
и  фебрильной протеинурии необходимо отметить, что 
последняя никогда не сопровождается отеком почечной 
паренхимы  (что выявляется при ультразвуковом скани-
ровании), какими-либо клиническими проявлениями, 
утяжелением общего состояния больного. Изменения 
в  анализах мочи в  большинстве случаев выражены уме-
ренно. Вполне очевидно, что в изучаемой ситуации ника-
кого специфического лечения не требуется. Нет необ-
ходимости и  корректировать ранее назначенную схему 
лечения пневмонии при условии, что она адекватна 
и эффективна.
У больного на фоне лечения пневмонии выявлены лабораторные 
и клинические признаки острого пиелонефрита.

Если у больного на фоне проводимого лечения пневмонии 
наблюдается ухудшение общего состояния, боль в пояснич-
ной области, лихорадка, лейкоцитурия, то, действитель-
но, по  всей видимости, имеет место пиелонефрит. Самым 
главным аргументом в  пользу этого заболевания является 
отек паренхимы одной из  почек, выявленный при уль-
тразвуковом сканировании. Асимметричность нефропатии 
не патогномонична для пиелонефрита, но является призна-
ком принципиальной важности.

При изначально интактных мочевых путях стоит рассмо-
треть возможность гематогенного инфицирования почки. 
Такой вариант пиелонефрита склонен быстро переходить 
в  гнойно-деструктивную форму, особенно если возбудите-
лем является Staphylococcus spp. [7].

Если у  больного имеются сопутствующие хронические 
урологические заболевания, нарушающие уродинамику, 
сопровождающиеся бессимптомной бактериурией, тем более 
если ранее отмечались эпизоды обострения хронического 
пиелонефрита или цистита, то  возможны два варианта: 
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гематогенный пиелонефрит или реактивация имеющейся 
хронической инфекции. Второй вариант более вероятен.

При эмпирической терапии приходится выбирать между 
препаратами антисинегнойного ряда и  резервными анти-
грамположительными антибиотиками  (прежде всего, ван-
комицином).

На момент развития пиелонефрита больной уже какое-то 
время получал антибактериальные средства по поводу пнев-
монии. Это могут быть аминопенициллины в  чистом виде 
или ингибиторзащищенные, как в  режиме монотерапии, 
так и в сочетании с аминогликозидами, а также макролиды, 
цефалоспорины II, а иногда и III поколения, реже фторхи-
нолоны. Предполагаемый возбудитель должен быть устой-
чив к  ранее назначенным препаратам. В  роли возбудителя 
может выступить грамотрицательная палочка, в  частности 
K. pneumoniae, которая нередко демонстрирует множествен-
ную лекарственную устойчивость; MRSA; теоретически 
возможен и Enterococcus spp.

Наиболее вероятный вариант, особенно если имеются 
какие-либо хронические урологические заболевания, — 
грамотрицательная палочка. Поэтому базовым препаратом 
должен быть цефтазидим (Фортум) или, если фторхиноло-
ны ранее не назначались, левофлоксацин (Ремедиа). В слу-
чае отсутствия эффекта назначаем карбапенем.

О грамположительной инфекции стоит думать только при 
наличии каких-либо предрасполагающих факторов — имму-
нодефицита, сахарного диабета, внутривенной наркома-
нии и т. д. В пользу стафилококковой природы заболевания 
свидетельствует быстрое развитие деструкции пораженно-
го органа. Однако эмпирическое назначение ванкомици-
на (Эдицина) по поводу пиелонефрита, препарата, не актив-
ного в  отношении его характерных возбудителей, требует 
осмотрительности. Энтерококковая пневмония встречается 
почти исключительно при тяжелых иммунодефицитах.
У больного имеет место повторная пневмония и хронический 
пиелонефрит с периодическими обострениями.

Ситуация следующая: у  больного с  периодически рециди-
вирующей очаговой пневмонией находят признаки хрони-
ческого пиелонефрита, также периодически рецидивирую-
щего. Эффект от  терапии есть, но  он недостаточен и  несто-
ек. В  анализах мочи отмечается лейкоцитурия и  небольшая 
эритроцитурия. Бактериологическое исследование мочи чаще 
всего не позволяет выявить возбудителя, что обычно связыва-
ют с проводимой антибактериальной терапией и длительным 
приемом «уросептиков» (в фармакологии такого понятия нет).

В этой ситуации необходимо исключать туберкулез, в том 
числе и почки. В пользу предположения о туберкулезе свиде-
тельствуют первично хроническое течение с обострениями, 
стойкая лейкоцитурия, причем выраженность ее вне обо-
стрения часто идет вразрез с отсутствием клинических сим-
птомов поражения почки, асимметричность нефропатии, 
а также поражение верхних сегментов легких.

Рассмотрим подробнее ситуацию с лечением. Что обычно 
получают больные с  обострением хронического пиело-
нефрита? Особенно с «обострением», которое заключается 
в  лейкоцитурии, высокой скорости оседания эритроци-
тов (СОЭ), эпизодах субфебрильной лихорадки и по своей 
малосимптомности не является поводом для госпитализа-
ции. Пероральные антибактериальные препараты, актив-
ные в отношении грамотрицательной флоры. Пероральные 
цефалоспорины III поколения  (Цедекс и  Супракс) неде-
шевы и  мало распространены, фосфомицин  (Монурал) 
используется однократно или двукратно при цистите, при 

пиелонефрите он неэффективен. Остаются фторхиноло-
ны, пероральные формы которых и  являются в  реаль-
ной клинической практике основой терапии подобных 
пациентов. Большинство фторхинолонов в  той или иной 
степени активны в  отношении M. tuberculosis, но  в  случае 
наличия у больного туберкулеза длительность курса тера-
пии оказывается недостаточной для получения выражен-
ного и стойкого эффекта [2–5].

Однако какого-то подобия ремиссии чаще всего удается 
достичь. Подобная практика может длиться годами, пока 
не разовьется кавернозный туберкулез почки или легких, 
и больной не попадет в стационар с гематурией, кровохарка-
ньем или тяжелой интоксикацией.

В ситуации, когда заподозрен туберкулез, но полной уве-
ренности в нем нет, и имеется необходимость в экстренном 
эмпирическом назначении антибактериальных препаратов, 
препаратами выбора все равно будут фторхинолоны. Среди 
последних высокой активностью в отношении M. tuberculosis 
обладает левофлоксацин  (Ремедиа), входящий в  отдельные 
схемы терапии лекарственно-устойчивых форм туберкуле-
за [2–5].

Вполне очевидно, что до  начала терапии весьма жела-
тельно забрать мочу для бактериологического исследования 
на  предмет выявления туберкулеза органов мочеполовой 
системы.

Пневмония развилась на фоне пиелонефрита 
Пневмония не является частым и  характерным осложне-

нием пиелонефрита. Более вероятно развитие пневмонии 
у  тяжелого больного, страдающего гнойно-деструктивным 
пиелонефритом. Присоединение пневмонии в  большин-
стве случаев свидетельствует о  неадекватности проводимой 
терапии пиелонефрита и  является показанием к  коррекции 
антибактериальной терапии. Пневмония, как и  пиелонеф-
рит, в  этой ситуации, как правило, обусловлены грамотри-
цательными палочками. Если в  качестве стартовой тера-
пии пиелонефрита был назначен фторхинолон II поколения 
или аминогликозид в  режиме монотерапии  (чего мы делать 
не рекомендуем), то  в  принципе возможна и  стрептококко-
вая (пневмококковая) пневмония, однако это маловероятно.

В эмпирическом режиме препаратом выбора является 
антисинегнойный цефалоспорин III поколения цефтазидим 
(Фортум). Препаратом второго ряда будет любой карбапе-
нем.

Не стоит при развитии пневмонии на  фоне пиелонефри-
та переходить с  фторхинолона  II поколения на  «респира-
торный» или «антианаэробный». Стремление «повысить 
поколение» применяемого фторхинолона лишено микро-
биологического обоснования. Во‑первых, в группе фторхи-
нолонов достаточно развита перекрестная резистентность. 
Во‑вторых, несмотря на гипотетическую возможность нали-
чия S. pneumoniae, ради которого собственно и назначаются 
«респираторные» фторхинолоны, этого возбудителя можно 
всерьез не опасаться. Любой антисинегнойный беталактам 
S. pneumoniae подавить в состоянии.

Пневмония или экссудативный плеврит после 
оперативного вмешательства на органах 
мочеполовой системы 

Это самый частый в  урологической клинике вариант 
пневмонии. Вероятность развития пневмонии после уро-
логических оперативных вмешательств сильно колеблется 
в  зависимости от  диагноза больного, объема операции, 
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наличия или отсутствия факторов риска (предсуществую-
щая хроническая обструктивная болезнь легких, курение, 
алкоголизм, иммунодефицит, застойная недостаточность 
кровообращения), адекватности антибактериальной про-
филактики. Риск пневмонии наибольший при значитель-
ных по  объему онкоурологических вмешательствах и при 
оперативном лечении гнойно-деструктивных форм пиело-
нефрита, особенно на фоне иммунодефицита.

Основными возбудителями нозокомиальной пневмонии 
в  урологической клинике являются грамотрицательные 
палочки с  высоким уровнем резистентности. В  качестве 
базового препарата используются левофлоксацин  (Ремедиа), 
цефтазидим  (Фортум), в  резерве остаются карбапенемы 
(Тиенам, Меронем, Дорипрекс). При развитии пневмонии 
после оперативного вмешательства с использованием фраг-
мента кишки целесообразно дополнительное назначение 
метронидазола.

В ряде случаев во время сложных и длительных по вре-
мени оперативных вмешательствах на  почках проис-
ходит травматизация плеврального синуса, что вле-
чет за  собой возможность экссудативного плеврита. 
Вероятность этого осложнения наиболее высока при 
выполнении открытых органосохраняющих операций 
по поводу коралловидного нефролитиаза, который прак-
тически всегда сопровождается хроническим обструк-
тивным пиелонефритом.

Терапия экссудативного плеврита после урологических 
оперативных вмешательств основана на эмпирическом при-
менении антибактериальных препаратов с  антисинегной-
ной активностью — левофлоксацина  (Ремедиа), цефтази-

дима  (Фортума), цефепима (Максипима) в  режиме моно-
терапии или в сочетании с амикацином [8]. В резерве оста-
ются имипенем/циластатин (Тиенам), меропенем (Меронем) 
и  дорипенем  (Дорипрекс). Схему терапии целесообразно 
дополнить коротким курсом диклофенака, позволяющим 
достичь скорейшего разрешения плеврального выпота. При 
своевременной и  адекватной терапии выпот не достигает 
значительного объема и быстро уходит, так что плевральная 
пункция обычно не требуется. ■
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В настоящее время, несмо-
тря на  широкое применение 
антимикробных препаратов, 
инфекционные заболевания 

и  осложнения, обусловленные микроб-
ными агентами, по-прежнему занимают 
доминирующее положение в  патологии 
человека [1–6].

По данным различных авторов 
доля негонококковых уретритов  (НГУ) 
у  мужчин составляет до  65,0% наблюде-
ний [1, 6, 7]. В то же время у 20,0–30,0% 
больных негонококковыми уретритами 
не удается обнаружить никаких инфек-
ционных агентов, за исключением пред-
ставителей условно-патогенной микро-
флоры, колонизирующей слизистые обо-
лочки урогенитального тракта [8–10].

Проблема негонококкового уретри-
та активно обсуждается врачами раз-
личных специальностей: урологами, 
дерматовенерологами, микробиолога-
ми и  др. Актуальность проблемы объ-
ясняется недостаточной изученностью 
данного заболевания, многообразием 
проявлений, трудностью диагности-
ки и  спорными моментами в  лечении. 
Противоречивы и  суждения об  этиоло-

гической роли различных микроорга-
низмов в  возникновении воспалитель-
ных заболеваний мочеполовой системы. 
В Европейском руководстве по ведению 
больных с  уретритами рекомендованы 
схемы для лечения негонококковых уре-
тритов, заключающиеся в  назначении 
доксициклина по  100  мг 2  раза в  день 
в  течение 7  дней или азитромицина 
1,0 г перорально, однократно. При этом 
указывается на  вероятность рецидива 
после лечения негонококкового уретри-
та у 20,0–60,0% пациентов [11].

Наряду с  другими причинами реци-
дивов заболевания называется несосто-
ятельность систем местной иммунной 
защиты. В  настоящее время все чаще 
используют немедикаментозные методы 
лечения, которые могут воздействовать 
на  регуляции нарушений гомеостаза, 
улучшения функционального состояния 
различных органов и  систем, актива-
ции защитных сил организма и  в  то  же 
время сократить потребность в  лекар-
ственных препаратах. Одним из  таких 
методов является применение медицин-
ского озона, получившее значительное 
распространение в  хирургии, урологии, 
акушерстве и гинекологии [12, 13].

В терапевтических концентрациях 
озон оказывает иммуномодулирую-
щее, противовоспалительное, бактери-

цидное, вирусолитическое, фунгицид-
ное, цитостатическое, антистрессовое 
и  анальгезирующее действие  [14–17]. 
В связи с этим представляется перспек-
тивным включение озонотерапии в ком-
плекс лечения больных с  негонококко-
выми уретритами, ассоциированными 
с условно-патогенной микрофлорой.

Материалы и методы 
исследования 

Под наблюдением находилось 
87  мужчин, обратившихся с  жалоба-
ми со  стороны органов урогениталь-
ного тракта в  возрасте от  18  до  45  лет, 
средний возраст которых составил 
31 ± 6,3  года. Набор пациентов осу-
ществлялся на консультативном приеме 
в  ФГБУ УрНИИДВиИ в  период с  2012 
по  2014  годы. Оформление медицин-
ской документации включало наличие 
информированного согласия паци-
ента на  проведение диагностических 
и  лечебных манипуляций, разработан-
ных в ФГБУ УрНИИДВиИ.

Материалом для бактериоскопиче-
ского и  бактериологического иссле-
дования служило отделяемое уретры. 
Исследование проводилось в  нативных 
препаратах и  при микроскопии препа-
ратов, окрашенных метиленовым синим 
и по Граму.

Н. И. Скидан*, кандидат медицинских наук
А. П. Горбунов*, 1, кандидат медицинских наук 
В. А. Игликов**, доктор медицинских наук
* ФГБУ УрНИИДВиИ МЗ РФ, Екатеринбург 
** ГБУЗ ОКВД № 3, Челябинск

Терапия пациентов с осложненной формой 
течения негонококкового уретрита, 
ассоциированного с условно-патогенными 
микроорганизмами

1 Контактная информация: 
gorbunovap@bk.ru

Резюме. С целью оптимизации терапии пациентов с осложненным течением негонококкового уретрита, ассоциированного 
с условно-патогенной микрофлорой, определены клинико-диагностические показания для назначения озонотерапии и 
антибактериальных препаратов. 
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Бактериологическое исследование для 
диагностики гонококков проводилось 
в  соответствии с  приказом МЗ СССР 
№  1570  от  04  декабря 1986  г. «Об  улуч-
шении выявления больных гонореей 
и трихомониазом в акушерских и гине-
кологических отделениях (палатах, каби-
нетах), женских консультациях и уроло-
гических кабинетах поликлиник».

Исследование урогенитальной микро-
флоры выполнялось в  соответствии 
с  методическими указаниями по  при-
менению унифицированных микро-
биологических (бактериологических) 
методов исследования в  клинико-
диагностических лабораториях, утверж-
денными приказом Минздрава СССР 
№ 535 от 22 апреля 1985 г. «Об унифика-
ции микробиологических (бактериологи-
ческих) методов исследования, применя-
емых в  клинико-диагностических лабо-
раториях лечебно-профилактических 
учреждений». Идентификацию выделен-
ных дрожжеподобных грибов проводили 
на среде Candiselect, для определения чув-
ствительности к антимикотикам исполь-
зовали Фунгитест Bio-RAD  (Франция). 
Для идентификации U. urealyticum 
и M. hominis был использован культураль-
ный метод исследования, с  использова-
нием набора Mycoplazma  IST 2  фирмы 
Bio-Meriux  (Франция) с  подсчетом 
колониеобразующих единиц и  опреде-
лением чувствительности к  антими-
кробным препаратам. Полимеразная 
цепная реакция использовалась для 
выявления C. trachomatis, M. genitalium, 
Cytomegalovirus, Herpes simplex 1-го и 2-го 
типов и Human Papillomavirus 16‑го/18‑го 
типа.

Для выявления заболеваний в  орга-
нах урогенитального тракта проводи-
лось общеурологическое обследование: 
пальцевое ректальное исследование 
предстательной железы и  микроско-
пия ее секрета, ультразвуковое иссле-
дование  (УЗИ) предстательной железы 
и  органов мошонки  (по  показаниям). 
Для УЗИ применялся диагностиче-
ский аппарат RT-X200  фирмы General 
Electric  (США), с  использованием дат-
чика наружного сканирования с  рабо-
чей частотой 3,5 МГц.

Диагноз «хронический простатит, эпи-
дидимит, орхит, везикулит» устанавливался 
на основании жалоб и анамнеза больного, 
объективных клинических данных  (паль-
цевое исследование простаты), результатов 
лабораторного и инструментального иссле-
дования — микроскопии секрета пред-
стательной железы, ультразвуковой диа-
гностики предстательной железы и  орга-
нов мошонки. Наличие этих проявлений 

со стороны органов урогенитального тракта 
рассматривалось как фактор, осложняю-
щий течение негонококкового уретрита, 
и данные больные составили группу паци-
ентов с осложненным течением НГУ.

Для получения озонированного физи-
ологического раствора использовали 
аппарат для озонотерапии «Медозонс 
БМ-02» (г. Н. Новгород).

В группу исследования вошли больные 
с осложненным течением негонококко-
вого уретрита — 87  пациентов, которые 
были рандомизированы методом слу-
чайных чисел, пациенты в группах были 
сопоставимы по полу, возрасту, клини-
ческой картине и составили две группы.

Первая группа — 45  (51,7%) больных 
в  качестве терапии получала антибакте-

риальные препараты в  течение 10  дней 
в  соответствии с  выделенными возбуди-
телями и  определенной к  ним чувстви-
тельностью в сочетании с инстилляциями 
в  уретру озонированного физиологиче-
ского раствора по  5  мл один раз в  сутки 
ежедневно, курс которой составлял 5 про-
цедур. Пациенты получали патогенетиче-
скую терапию, направленную на  устра-
нение явлений конгестии в  малом тазу 
и улучшение оттока застоявшегося секре-
та, а  также факторов, способствующих 
сохранению воспалительного процесса 
в  предстательной железе: назначались 
ферментные препараты и  применялись 
физиотерапевтические методы лечения.

Вторую группу составили 42  (48,3%) 
пациента, которые получали только 

Таблица 1
Критерии включения в исследование больных мужчин с негонококковыми 
уретритами, ассоциированными с условно-патогенной микрофлорой

Осложненное течение НГУ

1-я группа (озон + антибиотик) 2-я группа (антибиотики) Р

n = 45 n = 42

Критерии включения

Пациенты мужского пола в возрасте от 18 до 45 лет р > 0,05

Пациенты, подписавшие информированное согласие на участие в исследовании р > 0,05

Наличие диагноза НГУ (клинические и субклинические формы), подтвержденного 
лабораторно микроскопически и микробиологически

р > 0,05

Наличие осложнений со стороны урогенитального тракта р > 0,05

Критерии исключения

Возраст менее 18 лет и старше 46 р > 0,05

Наличие ИППП р > 0,05

Индивидуальная непереносимость озона р > 0,05

Отсутствие готовности к сотрудничеству со стороны самого пациента р > 0,05

Другие инфекционные заболевания мочевыводящих путей р > 0,05

Тяжелые соматические заболевания р > 0,05

Таблица 2
Распределение жалоб у больных мужчин с негонококковыми уретритами, 
ассоциированными с условно-патогенной микрофлорой (% к числу больных 
мужчин, p ± m)*

Жалобы больных Кол-во пациентов (n = 87)

абс. %

Выделения из уретры 49 56,3 ± 3,7

Дискомфорт в канале 29 33,3 ± 3,8

Жжение в уретре 49 56,3 ± 3,7

Гиперемия и отечность губок уретры 28 32,2 ± 3,7

Запах в области наружных половых органов 7 8,0 ± 3,7

Гиперемия кожи головки полового члена 29 33,3 ± 3,4

Дискомфорт в области промежности 38 43,7 ± 3,3

Рези в уретре 26 29,8 ± 3,1

Зуд в уретре 22 25,3 ± 2,8

Слипание губок уретры 16 18,4 ± 2,7

Дизурия 12 13,8 ± 0,7

Примечание. * Поливариантный признак.
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антибактериальные препараты в течение 
10 дней, в соответствии с выделенными 
возбудителями и  определенной к  ним 
чувствительностью, и патогенетическую 
терапию, направленную на  устранение 
факторов, способствующих сохранению 
воспалительного процесса в  предста-
тельной железе.

Результаты и их обсуждение 
К моменту обращения пациентов 

в ФГБУ УрНИИДВиИ длительность забо-
левания составляла от 10 дней до 6 меся-
цев. При этом в основную группу вошел 
51 больной с длительностью заболевания 
от  1  до  3  месяцев, что составило 58,6 ± 
3,9% от  общего числа пациентов с  него-
нококковыми уретритами, ассоцииро-
ванными с  условно-патогенной микро-
флорой. Критерии включения в исследо-
вание представлены в табл. 1.

Распределение жалоб у  мужчин 
при негонококковых уретритах, ассо-
циированных с  условно-патогенной 
микрофлорой, представлено в табл. 2.

Наиболее распространенными жало-
бами у  больных мужчин с  негонококко-
выми уретритами, ассоциированными 
с  условно-патогенной микрофлорой, 
являлись жжение в  уретре  (56,3 ± 3,7%), 
выделения из  уретры  (56,3 ± 3,7%), дис-
комфорт в  области промежности (43,7 ± 
3,3), дискомфорт в  мочеиспускательном 
канале  (33,3 ± 3,8%), гиперемия и  отеч-
ность губок уретры (32,2 ± 3,7%). Обращает 
внимание, что такие жалобы, как жжение 
в уретре (56,3 ± 3,7%), выделения из уре-
тры  (56,3 ± 3,8%) и  дискомфорт в  обла-
сти промежности (43,7 ± 3,3), встречались 
достоверно чаще, чем гиперемия кожи 
головки, неприятный запах в  области 
гениталий, рези и  зуд в  уретре, слипание 
губок уретры, дизурия (р < 0,05).

У 55  больных  (63,2 ± 3,8%) с  негоно-
кокковыми уретритами, ассоциирован-
ными с условно-патогенной микрофло-
рой, воспалительный процесс в  моче
испускательном канале протекал подо-
стро, а  у  32  пациентов  (36,8 ± 3,8%) 
отмечалось торпидное течение.

Хронический простатит диагностиро-
вался у  87  пациентов, при этом моно-
инфицирование одним из возбудителей 
инфекционного процесса наблюдалось 
у 51 (58,6 ± 3,9%), а микст-инфекция — 
у 36 (41,4 ± 3,9%) больных.

Основными микроорганизмами 
условно-патогенной флоры мочевых 
путей являлись представители семей-
ства Micrococcaceae — Staphylococcus 
epidermidis  (18,4 ± 3,6%), Staphylococcus 
aureus (12,6 ± 2,4%), Staphylococcus 
haemolyticus (5,7 ± 1,7%), и  семейства 
Streptococcaceae — Enterococcus sрр. (36,8 ± 
3,6%), Streptococcus agalactiae (16,1 ± 
2,8%), негемолитический Streptococcus 
(5,7 ± 2,4%), α-гемолитический Strepto­
coccus (2,3 ± 1,9%). Небольшую группу 
образовали факультативные грамотри-
цательные палочки, бактерии семей-
ства Enterobacteriaceae, представленные 
E. coli (19,5 ± 2,8%) и  Klebsiella spp. (2,3 ± 
0,8%). Из  группы прочих возбудителей 
высевались Gardnerella  vaginalis (17,2 ± 
2,9%), Corynebacterium spp.  (12,6 ± 2,5%), 
Mycoplasma hominis (5,7 ± 2,0%), Ureaplasma 
urealyticum (10,3 ± 1,8%).

В результате бактериологического обсле-
дования у 51 (58,6 ± 3,9%) больного было 
выявлено моноинфицирование одним 
из  возбудителей, сочетанная инфекция 
с инфекционным индексом 2 установлена 
у  18  (20,7 ± 3,9%) пациентов, с  инфек-
ционным индексом 3  у  17  (19,5 ± 3,0%), 
а  с  инфекционным индексом 4  всего 
у 1 (1,1 ± 0,6%) пациента.

Этиологическую эффективность оце-
нивали сразу после окончания лечения 
и  через месяц после проведенной тера-
пии на основании эрадикации со слизи-
стой уретры обнаруживаемых до лечения 
условно-патогенных микроорганизмов, 
вызвавших воспалительный процесс 
в  уретре. Клиническую эффективность 
оценивали на  основании динамики 
субъективных жалоб и  объективной 
клинической картины, пальпаторного 
и  ультразвукового исследований пред-
стательной железы, динамики показа-
телей ее секрета и  результатов мазков 

из  уретры. Данные первого и  второго 
контроля терапии больных с негонокок-
ковыми уретритами, ассоциированны-
ми с условно-патогенной микрофлорой, 
представлены в табл. 3.

Результаты клинической эффектив-
ности терапии больных негонокок-
ковым уретритом, ассоциированным 
с  условно-патогенной микрофлорой, 
представлены в табл. 4.

При анализе результатов проведенно-
го первого контроля лечения пациентов 
первой группы с  осложненным течени-
ем негонококкового уретрита, где в каче-
стве терапии больные получали антибак-
териальные препараты в течение 10 дней 
в  сочетании с  инстилляциями в  уретру 
озонированного физиологического рас-
твора, клиническое выздоровление и эти-
ологическая излеченность наблюдались 
у 43 (95,5%) пациентов. У больных второй 
группы с осложненным течением заболе-
вания, получавших только антибактери-
альную терапию в течение 10 дней, явля-
ющуюся базисной, эффективность была 
менее успешной, при этом этиологиче-
ская излеченность отмечалась у 32 (76,2%) 
больных, а  клиническое выздоровление 
у 34 (81,0%) пациентов.

Анализ результатов второго контроля 
лечения показал, что у пациентов первой 
группы с  осложненным течением него-
нококкового уретрита, ассоциированно-
го с условно-патогенной микрофлорой, 
после проведенной антибактериальной 
и  патогенетической терапии в  течение 
10  дней в  сочетании с  инстилляциями 
в  уретру озонированного физиологи-
ческого раствора нами отмечено кли-
ническое выздоровление у  42  (95,4%) 
больных, а  этиологическая излечен-
ность зарегистрирована у  40  (90,1%) 
пациентов. У  пациентов второй группы 
с  осложненным течением заболевания, 
получавших только антибактериальную 
терапию в  сочетании с  патогенетиче-
ской в течение 10 дней, эффективность 
проведенного лечения была статически 
значимо менее успешной  (p < 0,05). 
При этом этиологическая излеченность 

Таблица 3
Результаты лечения больных негонококковыми уретритами, ассоциированными с условно-патогенной микрофлорой 
(% к общему числу пациентов в подгруппе, p ± m)

Критерии Количество пациентов

1-й контроль после окончания терапии (n = 87) 2-й контроль через месяц после окончания терапии (n = 85)

1-я группа (n = 45) 2-я группа (n = 42) 1-я группа (n = 44) 2-я группа (n = 41)

абс % абс % абс % абс %

Этиологическая излеченность 43 95,5 ± 3,1* 32 76,2 ± 6,6* 40 90,1 ± 4,5* 28 68,3 ± 7,3*

Клиническое выздоровление 43 95,5 ± 3,1* 34 81,0 ± 6,0* 42 95,4 ± 3,1* 31 75,6 ± 6,7*

Примечание. * Различия статистически достоверны в группах (p < 0,05) (число выбывших больных из исследования в 1-й группе — 1, во 2-й группе — 1).
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отмечалась у 28 (68,3%) больных, а кли-
ническое выздоровление наблюдалось 
у 31 (75,6%) пациента.

На основании комплексного клинико-
лабораторного обследования и  тера-
пии 87  мужчин с  осложненным течени-
ем негоноккоккового уретрита, ассоции-
рованного с  условно-патогенной микро-
флорой, разработан алгоритм оказания 
специализированной медицинской помо-
щи больным с  негонококковыми уре-
тритами, ассоциированными с  условно-
патогенными микроорганизмами, заклю-
чающийся в  комбинации применения 
антибактериальных препаратов и инстил-
ляций озонированного физиологического 
раствора в уретру (рис.).

На первом этапе оказания специа-
лизированной медицинской помощи 
больным с  негонококковыми уретри-

тами, ассоциированными с  условно-
патогенными микроорганизмами, всем 
мужчинам, обратившимся с  жалобами 
со  стороны органов урогенитального 
тракта, проводится общеклиническое 
обследование: сбор жалоб, анамнеза 
заболевания и  уточнение давности вос-
палительного процесса, формы тече-
ния заболевания и  частоты рецидивов, 
а также проводятся лабораторные иссле-
дования и  устанавливается клиниче-
ский диагноз. Учитываются ранее пере-
несенные урогенитальные инфекции, 
используемые диагностические методи-
ки и лекарственные препараты, а также 
результаты контрольных обследований. 
Для правильной постановки диагноза 
НГУ исключаются инфекции, передава-
емые половым путем (ИППП), и иссле-
дуется материал уретры на  микрофло-

ру с  определением чувствительности 
к антибиотикам.

При обнаружении инфекции, пере-
даваемой половым путем, лечение про-
водится согласно существующим про-
токолам и  стандартам лечения ИППП 
с  обязательным обследованием и  лече-
нием  (по  показаниям) полового парт
нера.

На втором этапе после установления 
диагноза «негонококковый уретрит, 
ассоциированный с условно-патогенной 
микрофлорой», определяется тактика 
лечения в  зависимости от  формы тече-
ния воспалительного процесса в  уроге-
нитальном тракте.

Критериями для постановки диагноза 
«негонококковый уретрит, ассоцииро-
ванный с  условно-патогенной микро-
флорой», являются:

Таблица 3
Результаты клинической эффективности терапии больных негонококковым уретритом, ассоциированным 
с условно-патогенной микрофлорой

Показатели Количество пациентов

1-я группа 2-я группа

До лечения 
(n = 45)

1-й контроль 
(n = 45)

2-й контроль 
(n = 44)

До лечения 
(n = 42)

1-й контроль 
(n = 42)

2-й контроль 
(n = 41)

абс. % абс. % абс. % абс. % абс. % абс. %

Жалобы пациента

Выделения из канала 25 55,5 ± 7,4 24 57,1 ± 7,6 2 4,7 ± 3,3 3 7,3 ± 4,1

Зуд 12 26,6 ± 6,6 10 23,8 ± 6,6

Рези 16 35,5 ± 7,1 10 23,8 ± 6,0

Жжение в канале 21 46,6 ± 7,4 28 66,6 ± 7,3

Чувство дискомфорта 
в уретре

17 37,7 ± 7,2 1 2,3 ± 2,2* 12 28,6 ± 7,0 1 2,4 ± 2,4 6 14,6 ± 5,5*

Дискомфорт в области 
промежности

18 40,0 ± 7,3 1 2,2 ± 2,2* 1 2,3 ± 2,2* 20 47,6 ± 7,7 6 14,3 ± 5,4* 7 17,1 ± 5,9*

Запах наружных половых 
органов

5 11,1 ± 4,7 2 4,7 ± 3,3

Дизурия 5 11,1 ± 4,7 7 16,6 ± 5,7

Наличие объективной клинической картины

Гиперемия кожи головки 14 31,1 ± 6,0 15 35,7 ± 6,0 1 2,4 ± 2,4

Гиперемия и отечность 
губок уретры

18 40,0 ± 7,3 10 23,8 ± 7,6 1 2,4 ± 2,4

Налет на головке полового 
члена

7 15,5 ± 5,4 1 2,2 ± 2,2 9 21,4 ± 6,3 1 2,4 ± 2,4

Слипание губок уретры 9 20,0 ± 4,7 7 16,7 ± 5,1

Лабораторные данные

Микроскопия окрашенного 
по Граму мазка — среднее 
число лейкоцитов более 
4–5 в поле зрения

45 100,0 ± 0,0 2 4,4 ± 3,0* 4 9,3 ± 4,4* 42 100,0 ± 0,0 10 23,8 ± 6,6* 13 31,7 ± 7,3*

Секрет предстательной 
железы — наличие 
лейкоцитов более 10 в поле 
зрения

45 100,0 ± 0,0 2 4,4 ± 3,0* 4 9,3 ± 4,4* 42 100,0 ± 0,0 10 23,8 ± 6,6* 13 31,7 ± 7,3*

УЗИ предстательной 
железы — признаки 
хронического простатита

45 100,0 ± 0,0 2 4,4 ± 3,0* 4 9,3 ± 4,4* 42 100,0 ± 0,0 10 23,8 ± 6,6* 13 31,7 ± 7,3*

Примечание. * Различия статистически достоверны в группах (p<0,05)
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Симпозиум

Рис. �Алгоритм оказания специализированной медицинской помощи больным с негонококковыми уретритами, ассоциированными 
с условно-патогенной микрофлорой

Сбор и изучение анамнеза, жалоб и осмотр пациента 
с установлением клинического диагноза уретрита

Лабораторное исследование
• Микроскопическое исследование мазков из уретры
• �Исследование отделяемого уретры методом ПЦР на Chlamydia trachomatis, Mycoplasma genitalium, Herpes simplex 

1-го и 2-го типов и Human Papillomavirus 16-го/18-го типа
• КСР	 • Гепатит В и С	 • ВИЧ	 • ОАК	 • ОАМ

Не выявлены инфекции, передаваемые половым путем 
(ИППП)

Выявлены инфекции, передаваемые половым путем 
(ИППП) 

Бактериологическое исследование: посев отделяемого 
уретры на гонорею, уреаплазмы, микоплазмы, 

дрожжеподобные грибы и флору с определением 
чувствительности к антибактериальным препаратам

Лечение проводится по протоколам и стандартам 
лечения ИППП

Выявлен негонококковый уретрит, ассоциированный с условно-патогенной микрофлорой (НГУ)

Общеурологическое исследование
• Пальцевое ректальное исследование предстательной железы
• Микроскопия секрета предстательной железы
• УЗИ предстательной железы
• УЗИ органов мошонки (по показаниям)
• Уретроскопия (по показаниям)

Антибактериальная терапия в течение 7–10 дней 
c учетом выявленной чувствительности микрофлоры 

к антибиотикам

Антибактериальная терапия в течение 10 дней 
с учетом чувствительности выявленной микрофлоры 

к антибиотикам в сочетании с инстилляциями 
в уретру озонированного физиологического 

раствора + патогенетическая терапия. Консультация  
физиотерапевта

Контроль лечения после окончания 
7–10-дневной терапии. 

Проводится: микроскопическое и бактериологическое 
исследование отделяемого уретры. 

При отсутствии жалоб, клинических проявлений 
и отрицательных результатах анализов больной 

считается излеченным

Контроль лечения после окончания 10-дневной терапии. 
Проводится: микроскопическое и бактериологическое 

исследование отделяемого уретры, пальцевое 
ректальное исследование предстательной железы 

и микроскопия ее секрета.
При отсутствии жалоб, клинических проявлений 
и отрицательных результатов анализов больной 

считается излеченным

При неэффективности терапии

Консультация уролога Повторное лечение в зависимости от результата 
бактериологического посева
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Неосложненное течение НГУ 
(отсутствие признаков воспаления в органах малого 

таза и мошонки)

Осложненное течение НГУ 
(хронический простатит, эпидидимит, орхоэпидидимит, 

везикулит и др.)
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• �анамнестические данные (ранее пере-
несенные негонококковые уретриты, 
случайные половые связи, переохлаж-
дения, злоупотребление алкоголем, 
хронические заболевания мочеполо-
вой системы);

• �жалобы пациента (выделения из моче-
испускательного канала, зуд, рези, 
жжение, чувство дискомфорта в  уре-
тре, запах в  области наружных поло-
вых органов);

• �наличие объективной клинической 
картины (выделения из канала слизи-
стого, слизисто-гнойного или гнойно-
го характера, гиперемия кожи головки, 
гиперемия и  отечность губок уретры, 
налет на головке полового члена);

• �лабораторные данные: микроскопия 
окрашенного по Граму мазка из моче-
испускательного канала, где коли-
чество лейкоцитов составляет более 
4–5  в  поле зрения; бактериологиче-
ское исследование — рост условно-
патогенной микрофлоры в  концен-
трации 104 и выше КОЕ/мл;

• �отсутствие инфекций, передаваемых 
половым путем.
При установлении диагноза «негоно-

кокковый уретрит, ассоциированный 
с  условно-патогенной микрофлорой», 
для уточнения формы течения заболе-
вания проводится общеурологическое 
обследование, целью которого является 
выявление воспалительного процесса 
других органов мочеполового тракта, 
включающее в себя: пальцевое ректаль-
ное исследование предстательной желе-
зы, микроскопию секрета предстатель-
ной железы, УЗИ предстательной желе-
зы и органов мошонки (по показаниям), 
уретроскопию (по показаниям).

Диагноз «хронический простатит» 
устанавливается на  основании анамнеза 
и  жалоб больного, объективных клиниче-
ских данных (пальцевое исследование про-
статы) и результатов лабораторного иссле-
дования — микроскопии секрета предста-
тельной железы и  данных ультразвуковой 
диагностики предстательной железы.

При микст-инфекции этиологическим 
фактором воспаления считается тот 
микроорганизм, концентрация которого 
превышает 104  КОЕ/мл, и  назначается 
антибактериальный препарат, к которо-
му определена чувствительность данно-
го возбудителя.

При осложненном течении негонокок-
кового уретрита проводится комплекс-
ная терапия, включающая назначение 
антибактериального препарата, с учетом 
чувствительности выявленной микро-
флоры к нему, в течение 10 дней в соче-
тании с инстилляциями в уретру по 5 мл 

озонированного физиологического рас-
твора один раз в сутки, ежедневно, курс 
терапии которой составляет 5 процедур, 
а также патогенетическое лечение (фер-
ментные препараты) и физиотерапия — 
магнитолазеротерапия на  область про-
межности  (проводится консультация 
врача-физиотерапевта).

На третьем этапе после окончания тера-
пии больным с  негонококковыми уре-
тритами, ассоциированными с  условно-
патогенной микрофлорой, проводится 
клинико-лабораторный мониторинг.

При осложненном течении негоно-
коккового уретрита, ассоциированного 
с  условно-патогенной микрофлорой, 
контрольные исследования проводятся 
после окончания 10‑дневной терапии: 
микроскопическое и  микробиологи-
ческое исследование отделяемого уре-
тры, пальцевое ректальное исследование 
предстательной железы и  микроскопия 
ее секрета. В  случае отсутствия субъек-
тивных и  объективных признаков вос-
паления в  уретре, органах малого таза 
и/или мошонки, отрицательных  (отсут-
ствие или снижение количества условно-
патогенной микрофлоры до 103 КОЕ/мл) 
результатов микробиологического иссле-
дования больной считается излеченным.

Критериями клинической и  этиоло-
гической излеченности негонококковых 
уретритов, ассоциированных с условно-
патогенной микрофлорой, являются:
• �отсутствие жалоб со стороны урогени-

тального тракта;
• �регресс объективной клинической 

симптоматики;
• �снижение количества лейкоцитов 

до  4–5  в  поле зрения при микроско-
пии в  мазках из  уретры, окрашенных 
по Граму;

• �при бактериологическом посеве отде-
ляемого уретры отсутствие или сниже-
ние количества условно-патогенной 
микрофлоры до 103 КОЕ/мл.
При наличии субъективных или объ-

ективных проявлений заболевания 
и  положительных  (наличие этиологи-
ческого фактора воспаления) результа-
тов лабораторного исследования прово-
дится повторный курс терапии с учетом 
результатов бактериологического посева 
и определения чувствительности к анти-
бактериальным препаратам. Также про-
водится консультация уролога для опре-
деления дальнейшей тактики лечения.

Внедрение на  практике разработанного 
алгоритма терапии осложненных форм тече-
ния негонококкового уретрита, ассоцииро-
ванного с условно-патогенными микроор-
ганизмами, у  мужчин позволяет добиться 
при использовании антибактериальной 

терапии в  сочетании с  инстилляциями 
в уретру озонированного физиологическо-
го раствора этиологической и клинической 
излеченности у 95,5% пациентов, что спо-
собствует снижению количества рециди-
вов у данной группы пациентов в 3,2 раза 
в отличие от пациентов, получавших толь-
ко антибактериальную терапию. ■
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В последние годы большое 
внимание исследователей 
и  практикующих специали-
стов привлекают вопросы 

своевременной диагностики и  эффек-
тивного лечения папилломавирусной 
инфекции (ПВИ) человека, что связано 
с  неуклонным ростом ее распростра-
ненности, высокой контагиозностью 
и  доказанной онкогенностью  [1–3]. 
Вирус папилломы человека (ВПЧ) обу-
словливает многообразие поражений 
кожи и слизистых оболочек. Полагают, 
что папилломавирусная инфекция 
носит оппортунистический характер, 
и  манифестация болезни происходит 
на фоне изменений в иммунной систе-
ме, которая становится несостоятель-
ной в  распознавании и  элиминации 
трансформированных вирусом кле-
ток  [1, 4–6]. В  то  же время, несмотря 
на  широкое распространение инфек-
ции и  большое количество посвящен-
ных ей исследований, до  настоящего 

времени мало изучены факторы, лежа-
щие в  основе рецидивирования ПВИ, 
изменений специфической и неспеци-
фической реактивности организма  [7, 
8].

Доминирующим кофактором, способ-
ствующим развитию ВПЧ-инфекции, 
является сексуальная активность. 
В целом рак гениталий, как и выявление 
ВПЧ, регистрируется чаще среди паци-
ентов, рано начавших половую жизнь 
и  имеющих большое количество поло-
вых партнеров [5, 9, 10]. Так, высок про-
цент обнаружения этого вируса у сексу-
ально активных подростков и  молодых 
людей, не использующих барьерные 
методы контрацепции. Вторым важней-
шим кофактором инфицирования, сни-
жающим местный иммунитет, являет-
ся наличие урогенитальных инфекций: 
хламидии, уреаплазмы, микоплазмы 
и условно-патогенная микрофлора [11].

Данные о  частоте ПВИ урогени-
тального тракта в  России недостаточ-
но полны и  основаны на  статистике 
отдельных медицинских учреждений 
или врачей, занимающихся этой пато-
логией [12].

Диагностика ПВИ представляет 
определенные трудности, особен-
но ее латентной формы, при кото-
рой, несмотря на  наличие вируса 
папилломы человека, морфологиче-
ских изменений в ткани не наблюда-
ется [13].

Отягчающим фактором являет-
ся длительная персистенция ВПЧ, 
на  фоне которой развивается интра
эпителиальная неоплазия, в 15,0–20,0% 
случаев приводящая к  carcinoma  in 
situ и  инвазивному раку  [2, 6, 11, 14]. 
Потенциальный риск озлокачествле-
ния эпителия при длительно суще-
ствующей (персистирующей) папилло-
мавирусной инфекции диктует необ-
ходимость обязательной санации при 
выявлении ВПЧ.

Материалы и методы 
исследования 

На базе ФГБУ УрНИИДВиИ МЗ 
РФ было проведено комплексное 
клинико-лабораторное обследование 
360  мужчин в  возрасте от  21  до  46  лет 
(средний возраст составил 33,2 ± 2,2), 
обратившихся с  различными жало-
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Резюме. Проведен анализ частоты встречаемости папилломавирусной инфекции урогенитального тракта среди пациентов 
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бами со  стороны органов мочеполо-
вого тракта. Из  всех обследованных 
пациентов 54,0% имели половые кон-
такты с  одной половой партнершей, 
32,0% имели половые контакты с двумя 
и  14,0% мужчин — с  тремя и  более. 
Клиническое обследование включало 
осмотр наружных половых органов, 
ректальное пальцевое исследование 
предстательной железы. По  показа-
ниям проводилось ультразвуковое 
исследование предстательной железы. 
Материалом для бактериоскопиче-
ского и  бактериологического иссле-
дования служило отделяемое уретры. 
Исследование проводилось в нативных 
препаратах и  при микроскопии пре-
паратов, окрашенных метиленовым 
синим и по Граму.

Исследование урогенитальной 
микрофлоры выполнялось в  соответ-
ствии с  методическими указаниями 
по  применению унифицированных 
микробиологических (бактерио-
логических) методов исследования 
в  клинико-диагностических лабо-
раториях, утвержденными приказом 
Минздрава СССР №  535 от  22  апре-
ля 1985  г. «Об  унификации микро-

биологических (бактериологических) 
методов исследования, применяемых 
в  клинико-диагностических лабора-
ториях лечебно-профилактических 
учреждений». Идентификацию выде-
ленных дрожжеподобных грибов 
проводили на  среде Candiselect, для 
определения чувствительности к анти-
микотикам использовали Фунгитест 
Bio-RAD  (Франция). Для иденти-
фикации U. urealyticum и  M. hominis 
был применен культуральный метод 
исследования, с  использованием 
набора Mycoplazma  IST 2  фирмы Bio-
Meriux  (Франция) с  подсчетом коло-
ниеобразующих единиц и  опреде-
лением чувствительности к  антими-

кробным препаратам. Полимеразная 
цепная реакция использовалась для 
выявления C. trachomatis, M. genitalium, 
Cytomegalovirus, Herpes simplex 1-го и 2-го 
типов и Human Papillomavirus 16-го/18-го, 
31-го/33-го, 35-го/45-го типов.

Результаты и обсуждение 
При первичном обращении основ-

ными жалобами пациентов были 
дискомфорт в  мочеиспускательном 
канале  (61,0%), дискомфорт в  обла-
сти промежности  (18,0%), выделения 
из  уретры слизистого или слизисто-
гнойного характера  (30,0%), жже-
ние в  уретре  (43,0%), гиперемия 
и  отечность губок уретры  (54,0%), 

Таблица 1
Жалобы больных с вирусно-бактериальными уретритами, ассоциированными с ВПЧ-инфекцией

Жалобы больных* Число пациентов (n = 360)

Абс. %

Выделения из уретры 108 30,0

Дискомфорт в уретре 219 61,0

Жжение в уретре 155 43,0

Гиперемия и отечность губок уретры 194 54,0

Налет на головке полового члена 79 22,0

Гиперемия кожи головки полового члена 129 36,0

Наличие остроконечных кондилом 50 14,0

Дискомфорт в области промежности 65 18,0

Примечание. * Поливариантный признак.

Таблица 2
Удельный вес частоты встречаемости различных серотипов ВПЧ у пациентов с вирусно-бактериальными уретритами, 
ассоциированными с ВПЧ-инфекцией

Серотипы ВПЧ Число пациентов (n = 86)

Абс. %

16 29 33,7

18 7 8,1

31 4 4,6

33 3 3,5

35 4 4,6

45 2 2,3

Два серотипа 18 20,9

Три серотипа 15 17,4

Четыре серотипа 4 4,6

Таблица 3
Частота сопутствующих урогенитальных инфекций у мужчин с ВПЧ-инфекцией*

Возбудители Число пациентов (n = 86)

Абс. %

Ch. trachomatis 6 7,1

U. urealyticum 25 29,2

M. genitalium 9 10,0

Условно-патогенная микрофлора 56 65,1

Примечание. * Поливариантный признак.
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гиперемия кожи головки полово-
го члена  (36,0%), налет на  головке 
полового члена  (22,0%). Высыпания 
на  половом члене в  виде остроко-
нечных кондилом наблюдались 
у 50 (14,0%) пациентов (табл. 1).

Результаты обследования пациентов 
на  ВПЧ высокого онкогенного риска 
показали высокий уровень инфици-
рованности мужчин, обратившихся 
на прием. ВПЧ был выявлен у 86 (24,0%) 
пациентов. Сравнительный анализ 
частоты встречаемости различных 
генотипов ВПЧ показал, что наиболее 
часто выявлялся 16‑й тип ВПЧ (33,7%), 
18‑й тип определялся у  8,1% больных, 

31‑й тип — у  4,6%, 33‑й тип — у  3,5%, 
35‑й тип — у  4,6%, 45‑й тип — у  2,3%. 
У  целого ряда пациентов было выяв-
лено микст-инфицирование различны-
ми генотипами ВПЧ. Так, у  18  (20,9%) 
больных было выявлено два геноти-
па ВПЧ, у  15  (17,4%) пациентов — три 
генотипа, а у 4 (4,6%) мужчин — четыре 
генотипа ВПЧ (табл. 2).

Микст-инфицирование различны-
ми генотипами ВПЧ обусловливает 
менее благоприятный прогноз течения 
заболевания и устойчивость к терапии. 
При персистирующем течении ПВИ 
микст-инфицирование регистрирует-
ся чаще. Сочетание различных гено-

типов ВПЧ высокого канцерогенного 
риска  (16‑й/18‑й тип) и  потенциально 
канцерогенных способствует перси-
стенции ПВИ. Генотипирование дает 
возможность дифференцирования пер-
систирующей инфекции от вновь при-
обретенной. Микст-инфицирование 
различными генотипами ВПЧ снижает 
скорость элиминации вируса из  орга-
низма при терапии и является неблаго-
приятным прогностическим призна-
ком.

При проведении диагностики мето-
дом полимеразной цепной реакции 
(ПЦР) у 86 пациентов было выявлено 
сочетание ВПЧ с  другими инфек-
циями, передающимися половым 
путем. Так, у 6 (7,1%) пациентов было 
обнаружено наличие Ch. trachomatis, 
у  25 (29,2%) — U. urealyticum, у  9 
(10,0%) — M. genitalium (табл.  3). 
Сопутствующие инфекции, пере-
даваемые половым путем, удлиняют 
сроки лечения и  увеличивают риск 
развития рецидивов. При смешан-
ной инфекции не исключается воз-
можность синергического действия 
возбудителей на  развитие и  течение 
воспалительного процесса.

При бактериологическом исследо-
вании отделяемого уретры больных 
с  вирусно-бактериальными уретри-
тами, ассоциированными с  ВПЧ-
инфекцией, наиболее часто обнару-

Рис. 1. �Структура условно-патогенной микрофлоры у больных 
с вирусно-бактериальными уретритами (n = 360)

Рис. 2. �Алгоритм тактики ведения пациентов с урогенитальной папилломавирусной инфекцией в зависимости от варианта течения

Выявлен ВПЧ высокого онкогенного риска

Однократное выявление ВПЧ в течение 
3–6 месяцев и последующими 
отрицательными результатами

Обследование полового партнера
Трехкратное и более выявление ВПЧ 
в соскобах из уретры с интервалом 

в 3–6 месяцев

Транзиторное течение 
папилломавирусной инфекции

Персистирующее течение 
папилломавирусной инфекции

Диспансерное наблюдение
Лечение, способствующее 

уменьшению степени риска развития 
неопластических процессов
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живался Enterococcus faecalis  (22,0%), 
у  15,0% больных был выделен 
Streptococcus agalactiae, у 11,0% — E. coli, 
у  4,0% — Staphilococcus aureus, у  4,0% — 
Haemophilus parainfluenzae, у  3,0% — 
Candida albicans, у  3,0% — Gardnerella 
vaginalis (рис. 1).

Таким образом, с  учетом обо-
значенной проблемы и  негативной 
роли папилломавирусной инфекции 
на  органы репродуктивной системы 
приводим дифференцированный под-
ход к выбору тактики ведения пациен-
тов с урогенитальной ПВИ в зависимо-
сти от варианта течения (рис. 2).

Обследование на  онкогенные типы 
ВПЧ показано пациентам с  инфек-
циями, передаваемыми половым 
путем (ИППП), нарушением микро-
биоценоза урогенитального тракта, 
остроконечными кондиломами, вос-
палительными заболеваниями уроге-
нитального тракта. По  эпидемиоло-
гическим показаниям обследованию 
на  онкогенные типы ВПЧ подлежат 
половые партнеры женщин с  ИППП, 
в  том числе вирусной этиологии, 
пациенты с ранним возрастом начала 
половой жизни, лица промискуитет-
ного поведения.

Латентная форма ПВИ диагностиру-
ется только с  помощью молекулярно-
биологических методов исследо-
вания — выявление ВПЧ высокого 
онкогенного риска методом ПЦР при 
отсутствии клинических проявле-
ний. Производится комплексное бак-
териологическое, бактериоскопиче-
ское, молекулярно-биологическое 
(ПЦР) исследование отделяемого 
уретры на  N. gonorrhoeae, T. vaginalis, 
C. trachomatis, U. urealyticum, M. hominis, 
M. genitalium, G. vaginalis, дрожжеподоб-
ные грибы рода Candida, Herpes simplex 
virus  I, II типов, Cytomegalovirus, опре-
деление микрофлоры урогенитально-
го тракта с  учетом количества, вида 
микроорганизмов и  чувствительности 
микрофлоры к  антибиотикам, выяв-
ление микст-инфицирования ИППП. 
При верификации сопутствующих 
ИППП и  условно-патогенной микро-
флоры в  диагностически значимых 
титрах лечение пациенту назначается 
в  соответствии с  чувствительностью 
к антибактериальным препаратам.

На втором этапе — определение 
варианта течения папилломавирус-
ной инфекции  (транзиторный, пер-
систирующий). Критериями пер-
систирующего течения считаются 
случаи трехкратного и  более выде-
ления ВПЧ высокого онкогенного 

риска (16‑го/18‑го генотипов) в соско-
бах из уретры методом ПЦР при взятии 
материала с  интервалом в  3–6  меся-
цев. Критерии транзиторного течения 
ПВИ: инфицирование ВПЧ высокого 
онкогенного риска эпителиальных 
клеток уретры в  течение 3–6  меся-
цев, когда вирус папилломы человека 
выявлялся однократно, с  последую-
щими отрицательными результатами 
исследований.

При транзиторном варианте течения 
папилломавирусной инфекции уро-
генитального тракта, при отсутствии 
манифестных проявлений, необ-
ходимо диспансерное наблюдение 
в  кожно-венерологическом учреж-
дении с  периодическим обследова-
нием на  ВПЧ один раз в  3–4  месяца 
в  течение 1,5  лет. При установлении 
персистирующего варианта течения 
урогенитальной ПВИ рекомендовано 
назначение противовирусной и/или 
иммунотропной терапии, способ-
ствующее уменьшению степени риска 
развития неопластических процессов. 
При латентном течении ПВИ необхо-
димо наблюдение и регулярное обсле-
дование в  кожно-венерологических 
учреждениях.

Выводы 
Таким образом, проведя анализ 

полученных данных, можно сделать 
вывод о  высоком уровне инфициро-
ванности мужчин репродуктивного 
возраста ВПЧ высокого онкогенного 
риска  (24,0%), при этом сопутствую-
щие инфекции, передаваемые поло-
вым путем, удлиняют сроки лечения 
и  увеличивают риск развития реци-
дивов, так как микст-инфицирование 
различными генотипами ВПЧ снижает 
скорость элиминации вируса из  орга-
низма при терапии и является неблаго-
приятным прогностическим призна-
ком.

Клиническими показаниями для 
обследования на  онкогенные типы 
ВПЧ являются пациенты с инфекция-
ми, передающимися половым путем, 
нарушением микробиоценоза урогени-
тального тракта, остроконечными кон-
диломами, воспалительными заболе-
ваниями урогенитального тракта. При 
транзиторном варианте течения ВПЧ, 
при отсутствии манифестных проявле-
ний необходимо диспансерное наблю-
дение в  кожно-венерологических 
учреждениях с  периодическим обсле-
дованием на ВПЧ один раз в 3–4 меся-
ца в течение 1,5 лет. При установлении 
персистирующего варианта течения 

урогенитальной папилломавирусной 
инфекции рекомендовано назначение 
противовирусной и/или иммунотроп-
ной терапии. ■
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 Таблица
Возможные причины лихорадки, сопровождающей инфекционные и соматические заболевания*

Симптомы Причина

Лихорадка + геморрагическая сыпь Бактериемия (менингококковая, гемофильная, стафилококковая инфекции) 
Геморрагические лихорадки 
Цитомегаловирусная инфекция (врожденная) 
Геморрагический васкулит 
Острый лейкоз 
Гипопластическая анемия

Лихорадка + сыпь мелкоточечная Стафилококковая инфекция со скарлатиноподобным синдромом 
Экстраинтестинальный иерсиниоз

Лихорадка + сыпь мелкоточечная + «земляничный» язык Скарлатина 
Болезнь Кавасаки

Лихорадка + пятнисто-папулезная сыпь Корь 
Вирусная инфекция Эпштейна–Барр 
Энтеровирусная экзантематозная лихорадка

Лихорадка + розеолезная или мелкая пятнисто-папулезная 
сыпь

Краснуха 
Внезапная экзантема (герпес 6-го типа)

Лихорадка + «нашлепанные» щеки + кружевная эритема Парвовирусная инфекция В19

Лихорадка + везикулярная сыпь Герпетическая инфекция кожи 
Ветряная оспа

Лихорадка + везикулярный фарингит + везикулярная сыпь 
в области дистальных отделов конечностей

Энтеровирусная инфекция

Лихорадка + афтозный стоматит Герпетическая инфекция полости рта 
Гипо- и аплазия костного мозга

Лихорадка + везикулярнай фарингит Энтеровирусная инфекция

Лихорадка + шумное дыхание Острый обструктивный ларингит 
Эпиглоттит 
Заглоточный абсцесс

Лихорадка + лимфоаденопатия Токсоплазмоз 
Цитомегаловирусная инфекция 
Вирусная инфекция Эпштейна–Барр 
Острая ВИЧ-инфекция 
Туляремия 
Туберкулез 
Острый лейкоз 
Лимфогранулематоз 
Неходжкинские лимфомы 
Саркоидоз 
Гистиоцитоз

Лихорадка + головная боль + очаговые и/или менингеальные 
симптомы 

Менингит и/или энцефалит 
Брюшной тиф

Лихорадка + афтозный стоматит + везикулярная сыпь в 
области дистальных отделов конечностей

Ящур

Ю. Б. Белан, М. В. Старикович. Лихорадка в педиатрической практике // Лечащий Врач. 2013. № 10.

Таблица
Основная информация о жаропонижающих препаратах для детей*

Характеристика препарата Парацетамол Ибупрофен

Снижение температуры, °С 1–2 1–2

Начало действия, ч < 1 < 1

Максимальный терапевтический эффект, ч 3–4 3–4

Продолжительность действия, ч 4–6 6–8

Разовая доза, мг/кг 10–15 5–10

Максимальная суточная доза, мг/кг 60 30

Возраст, с которого разрешен препарат, месяцы 1 3

Фармакологическое действие Анальгезирующее 
Жаропонижающее

Анальгезирующее 
Жаропонижающее 
Противовоспалительное

Механизм действия Блокирует циклооксигеназу, соответственно, уменьшает 
образование PGE2 в переднем гипоталамусе. 
В тканях при воспалении клеточные пероксидазы 
нейтрализуют влияние парацетамола на циклооксигеназу, 
следовательно, препарат не обладает 
противовоспалительным действием

Блокирует циклооксигеназу не только 
в переднем гипоталамусе, но и 
в периферических тканях, что определяет 
дополнительное противовоспалительное 
действие препарата

Формы выпуска Таблетки 200 мг 
Таблетки 500 мг 
Суспензия 2,4%

Суспензия (5 мл/100 мг) 
Суппозитории 60 мг (детям с 3 месяцев 
до 2 лет) 
Таблетки 200 мг (детям старше 6 лет 
массой тела более 20 кг)

Ю. Б. Белан, М. В. Старикович. Лихорадка в педиатрической практике // Лечащий Врач. 2013. № 10.
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Таблица
Биопрепараты в лечении паразитозов у детей*

Препарат (состав) Форма выпуска Дозировка

Нормофлорины (лакто- и бифидобактерии, 
метаболиты облигатной флоры, витамины, 
микроэлементы)

Жидкий концентрат во флаконах Детям в возрасте от 1 до 3 лет по 7 мл 2–3 
раза в день, в возрасте 3–7 лет — 7–10 мл 
3 раза в день

Бифиформ (лакто- и бифидобактерии, 
витамины группы В)

Саше, жевательные таблетки Детям в возрасте от 1 до 2 лет 
по 1 порошку 2–3 раза в день, с 2 лет — 
по 1–2 жевательные таблетки 2–3 раза 
в день

Л. И. Васечкина, Т. К. Тюрина, Л. П. Пелепец, А. В. Акинфиев. Особенности терапии при паразитарных инвазиях у детей // Лечащий Врач. 
2013. № 10.

Таблица
Витаминно-минеральные комплексы в лечении паразитозов у детей*

Препарат Форма выпуска Дозировка

АлфаВИТ детский сад (витаминно-
минеральный комплекс)

Таблетки Детям от 3 до 7 лет по 1 таблетке во время еды в течение 
дня в любой последовательности

АлфаВИТ школьник (витаминно-
минеральный комплекс)

Таблетки Детям старше 7 лет по 1 таблетке во время еды в течение 
дня в любой последовательности

Веторон (биологически активная добавка 
к пище)

Таблетки Детям от 3 до 7 лет по 1 таблетке в день, детям с 7 до 
14 лет по 1–2 таблетки в день

Веторон (биологически активная добавка 
к пище)

Водный раствор Детям от 3 до 6 лет по 4 капли в день, 
детям с 7 до 14 лет по 5–6 капель в день

Л. И. Васечкина, Т. К. Тюрина, Л. П. Пелепец, А. В. Акинфиев. Особенности терапии при паразитарных инвазиях у детей // Лечащий Врач. 
2013. № 10.

Таблица
Энтеросорбенты в лечении паразитозов у детей*

Препарат (состав) Форма выпуска Дозировка

Полифепан 
(гидролизный лигнин)

Пакеты 10–50 г 10–50 в сут в несколько приемов

Фильтрум 
(гидролизный лигнин)

Таблетки 0,5 г 1–2 таблетки до 3 раз в сутки

Лактофильтрум 
(гидролизный лигнин и лактулоза)

Таблетки 0,5 г Взрослым — 2–3 таблетки 3 раза в сутки, детям в возрасте 
7–12 лет — 1–2 таблетки 2–3 раза в сутки

Энтегнин 
(гидролизный лигнин)

Таблетки 0,4г 5–7 г в сутки (4–6 таблеток), при необходимости можно увеличить 
дозу до 20–30 г 3 раза в сутки

Энтеросгель Пакеты геля Детям в возрасте до 1 года — 1 ч. л. в день, в возрасте 1–7 лет — 
2 ч. л. в день, 7–14 лет — 10 г 2–3 раза в день, старше 14 лет — 
10–15 г 2–3 раза в день

Л. И. Васечкина, Т. К. Тюрина, Л. П. Пелепец, А. В. Акинфиев. Особенности терапии при паразитарных инвазиях у детей // Лечащий Врач. 
2013. № 10.
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Коллоквиум

Согласно современным пред-
ставлениям, питание — это 
синхронизация взаимо-
действия и  ассимиляции 

нутриентов по  всей трофической 
цепи организма — доставка и  усвое-
ние питательных веществ клетками 
организма, удаление продуктов жиз-
недеятельности, ресинтез веществ, 
уравновешенность процессов  (ана-
болизм и  катаболизм) и  т. д.  [1, 2]. 
Поэтому вопросы адекватного питания 
как здоровых детей раннего возраста, 
так и  детей с  синдромом недостаточ-
ности питания широко обсуждаются 
и являются актуальными. И в настоя-
щее время уже определены количе-
ственные и  качественные составляю-
щие рационов питания, учитывающие 
возраст и степень тяжести недостаточ-
ности питания.

Для нормального жизнеобеспече-
ния ребенку необходимо ежедневно 
с  рационом питания получать более 
75 нутриентов, 45–50 из которых явля-
ются незаменимыми.

Обмен веществ в  организме — это 
единый процесс, который поддержи-

вает равновесие, перераспределяя пото-
ки питательных веществ, и может обе-
спечивать свои энергетические и  пла-
стические потребности при отсутствии 
поступления тех или иных нутриен-
тов. Установлено, что углеродные цепи 
глюкозы могут трансформировать-
ся в  углеродные цепи всех эссенци-
альных аминокислот. При дефиците 
белка в  рационе из  углеводов в  тка-
нях, в результате химических реакций, 
могут синтезироваться аланин, аспа-
рагиновая и  глутаминовая кислоты. 
Из белков путем глюконеогенеза могут 
образовываться углеводы. Ряд ами-
нокислот может трансформироваться 
в  жирные кислоты, а  глицерин, обра-
зующийся при расщеплении жиров, 
в  свою очередь, может превращаться 
в углеводы [1].

Важно отметить, что постоянный 
избыток или, напротив, недоста-
ток какого-либо нутриента, особен-
но в  рационе питания ребенка, может 
приводить к  негативным последстви-
ям. Например, избыток белка в  раци-
оне ведет к снижению его утилизации, 
накоплению аммиака и  азотистых 
продуктов, что способствует развитию 
ацидоза. Недостаточное поступле-
ние в  организм ребенка питательных 
веществ и, как правило, уменьшение 

общей калорийности рациона способ-
ствует развитию или первичной тро-
фической  (алиментарной) недостаточ-
ности, или вторичной, обусловленной 
дисбалансом между неучтенными 
повышенными потребностями детско-
го организма при болезни и поступле-
нием питательных веществ.

Как отмечено ранее, первичная али-
ментарная недостаточность формиру-
ется при нарушениях качества и режи-
ма вскармливания. Неправильное 
вскармливание подразумевает неадек-
ватно подобранное питание в соответ-
ствии с  возрастом или индивидуаль-
ными потребностями ребенка. У детей, 
получающих грудное вскармливание, 
наиболее частой причиной недокорма 
является гипогалактия у матерей [3].

Проблемы с  приемом пищи неред-
ко отмечаются у  детей с  нарушенным 
актом сосания  (например, при поро-
ках развития лицевого скелета), глота-
ния  (при синдроме мышечной слабо-
сти), обильных срыгиваниях и рвотах, 
критических ситуациях  (при утрате 
сознания).

В настоящее время в  клинической 
практике редко встречается первич-
ная алиментарная недостаточность 
питания. Чаще — это вторичная недо-
статочность питания, обусловлен-
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Педиатрия. Неонатология

ная повышенным расходом энергии, 
нарушением ассимиляции или мета-
болизма нутриентов вследствие тяже-
лых врожденных или приобретенных 
патологических состояний  (инфекци-
онные заболевания, наследственные 
или врожденные энзимопатии, эндо-
кринные заболевания, органическая 
патология ЦНС и др.), травм [3].

В этой связи при трофической недо-
статочности питание не может быть 
интерпретировано как простое снабже-
ние организма определенным набором 
нутриентов, так как это гораздо более 
сложный процесс, в  котором пище-
варительная система осуществляет 
активные взаимодействия с  другими 
органами и системами организма.

Важно подчеркнуть, что в  основе 
трофической недостаточности лежат 
нарушения белково‑энергетического, 
водно-электролитного, витаминного 
гомеостаза — сложнейшего процесса 
взаимодействия жизненно необхо-
димых питательных веществ с  рядом 
гормонов, регуляторных веществ, при-
водящего к нарушению доставки пита-
тельных веществ к  органам-мишеням 
и их усвоения ими [2].

Патогенез трофической недоста-
точности определяется постепенным 
нарастанием степени нарушений 
в  обмене веществ на  фоне дефицита 
питательного субстрата и  изменения-
ми в трофической цепи.

Первоначально истощаются запасы 
субстратов, несущих энергетическую 
функцию, — углеводов, а  затем — 
жиров. Следующим этапом является 
катаболизм белка мышечной ткани. 
Важно отметить, что при дефици-
те белков плазмы внутриклеточные 
белки могут быстро преобразовы-
ваться в  аминокислоты под влияни-
ем внутриклеточных лизосомальных 
пищеварительных ферментов  [1]. 
Исключение составляют лишь белки 
ядра клетки и  хромосом, а  также 
структурные белки  (например, белки 
коллагеновых волокон и  сократитель-
ные белки мышц). Аминокислоты 
активно используются для синтеза 
крайне необходимых транспортных, 
иммунных, острофазных и некоторых 
других белков, а  также расходуются 
на энергетические нужды. В условиях 
энергетического голода часть белков 
метаболизируется до  углеводов  (глю-
конеогенез), а часть до жирных кислот. 
При катаболической направленности 
обменных процессов энергия  (глю-
коза) используется преимуществен-
но мозгом, нарушается инсулиноза-

висимый рост тканей, что является 
дополнительным фактором в  сниже-
нии массы тела и  замедлении роста 
ребенка.

При продолжающемся отсутствии 
коррекции трофической недостаточ-
ности организм приспосабливается 
к  недостатку нутриентов и  переходит 
на  режим максимальной экономии 
энергии путем замедления распада 
белка и  жира. При этом период полу-
жизни белков увеличивается  (напри-
мер, период полужизни альбумина 
удваивается). Нарушения метаболизма 
белка приводят к нарушениям в функ-
ционировании иммунной системы 
в  связи с  изменением синтеза имму-
ноглобулинов, а  также антиоксидант-
ной активности, сопровождающейся 
повреждением клеточных мембран. 
Нарушению строения и функциониро-
вания клеточных мембран способствует 
возникающее ухудшение ассимиляции 
тканями триглицеридов и, соответ-
ственно, неэстерифицированных жир-
ных кислот, снижение концентрация 
фосфолипидов и холестерина в крови: 
развивается дефицит эссенциальных 
жирных кислот. Дальнейшие нару-
шения связаны со  снижением уровня 
короткоживущих белков крови (транс-
тиретина, трансферрина, церулоплаз-
мина и  др.), затем уменьшается кон-
центрация альбумина и  общего белка 
в крови [3].

Недостаточность питания формиру-
ет дефицит не только основных нутри-
ентов, но  и  многих эссенциальных 
веществ — витаминов, макро- и микро-
нутриентов. В  результате развивают-
ся такие дефицитные состояния, как 
остеопения, анемия и др. [4]. При этом 
изменения, происходящие при трофи-
ческой недостаточности во  всех орга-
нах и системах организма, в том числе 
и  в  желудочно-кишечном тракте, усу-
губляют ситуацию. Так, возникает дис-
трофия и атрофия слизистой оболочки 
кишечника, что сопровождается нару-
шением внутриполостного и мембран-
ного пищеварения, нарушается мото-
рика желудочно-кишечного тракта, 
страдает местный иммунитет, возмож-
на контаминация условно-патогенной 
кишечной микрофлоры из дистальных 
в  проксимальные отделы кишечника. 
Все эти изменения ухудшают всасыва-
ние и усвоение пищи.

Таким образом, результатом про-
должительной недостаточности пита-
ния является снижение массы тела 
и  скорости роста, а  также отставание 
в  психомоторном развитии, задерж-

ка речевых и  когнитивных навыков 
и  функций, высокая инфекционная 
заболеваемость вследствие снижения 
иммунитета, что в свою очередь усугу-
бляет расстройство питания [3].

В отечественной педиатрии, гово-
ря о  трофической недостаточности 
у  детей первого года жизни, исполь-
зуют термин «гипотрофия». Однако 
при постановке диагноза гипотрофии 
врачи руководствуются обычно толь-
ко отклонениями в  антропометриче-
ских данных ребенка  (массоростовых 
показателях), по  которым сложно 
оценить степень нарушений, проис-
ходящих в  организме. Понятие тро-
фической недостаточности наиболее 
широкое и  включает обязательную 
оценку соматического и висцерально-
го пула белка  (определение в  крови 
уровня короткоживущих белков, аль-
бумина, общего белка, абсолютного 
числа лимфоцитов). Соматический 
пул белка отражает состояние мышеч-
ной массы и определяется путем изме-
рения окружности плеча, толщины 
кожно-жировых складок, вычисле-
нием окружности мышц плеча  [5]. 
Перечисленные показатели достаточ-
но информативны для оценки состоя-
ния мышечной массы и жировых депо 
и  позволяют диагностировать недо-
статочность белка или белка и  энер-
гии, а  также предположить наличие 
дистрофических изменений внутрен-
них органов по  величине содержа-
ния жира. К  сожалению, центильные 
таблицы по  таким параметрам, как 
окружность плеча, толщина кож-
ных жировых складок, разработаны 
лишь для детей с года жизни. Помимо 
соматометрических показателей для 
оценки состояния соматического пула 
белка применяется суточная экскре-
ция креатинина с  мочой  (показатель 
отражает тощую массу). Однако, как 
и  другие методы определения соста-
ва тела у  детей раннего возраста  (био-
импедансометрия, денситометрия), 
они не являются рутинными. Поэтому 
основными критериями диагностики 
трофической недостаточности у  детей 
первого года являются клинические 
(оценка соматического состояния, 
кожных покровов, слизистых, тургора 
тканей и  т. д.); среди соматометриче-
ских — массоростовые параметры; дан-
ные лабораторных исследований (кли-
нический и  биохимический анализ 
крови, мочи, копрограмма) и  морфо-
функциональные критерии  (ультра-
звуковое исследование, фиброэзофа-
гогастродуоденоскопия и т. п.).
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Дефицит массы тела  (ДМТ) опреде-
ляют по формуле:

(РМТ – ФМТ)/(РМТ × 100%), 
где РМТ — рекомендуемая масса тела, 
ФМТ — фактическая масса тела.

При дефиците массы тела 10–20% 
диагностируют легкую, 20–30% — 
среднетяжелую, более 30% — тяже-
лую недостаточность питания.

Тактика диетотерапии и метаболиче-
ской терапии напрямую зависит от сте-
пени выявленных нарушений и  тяже-
сти состояния ребенка. Необходимо 
подбирать оптимальное питание 
и  проводить коррекцию нарушенной 
трофической цепи — оптимизировать 
процессы пищеварения и всасывания, 
сохранить кишечный микробиоценоз, 
обеспечить должный внутриклеточ-
ный метаболизм, активировать анабо-
лические процессы [2].

При выборе питания следует отда-
вать предпочтение грудному молоку, 
а при его недостатке или отсутствии — 
современным смесям, сбалансирован-
ным по  составу основных пищевых 
веществ, макро- и  микронутриентам, 
обогащенных нуклеотидами, полине-
насыщенными жирными кислотами, 
пре- и пробиотиками. Так как указан-
ные факторы питания способствуют 
восстановлению нарушенной трофи-
ческой цепи.

Например, нуклеотиды участву-
ют в  синтезе нуклеиновых кислот, 
построении АТФ, положительно влия-
ют на  обмен липидов и, что очень 
важно в  условиях недостаточности 
питания, — повышают уровень секре-
торного  IgA, ускоряют созревание 
эпителия тонкой кишки. Показано 
улучшение соматометрических пока-
зателей  (масса тела, рост, окружность 
головы) у  детей с  задержкой внутри
утробного развития при вскармлива-
нии смесями, содержащими нуклео-
тиды [4].

Полиненасыщенные жирные кисло-
ты — эйкозапентаеновая и  докозагек-
саеновая, обладают противовоспали-
тельным эффектом, позволяют умень-
шить спазм сосудов, агрегацию тром-
боцитов, улучшить перфузию кишеч-
ника, повысить иммунную защиту [6].

Обеспечение организма нутриента-
ми достигается как за  счет активно-
го пищеварения, так и  синтеза бак-
териальной флорой кишечника цело-
го ряда незаменимых регуляторных 
веществ. Облигатная бактериальная 
флора желудочно-кишечного трак-
та необходима для поддержания тро-
фического гомеостаза, так как уча-

ствует в  синтезе витаминов, амино-
кислот, регуляторных пептидов  [7]. 
Кроме того, поступление нутриентов 
во внутреннюю среду организма зави-
сит от состояния пристеночного пище-
варения и  возможностей их всасыва-
ния, а  также оптимальной моторно-
эвакуаторной функции желудочно-
кишечного тракта. Поэтому важно 
проведение деконтаминации кишеч-
ника ребенка при наличии патогенных 
и условно-патогенных бактерий и под-
держание индигенной нормофлоры 
вводимыми в состав смеси пре- и про-
биотическими факторами.

При назначении диетотерапии сле-
дует учитывать количество вводимых 
белковых и  небелковых килокало-
рий для того, чтобы достичь долж-
ной ассимиляции белка и  активации 
оптимального белкового синтеза. 
При этом необходимо обеспечивать 
на  1  г вводимого азота 150  небелко-
вых килокалорий или на  1  г вводи-
мого белка — 30  небелковых кило-
калорий. Среди небелковых кило-
калорий соотношение углеводных 
и  липидных килокалорий колеблется 
от  70:30  до  50:50  [2]. Особенно это 
следует учитывать при проведении 
парентерального питания. При отсут-
ствии должного энергетического 
обеспечения организм через глюко-
неогенез использует циркулирующие 
в крови аминокислоты не для пласти-
ческих целей, а  в  качестве источни-
ка энергии. В  свою очередь, дефицит 
энергии усиливает белковый катабо-
лизм. Большинство современных сме-
сей для питания детей первого года 
жизни отвечают данным требовани-
ям.

Для детей с  недостаточностью 
питания, получающих искусствен-
ное вскармливание, важно нали-
чие в  составе смеси легкоусвояемых 
нутриентов, подобных грудному моло-
ку. Так, в  состав жирового компонен-
та смесей на  основе козьего молока 
Kabrita® Gold  (1, 2, 3  формулы) вклю-
чен DigestX® — липидный комплекс 
с высоким содержанием в нем пальми-
тиновой кислоты в sn-2‑позиции (42%) 
в  молекуле глицерола, аналогично 
грудному молоку. Дополнение смеси 
DigestX® способствует улучшению 
усвоения жира путем уменьшения экс-
креции жирных кислот с калом, а также 
уменьшению экскреции кальция 
с калом, что ведет к улучшению усвое-
ния кальция. Благодаря наличию паль-
митиновой кислоты в  sn-2‑позиции, 
уменьшается содержание кальциевых 

солей жирных кислот в  кале — облег-
чается пищеварение и  формируется 
мягкий стул. Эффективность и  безо-
пасность DigestX® подтверждена кли-
нически [8, 9].

Таким образом, модификация жиро-
вого состава смеси способствует ее лег-
кой и  лучшей усвояемости, что важно 
для пациентов с  недостаточностью 
питания. Cостав белка смеси на осно-
ве козьего молока  (Kabrita® Gold) 
отличен от  коровьего, так как имеет 
низкое содержание альфа-s1‑казеина 
и  высокое — бета-казеина. Известно, 
что альфа-s1‑казеин определяет уро-
вень коагуляции белка, поэтому белок 
козьего молока образует мягкий, легко 
перевариваемый сгусток в  желуд-
ке, подобный сгустку белка грудно-
го молока  [10]. Смеси Kabrita® Gold 
являются сывороткодоминирующими. 
Установлено, что смеси, обогащенные 
сывороточными белками, способ-
ствуют более оптимальному составу 
кишечной микрофлоры, чем казеин-
доминирующие смеси, реже вызывают 
срыгивания и другие функциональные 
нарушения со  стороны желудочно-
кишечного тракта [11].

В смесях Kabrita® Gold помимо лег-
коусвояемого белка козьего молока 
и жира, дополненного DigestX®, содер-
жатся пребиотики GOS и  FOS, бифи-
добактерии ВВ‑12, нуклеотиды, длин-
ноцепочечные полиненасыщенные 
жирные кислоты — докозагексаеновая 
и  арахидоновая кислоты, витамины, 
макро- и микронутриенты.

По данным Т. В. Белоусовой, при 
применении смеси на  основе козье-
го молока Kabrita® Gold  (1  формула) 
у  детей с  недостаточностью питания 
легкой степени в постнатальном пери-
оде и  с  исходной гипотрофической 
задержкой внутриутробного разви-
тия  I степени, с  наличием гастроин-
тестинальной дисфункции  (срыги-
вания, метеоризм), была достигнута 
положительная динамика в  нутри-
тивном статусе в  сравнении с  пока-
зателями при использовании формул 
на основе сывороточных белков коро-
вьего молока  [12]. В  группу исследо-
вания включен 21  ребенок первых 
2–3  месяцев жизни. Пациенты изна-
чально получали заменители грудного 
молока на  основе сывороточных бел-
ков коровьего молока, базовые фор-
мулы. До  момента назначения смеси 
Kabrita® Gold среднесуточные при-
бавки в  массе тела у  детей на  пред-
шествующей исследованию неде-
ле отличались от  средних значений 
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и  составляли в  среднем не более 15  г, 
что послужило основанием смены 
питания. Уже к  концу первой недели 
приема смеси Kabrita® Gold средне-
суточные прибавки у  них возросли 
до 25 г, а к концу 2‑й недели составили 
в среднем 35 г (рис.).

Выраженный метеоризм и  срыгива-
ния (1–2 балла) отмечались у пациентов 
до  начала применения смеси Kabrita® 
Gold. Тогда как в  динамике наблю-
далось уменьшение степени выра-
женности и  купирование симптомов 
на второй неделе использования смеси, 
при этом объем потребляемого про-
дукта увеличился в среднем в 1,3 раза. 
Исследователь отмечает, что до перехо-
да на данную смесь эти дети нуждались 
в  назначении прокинетиков и  препа-
ратов, содержащих симетикон, и  уже 
к  концу первой недели приема смеси 
указанные препараты были отменены. 
Кроме того, при опросе матерей отно-
сительно толерантности к  питанию 
и  комфортности в  поведении детей 
были получены положительные отзы-
вы. Таким образом, молочная смесь 
на основе козьего молока Kabrita® Gold, 
содержащая пре- и пробиотики, может 
быть рекомендована в  качестве базо-
вого питания детей с  периода ново-
рожденности и детей раннего возраста, 
в  том числе при умеренном дефиците 
питания, как продукт с хорошей пере-
носимостью при отсутствии грудного 
молока у матери [12].

При среднетяжелой и  тяже-
лой недостаточности питания требует-
ся высококалорийная/высокобелковая 
диета [3]. В данной ситуации возможно 
использование смесей с  более высо-
ким содержанием белка, например, 
смесей для недоношенных и  мало-
весных детей, а  также специализи-

рованных продуктов энтерального 
питания для детей раннего возраста. 
При выявлении нарушений расщепле-
ния/всасывания пищевых ингредиен-
тов целесообразно применение лечеб-
ных продуктов — смесей на  основе 
высокогидролизованного молочного 
белка со  среднецепочечными тригли-
церидами [4].

При назначении диетотерапии 
рекомендуется постепенное уве-
личение пищевой нагрузки с  уче-
том толерантности ребенка к  пище. 
При недостаточности питания легкой 
степени расчет питания проводится 
на ДМТ. Необходимо также учитывать 
наличие заболеваний у  ребенка, при 
которых требуется повышение энер-
гетической ценности рациона пита-
ния  (например, бронхолегочная дис-
плазия, врожденные пороки сердца 
и т. д.).

Алгоритм пошаговой коррек-
ции недостаточности питания средне-
тяжелой степени выглядит следующим 
образом: в  первые 2–5  дней  (пери-
од адаптации) расчет питания про-
водится на  ФМТ, количество корм-
лений увеличивается на  1–2. Затем 
следует период репарации  (5–7  дней), 
когда расчет питания проводится 
на  ДМТ. При достижении ребенком 
ДМТ дальнейшее питание назна-
чается в  соответствии с  возрастом 
и  заболеванием. При отсутствии ДМТ 
рекомендуется период усиленного 
питания  (повышение калорийности 
рациона до 130–145 ккал/кг/сут, белка 
до 4,5 г/кг/сут) на 1–2 месяца [3].

Питание ребенок получает через рот 
при сохранном сосательном рефлексе 
и  глотании. В  тяжелых случаях  (при 
тяжелой недостаточности питания) 
доставка грудного молока/смеси осу-

ществляется через зонд и/или допол-
няется парентеральным питанием.

Начиная с  периода репарации целе-
сообразна заместительная ферменто-
терапия препаратами поджелудочной 
железы, коррекция железодефицит-
ной анемии, рахита, поливитаминные 
комплексы и  средства, положительно 
влияющие на обменные процессы.

Таким образом, при недостаточно-
сти питания у  детей раннего возрас-
та необходима продуманная комплекс-
ная метаболическая и диетологическая 
коррекция, способствующая восста-
новлению нарушенной трофической 
цепи организма и, в итоге, достижению 
положительного результата. ■
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Рис. �Среднесуточная прибавка массы тела при переходе от базововой смеси 
на основе коровьего молока к смеси на основе козьего молока Kabrita® 1 Gold
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Г емофагоцитарный лимфогистиоцитоз, или гемофаго-
цитарный синдром (ГФС), — тяжелое, трудно диагно-
стируемое заболевание, клинически проявляющееся 
развитием синдрома полиорганной недостаточно-

сти (чаще всего печеночной и почечной) вследствие неконтро-
лируемой активации эффекторного звена клеточного иммуни-
тета. Происходит резкое повышение функциональной актив-
ности цитотоксических Т-лимфоцитов и макрофагов (гистио-
цитоз), в  результате чего продуцируется большое количество 
провоспалительных цитокинов  (цитокиновый «шторм»), что 
приводит к  чрезмерной системной воспалительной реакции 
и  тяжелой органной дисфункции. При этом обязательно воз-
никает гемофагоцитоз как патологическая реакция с поглоще-
нием фагоцитами форменных элементов крови: эритроцитов, 
лейкоцитов, тромбоцитов и их предшественников [1, 2].

ГФС может быть первичным  (наследственным вследствие 
генетического дефекта функции макрофагов) и вторичным или 
приобретенным, ассоциированным с  инфекционным забо-
леванием, опухолями, аутоиммунными болезнями, наслед-
ственными болезнями обмена. При классических наслед-
ственных формах ГФС дети в силу особенностей клинической 
манифестации нередко получают терапию в  отделениях реа-
нимации и интенсивной терапии инфекционных стационаров 
с такими диагнозами, как сепсис или внутриутробная генера-
лизованная инфекция, и часто истинный диагноз устанавли-
вается посмертно. С  другой стороны, банальные инфекции 
вирусной или бактериальной этиологии могут осложняться 
развитием жизнеугрожающего ГФС, требующего ранней диа-
гностики для своевременного начала не только этиотропной, 
но и иммуносупрессивной терапии для подавления чрезмер-
ной активации иммунного ответа [1–3].

В литературе последних лет есть указания на то, что ГФC, 
или «вторичный лимфогистиоцитоз», нередко осложняет 
течение герпетической инфекции, чаще всего вызванной 

вирусом Эпштейна–Барр (ВЭБ). Инфекционный мононукле-
оз, как острая фаза ВЭБ-инфекции, либо хроническая ВЭБ-
инфекция является лимфопролиферативным заболеванием, 
при котором может возникнуть чрезмерная (патологическая) 
активация моноцитов и  тканевых макрофагов, что приве-
дет к  гиперпродукции провоспалительных цитокинов  (фак-
тор некроза опухоли альфа  (ФНО-α), интерлейкин  (ИЛ) 1, 
6, 8  и  др.). Гено- и  фенотипические особенности организма 
приводят к  доминированию либо процессов пролиферации, 
либо альтерации (повреждения) тканей [2, 4, 5].

Для постановки клинического диагноза ГФC необходимо 
наличие большинства из нижеперечисленных признаков:
• �упорная фебрильная лихорадка более 7  дней, не купирую-

щаяся на  фоне антибактериальной или противовирусной 
терапии;

• �гепатоспленомегалия с признаками функциональной недо-
статочности печени;

• �геморрагический синдром, обусловленный как коагулопа-
тией за счет ДВС-синдрома, так и печеночной недостаточ-
ностью;

• �желтуха;
• �отеки;
• �лимфаденопатия;
• �неврологические симптомы: рвота, отказ от еды, судороги, 

менингеальные знаки с повышением уровня белка и лейко-
цитов в ликворе;

• �панцитопения;
• �гипертриглицеридемия, гипоальбуминемия, гипонатрие-

мия, повышение уровня билирубина, лактатдегидрогеназы;
• �повышение уровня ферритина в сыворотке крови;
• �низкая активность натуральных киллеров (NK-клеток);
• �высокое содержание провоспалительных цитокинов 

в  крови и  ЦНС, особенно уровня растворимого рецептора 
ИЛ-2 (СD25);

• �в  миелограмме полиморфная картина с  активированными 
моноцитами/макрофагами, явления фагоцитоза клеточных 
элементов (эритроцитов, реже лейкоцитов и тромбоцитов).
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Резюме. В статье рассмотрены вопросы патогенеза гемофагоцитарного синдрома (ГФС), связь с инфекциями, а также клас-
сификация и дифференциально-диагностические признаки. Представлен случай ГФС у ребенка с септикопиемической 
формой сальмонеллеза,  описаны клинические симптомы и лабораторные данные больного. 
Ключевые слова: дети, гемофагоцитарный синдром, сальмонеллез.

Abstract. The article concentrates upon the issues of hemophagocytic syndrome (HFS) pathogenesis, its connection with infections, as 
well as its classification and differential-diagnostic signs. A clinical case of HFS in a child with septicopyemic form of salmanellosis was 
presented, clinical symptoms and laboratory data of the patient were described.
Keywords: children, hemophagocytic syndrome, salmanellosis. 
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Гистологически обнаруживается диффузная макрофагально-
клеточная инфильтрация органов и  тканей с  обязательными 
признаками гемофагоцитоза, особенно в зонах «физиологиче-
ского дома» макрофагов — в красной пульпе селезенки, сину-
соидах печени, синусов лимфоузлов, в костном мозге и ЦНС. 
В  динамике происходит истощение нормальной лимфоидной 
ткани [2].

Прогноз при развитии ГФC часто неблагоприятный с леталь-
ным исходом у детей преимущественно дошкольного возраста. 
В протоколы лечения первичного ГФC внесены глюкокортико-
стероиды (дексаметазон) и цитостатические препараты (этопо-
зид, циклоспорин А) для подавления провоспалительной актив-
ности фагоцитирующих клеток с  последующей аллогенной 
трансплантацией стволовых клеток. Елиного подхода к  тера-
пии ГФC, ассоциированного с  инфекционным заболеванием, 
не существует. Этиотропной терапии недостаточно для купи-
рования ГФC, а  иммуносупрессивная терапия может оказать 
отрицательное влияние на динамику инфекционного процесса. 
Показано введение высокодозного иммуноглобулина в  дозе 
1–2 мг на кг массы тела в сутки на курс лечения. Плазмоферез 
целесообразно включать в комплекс средств патогенетической 
терапии для контроля за гиперцитокинемией [2, 4].

В доступной литературе мы не встретили описаний течения 
сальмонеллеза, осложненного развитием ГФC у детей.

Представляем клиническое наблюдение злокачественного 
течения у  ребенка 3  лет генерализованной инфекции в  виде 
септикопиемического варианта сальмонеллеза с  наличием 
гнойных очагов инфекции в  селезенке, брыжеечных лимфо-
узлах, осложненной развитием гемофагоцитарного синдрома 
и  полиорганной недостаточностью  (печеночной, энтеральной, 
дыхательной, сердечно-сосудистой, ДВС-синдромом с  множе-
ственными кровоизлияниями во  внутренние органы, панцито-
пенией). Подобное течение сальмонеллеза является редко встре-
чающимся в  отличие от  локализованных форм, мало описано 
как в отечественной, так и в зарубежной литературе. В практике 
гемофагоцитарный синдром  (ГФС), проявляющийся лихорад-
кой, полиорганной патологией с  развитием недостаточности 
вовлеченных в процесс органов (чаще печени) и обязательным 
гемофагоцитозом  (поглощением фагоцитами форменных эле-
ментов крови), представляет серьезную проблему.

Мальчик С., 3  года, родился 19.01.09  г., поступил в  педи-
атрическое отделение центральной районной больницы 
Новосибирской области 27.08.12 г. с жалобами на повышение 
температуры тела до 39,6 °С, общую слабость, вялость, рвоту, 
боли в животе, чаще в области пупка, не связанные с приемом 
пищи, отсутствие аппетита.

Из анамнеза жизни известно, что мальчик родился от первой 
беременности, роды кесаревым сечением, с массой тела 2900 г 
и длиной 49 см. Грудное вскармливание — до 1 мес. В роддо-
ме привит БЦЖ, рубчик имеется. В  дальнейшем прививался 
по  календарю. На  первом году жизни перенес пневмонию. 
На  втором и  третьем году — нечастые ОРЗ  (до  3  раз за  год), 
1 раз — лакунарная ангина. В 3 года перелом левого бедра.

Из анамнеза последнего заболевания известно, что ребенок 
заболел остро 22.08.12  (за  5  дней до  поступления в  стацио-
нар). Дебют заболевания с подъема температуры до фебриль-
ных цифр, катаральных явлений в  носоглотке. Со  вторых 
суток заболевания отмечалась повторная рвота. Мама лечи-
ла ребенка самостоятельно  (цефазолин, Нурофен, Цефекон 
симптоматически в возрастных дозах). Обращение к педиатру 
27.08.12, который обнаружил увеличение живота в  объеме 
и его болезненность при пальпации, плотную консистенцию 
печени и  увеличение ее размеров  (выстояла из  подреберья 

на  8  см), а  также селезенки  (на  7  см). Диарейный синдром 
в анамнезе заболевания отсутствовал.

Госпитализирован в  ЦРБ в  тяжелом состоянии, темпера-
тура к  6‑му дню болезни  (моменту госпитализации) была 
нормальной, но  при этом выявлены признаки эндотокси-
коза — вялость, анорексия, бледно-желтый цвет кожного 
покрова, вздутие живота, выраженная гепатоспленомега-
лия, признаки нарушения питания  (масса тела 14  кг вместо 
положенных 16  кг, гипопротеинемия, гипонатриемия), при-
знаки печеночной недостаточности  (наряду с  гепатомегали-
ей непрямая гипербилирубинемия (29,3 мкмоль/л), гипопро-
теинемия  (49  г/л), гиперферментемия  (аспартатаминотранс-
фераза  (АСТ) — 366  ед/л, аланинаминотрансфераза  (АЛТ) — 
174  ед/л), признаки глубокой гипокоагуляции. Установлена 
панцитопения  (лейкоциты 2,8 × 109/л, на  следующие сутки 
0,8 × 109/л; эритроциты — 3,5 × 1012/л и 2,8 × 1012/л соответ-
ственно, гемоглобин 90 и  67  г/л, тромбоциты — 124 × 109/л 
и  91 × 109/л). В  формуле крови на  фоне лимфоцитоза отме-
чалось резкое преобладание юных форм  (палочкоядерные — 
17%), что является одним из  маркеров сепсиса. За  17  часов 
пребывания ребенка в  ЦРБ стула не было. Основным диа-
гнозом выставлена генерализованная вирусно-бактериальная 
инфекция, тяжелая форма. Сепсис на  этапе лечения в  ЦРБ 
был внесен в перечень предполагаемых диагнозов.

Проводимое лечение: антибактериальная терапия Тиенамом, 
дезинтоксикационная и гемостатическая (глюкозо-солевые рас-
творы, Волювен, плазма, Викасол, сорбенты, пробиотики).

Через 17  часов ребенок был переведен в  больницу 
Новосибирска  (отделение реанимации и  интенсивной тера-
пии — ОРИТ). При поступлении состояние ребенка расцене-
но как тяжелое, обусловленное токсикозом, панцитопенией, 
синдромом полиорганной недостаточности  (СПОН) с  пре-
обладанием недостаточности функции печени  (повышение 
трансаминаз в 10 раз, гипокоагуляция, гипопротеинемия).

Исходно версиями клинического диагноза были вирусная 
инфекция (предположительно парвовирус В19) с  развитием 
апластического криза и  гемолиза, гепатита лекарственной, 
вирусной этиологии, осложненного печеночной недостаточно-
стью (в рамках синдрома Рея в том числе). В плане дифферен-
циальной диагностики — дебют апластической анемии, ней-
тропеническая лихорадка). В отделении ОРИТ тяжесть состоя-
ния с первых часов поступления оценили как проявление сеп-
тического процесса. У  ребенка присутствовали клинические 
признаки сепсиса (высокая лихорадка в течение 5 дней в анам-
незе и СПОН: церебральная с уровнем сознания «оглушение»; 
дыхательная с ЧДД 38–45 в 1 мин, дотацией кислорода через 
маску; энтеральная — вздутие, напряжение живота, единичная 
перистальтика, гепатоспленомегалия: печень выстояла из под-
реберья на  7  см, селезенка — на  6  см), а  также лабораторные 
признаки (лейкоциты 1,9 × 109/л; эритроциты — 1,2 × 1012/л; 
гемоглобин 67  г/л, тромбоциты — 31 × 109/л  (лейкопения, 
анемия с  критическим уровнем гемоглобина, тромбоцитопе-
ния), в  формуле крови исчез палочкоядерный сдвиг); отме-
чался лимфомоноцитоз  (палочкоядерные — 3%, сегментоя-
дерные — 15%, лимфоциты — 68%, моноциты — 14%); выра-
женный провоспалительный ответ  (С-реактивный белок — 
120  при норме до  5  мг/л; лактатдегидрогеназа — 1858  при 
норме до  300  ед/л); признаки ДВС-синдрома в  стадии резко 
выраженной гипокоагуляции  (активированное парциальное 
тромбопластиновое время (АПТВ) — 62 при норме 26–35 сек, 
протромбиновое время — 33,8  при норме 11–15  сек, уровень 
фибриногена — 600  при норме 2000–4000  мг/л; антитромбин 
3–15% при норме 80–120%), гипогликемия 2,0 ммоль/л, гипо-
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калиемия 3,4 при норме от 3,5 до 5,5 ммоль/л, гипонатриемия 
127,9  при норме 130–150  ммоль/л, гипокальцемия 1,8  при 
норме 2,2–2,7  ммоль/л, уровень лактата в  крови — 10,6  при 
норме до  2  ммоль/л, что прогностически неблагоприятно. 
Установлена гипербилирубинемия 59,9  мкмоль/л с  преоб-
ладанием прямой фракции 42,6  мкмоль/л. В  копрограмме 
от  29.08  консистенция стула — кашицеобразный, цвет зеле-
ный, количество лейкоцитов составляло 18–24 в поле зрения, 
эритроцитов 2–3  в  поле зрения, слизь на  +++, иодофильная 
флора+++ (признаки энтероколита).

В слюне методом полимеразной цепной реакции  (ПЦР) 
обнаружена ДНК вируса Эпштейна–Барр. Данные УЗИ орга-
нов брюшной полости: увеличение размеров печени  (правая 
доля 130  мм, левая доля 80  мм) и  селезенки (98 × 43  см), 
утолщение стенки желчного пузыря, диффузные изменения 
в печени и почках, свободная жидкость в брюшной полости, 
правой плевральной полости.

Данные рентгеновской компьютерной томографии  (КТ) 
головного мозга: КТ-признаков патологических изменений 
вещества мозга не выявлено, исключены отек мозга, кровоиз-
лияние в мозг. Левосторонний гайморит. Маркеры вирусных 
гепатитов, ВИЧ-инфекции не обнаружены.

Через 6  часов после поступления резкое ухудшение состоя-
ния: профузное кровотечение из  пищевода, желудка с  разви-
тием гемической гипоксии  (падение гемоглобина до  43  г/л). 
По  показателям гемостаза признаки глубокой гипокоагуля-
ции (протромбиновое время и активированное частичное тром-
бопластиновое время (АЧТВ) не определялось из-за отсутство-
вания свертывания крови, уровень фибриногена не определял-
ся — не формировалось сгустка). Исследование миелограммы 
не проводилось из-за опасности провокации нового источника 
кровотечения. Потребовались перевод на  искусственую внти-
ляцию легких, назначение Викасола, Апротекса, трансфузии 
свежезамороженной плазмы, препарата НовоСэвэн, эритроци-
тарной массы после индивидуального подбора 28 и 29.08.12 г.). 
Кроме того, с момента поступления осуществлялась антибакте-
риальная терапия Меронемом, противовирусная — Зовираксом, 
преднизолоном 45  мг в  сутки (2  мг/кг/сут) внутримышечно 
с постепенной отменой; флуконазолом, Эссенциале H.

В динамике состояние прогрессивно ухудшалось: появи-
лась диффузная кровоточивость со  слизистых рото- и  носо-
глотки, проведенная тампонада не дала значимого эффекта. 
Стабилизировать состояние ребенка не удалось. Нарастал син-
дром полиорганной недостаточности: энцефалопатия вплоть 
до комы, интестинальная, сердечно-сосудистая, дыхательная, 
печеночная недостаточность с  гипокоагуляцией, развити-
ем ДВС-синдрома. Параклинически сохранялась глубокая 
гипокоагуляция, синдром цитолиза, гипопротеинемия, пан-
цитопения. 30.08.12  в  23.00  развилось профузное легочное 
кровотечение. 31.08.12  в  2.15  наступила смерть при явлениях 
сердечно-сосудистой недостаточности.

Диагноз клинический. Основное заболевание: генерализован-
ная вирусно-бактериальная инфекция тяжелой степени.

Осложнения: синдром полиорганной недостаточно-
сти  (печеночная недостаточность, энцефалопатия, гастроин-
тестинальная, сердечно-сосудистая, дыхательная недостаточ-
ность, ДВС-синдром, панцитопения). ДВС-синдром.

При патологоанатомическом исследовании обнаружено:
Макроскопически: кожа бледная, с  желтушным оттенком, 

мягкие ткани пастозны. В серозных полостях умеренное коли-
чество прозрачной желтоватой жидкости. Серозные оболочки 
блестящие, несколько иктеричны. В просвете трахеи, бронхов 
жидкая кровь. Легкие темно-красного цвета, тестоватой кон-

систенции. Сердце конусовидной формы. Миокард серовато-
розового цвета. Клапаны сформированы правильно, створки 
тонкие, полупрозрачные. В  полостях небольшое количество 
жидкой крови. Селезенка — 70,0  г (норма 40,0  г), эластиче-
ской консистенции, синюшно-вишневого цвета, на  разрезе 
без соскоба пульпы. Лимфоузлы брыжейки, бифуркацион-
ные паратрахеальные увеличены до 0,8 см, серовато-розовые. 
Вилочковая железа серовато-белая, 20,0  г. Слизистая пище-
вода с  продольной складчатостью, с  рассеянными эрозиями 
во всех отделах. В желудке кровь и свежие сгустки, слизистая 
с  крупными эрозиями. Слизистая кишечника гиперемиро-
вана, складчатая, кишечное содержимое с  примесью крови. 
Печень увеличена, 600 г (норма 500), с закругленным передним 
краем, эластической консистенции, желтовато-коричневого 
цвета, с  гладкой поверхностью, на  разрезе полнокровна. 
Желчевыводящие пути проходимы. Поджелудочная железа 
дольчатая, серовато-белая. Почки бобовидной формы, эласти-
ческой консистенции, красного цвета. На разрезе малокровны, 
рисунок сохранен. Надпочечники листовидной формы, корко-
вый слой желтого цвета. Полость черепа не вскрывалась.

Гистологическое исследование 
Кишечник. В  тонкой кишке в  собственном слизистом слое 

полнокровие, мелкие кровоизлияния, рассеянная лимфомо-
нонуклеарная инфильтрация с примесью плазматических кле-
ток. Дистрофические изменения клеток эпителия со  слущи-
ванием их на вершинах ворсинок. В солитарных фолликулах 
гиперплазия лимфоидной ткани, очаговые мононуклеарные 
скопления. В  толстой кишке слизистая сохраняет строение, 
мелкие кровоизлияния в собственном слое слизистой.

Печень. Тотальная средне- и  крупнокапельная жировая 
дистрофия гепатоцитов. В  дольках очаговые лимфомонону-
клеарные скопления, фокальные некрозы гепатоцитов, много 
крупных клеток ретикуло-эндотелиальной системы, некоторые 
с  явлениями эритрофагии. Отмечается рассеянная инфильтра-
ция лимфоцитами и мононуклеарами портальных трактов.

Костный мозг.  Клеточный состав представлен всеми рост-
ками с умеренной гиперплазией и омоложением. Выявляются 
очаговые некрозы кроветворной ткани.

Лимфоузлы. Рисунок сохранен. Единичные фолликулы 
со  светлыми центрами. В  кортикальном и  паракортикаль-
ном слоях микроабсцессы. В синусах множество макрофагов 
с наличием гемофагоцитоза (рис. 1).

Селезенка. Лимфоидные фолликулы без светлых центров. 
Отмечается пролиферация ретикулярных клеток, значительная 
инфильтрация мононуклеарными клетками с активным гемофа-
гоцитозом, множественные микроабсцессы.

Вилочковая железа. Акцидентальная инволюция 4–5  степе-
ни: дольки уменьшены, разделены широкими тяжами фиброз-
ной стромы, тельца Гассаля расширены. В клеточном составе 
большое количество крупных мононуклеарных фагоцитов 
с признаками эритрофагии (рис. 2).

Легкие. Преобладают альвеолы, заполненные кровью. 
Встречаются очаговые параваскулярные лимфомононуклеар-
ные скопления.

Желудок. В слизистой острые эрозии, очаговые кровоизлияния.
Почки. Структура сохранена, клубочки малокровные, дис-

трофия эпителия канальцев.
Миокард. Выраженная дистрофия кардиомиоцитов. В мио-

карде интерстициальная реакция в  виде мелких скоплений 
лимфомононуклеаров.

Из ткани печени, селезенки, легкого выделена Salmonella 
enteritidis.
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Патологоанатомический диагноз: сальмонеллез  (Salmonella 
enteritidis), септическая форма, гиперплазия лимфоидной 
ткани кишечника, лимфоузлов, селезенки, легких, микроаб-
сцессы в брыжеечных лимфоузлах, селезенке, очаговые некрозы 
в  костном мозге. Фоновое заболевание: иммунодефицитное 
состояние, пролиферация клеточных компонентов системы 
мононуклеарных фагоцитов с явлениями эритрофагии в лимфо-
узлах, вилочковой железе, печени.

Осложнения: ДВС-синдром: кровоизлияния в легкие, слизи-
стую бронхов, пищевода, желудка, кишечника, острые эрозии 
слизистой пищевода, желудка. Выраженные дистрофические 
изменения внутренних органов. Респираторный дистресс-
синдром: гиалиновые мембраны в легких.

Резюме. На  основании данных анамнеза, клинического 
течения болезни, результатов клинико-лабораторного и пато-
логоанатомического обследования был установлен диагноз 
сальмонеллеза, септикопиемического варианта с  высевом 
из  органов Salmonellaе enteritidis, осложненного гемофагоци-
тарным синдромом.

Диагноз подтвержден на  аутопсии обнаружением в  пора-
женных органах (тимус, селезенка, лимфатические узлы) мас-
сивной лимфомакрофагальной инфильтрации с  явлениями 
гемофагоцитоза и очаговыми некрозами в костном мозге.

Имелись объективные трудности диагностики сальмонел-
лезной инфекции, в  частности, отсутствия ее манифестации 
диарейным синдромом, исключительной редкостью септико-
пиемического варианта течения сальмонеллеза, вызванного 
Salmonellae enteritidis.

Генерализованная форма сальмонеллеза обусловлена 
дефектами в системе иммунитета, при ней формируется дли-
тельная бактериемия (которая бывает всегда кратковремен-
ной при локализованных гастроинтестинальных формах — 
гастроэнтерите и  гастроэнтероколите). Интоксикационный 
синдром определяет эндотоксинемия, обусловленная раз-
рушением энтеро- и  цитотоксинов, продуцирующихся 
живыми сальмонеллами. В  настоящее время отмечается 
особо, что септические формы сальмонеллеза характерны 
для ВИЧ-инфекции в стадии СПИДа. Ввиду этого, больной 
с  сальмонеллезным сепсисом всегда должен обследоваться 
на  ВИЧ-инфекцию. Такие инфекции, как малярия, гисто-
плазмоз, серповидно-клеточная анемия и другие, характери-
зующиеся перегрузкой фагоцитов, также предрасполагают 
к инвазивному сальмонеллезу.

В данном случае, несомненно, следовало провести диф-
ференциальный диагноз между вторичным и  первичным 
ГФС, так как при обеих нозологиях пусковым механизмом 
заболевания может быть инфекция, а  клиническое тече-
ние, лабораторные данные, морфологическая характери-
стика часто схожи. Основным отличием двух форм ГФС 
может быть персистирующий дефицит NK-клеток, который 
наблюдается при первичном и  не выражен при вторичном 
ГФС. Поскольку иммунологическое обследование не про-
водилось, исключить наследственный характер заболевания 
не представлялось возможным. Сложность ведения больных 
с ГФС в отделениях реанимации определяется следующими 
положениями:
• �Критерии диагностики не являются высокоспецифичны-

ми  (клиника сепсиса, СПОН, синдром системного вос-
палительного ответа (англ. systemic  inflammatory responce 
syndrome — SIRS)). Нет четкой клинической границы между 
этими синдромами.

• �Сепсис — более частый диагноз, не предполагающий назна-
чения необходимой для лечения ГФС иммуносупрессивной 
терапии (дексаметазон, циклоспорин, этопозид, трансплан-
тация кроветворных стволовых клеток).

• �Принципиальной позицией является положение о  безу-
спешности посиндромной и  органозамещающей терапии 
без назначения иммуносупрессивной терапии.

• �Тяжелая комбинированная патология гемостаза ослож-
няет проведение любых инвазивных манипуляций и тре-
бует агрессивной трансфузионной поддержки на  осно-
вании точного мониторинга гемостаза в  реальном вре-
мени [2]. ■
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Рис. 1. �Гистологическая картина лимфатического 
узла. Макрофаги с признаками эритрофагии. 
Увеличение ×200

Рис. 2. �Гистологическая картина вилочковой железы. 
Акцидентальная инволюция 4-й ст. Обилие крупных 
мононуклеарных фагоцитов, некоторые с признаками 
эритрофагоцитоза. Увеличение ×160
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Микробиота слизистых обо-
лочек, которая представле-
на сообществами микроор-
ганизмов в виде биопленок, 

гомеостатична и играет положительную 
роль в обменных процессах на слизистой 
оболочке и  защите от  внешних патоге-
нов. В  организме человека специфиче-
ское преимущество такой организации 
микроорганизмов заключается в  обе-
спечении гомеостаза органов, функцио-
нальность которых зависит от населяю-
щих их микробов. Здоровый вид кожи, 
нормальное пищеварение и, конеч-
но, устойчивость к  внешней инфек-
ции  (состояние иммунитета) человека 
во многом определяется стабильностью, 
можно сказать, «здоровьем», его микро-
флоры [2].

Макроорганизм и  его микрофло-
ра в  нормальных условиях находятся 
в  состоянии эубиоза, сложившегося 
в  процессе эволюции. При измене-
нии баланса участия микроорганизмов 
в  физиологических процессах на  сли-
зистых оболочках или коже организма-
хозяина нарушается гомеостаз мета-
болических процессов, стабильность 
иммунной системы. Если возмущение 
превосходит компенсаторные ресурсы 
организма, происходит неконтроли-
руемый каскад различных физиологи-
ческих, биохимических и  иммунных 
процессов с  клиническими проявле-
ниями в  виде симптомокомплексов. 
Кишечные, кожные, кардиоваскуляр-
ные, мочеполовые и другие заболевания 

причинно-следственно связаны с изме-
нением микрофлоры местной локали-
зации и кишечной, как депо микроорга-
низмов в теле человека [22].

Концепции моноэтиологичности 
заболеваний микробного происхожде-
ния, в  свете современных исследова-
ний о делении микробов на патогенные 
и непатогенные, должны быть пересмо-
трены. Все микробы, обитающие в орга-
низме человека, одновременно пребы-
вают в  этих двух состояниях. Каждый 
из них при нарушении их баланса может 
быть причиной воспалительных процес-
сов. Должна быть пересмотрена и  кон-
цепция антибиотикотерапии. Ее фунда-
мент — микробная моноэтиологичность 
и резистентность штаммов к антибиоти-
кам в монокультуре in vitro — неадекват-
ны форме существования микробного 
сообщества человека в норме и патоло-
гии [17].

Эти современные знания о  биоплен-
ках важны и для понимания роли микро-
флоры верхних дыхательных путей в здо-
ровье организма, и  принципах лечения 
острых респираторных вирусных забо-
леваний. Микрофлора глотки много-
численна и вариабельна и в норме сход-
на с  микрофлорой пищеварительного 
и  респираторного трактов. В  ее составе 
у здоровых людей постоянно обнаружи-
вают β-гемолитические и  негемолити-
ческие стрептококки, микрококки, эпи-
дермальный стафилококк, нейссерии, 
дифтероиды, псевдодифтерийные бак-
терии, вейлонеллы, бактероиды, акти-
номицеты, сапрофитические трепоне-
мы, микоплазмы. Факультативными для 
глотки являются: золотистый стафило-
кокк, β-гемолитический стрептококк, 

клебсиелла, пневмонии и  др. энтеро-
бактерии, кандиды, нокардии, а  также 
гемофильная палочка [13].

Постоянные микроорганизмы отно-
сятся к комменсалам, и их спектр сфор-
мировался благодаря эволюционно 
сложившимся отношениям симбиоза 
и  антагонизма между самими микро-
организмами и  их взаимоотношения-
ми с  макроорганизмом. В  разнообра-
зии видов здесь доминируют бактерии. 
Простейшие и  вирусы представлены 
значительно меньшим числом видов. 
В норме от микроорганизмов свободны 
кровь, ликвор, синовиальная жидкость, 
костный мозг, брюшная полость, плев-
ральная полость, матка [22].

В полости рта находится больше раз-
личных видов бактерий, чем в остальных 
отделах желудочно-кишечного тракта, 
и  это количество, по  данным разных 
авторов, составляет от 160 до 300 видов. 
Бактерии попадают в полость рта с воз-
духом, водой, пищей — так называемые 
транзитные микроорганизмы, время 
пребывания которых ограничено. 
А  постоянная  (резидентная) микрофло-
ра, образующая сложную и  стабильную 
экосистему полости рта и  глотки, — это 
30  видов микроорганизмов, которые 
выполняют ряд функций: с  одной сто-
роны, они участвуют в  переваривании 
пищи, оказывают большое позитивное 
влияние на иммунную систему, являясь 
мощными антагонистами патогенной 
флоры; с  другой стороны, они служат 
возбудителями и главными виновниками 
основных стоматологических и  отори-
ноларингологических заболеваний [5].

В развитии воспалительных заболе-
вания глотки и небных миндалин веду-
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щую роль занимают микроорганизмы, 
вегетирующие на  слизистых ротовой 
полости и  глотки. Следует отметить их 
разнообразие, среди которого аэробные, 
а  также факультативные и  облигатные 
анаэробные микроорганизмы, представ-
ленные грамотрицательными и  грам-
положительными микроорганизмами. 
Значение микроорганизмов в  возник-
новении воспалительных заболеваний 
тонзилло-фарингеальной зоны очень 
велико. Ключевыми факторами в разви-
тии гнойного воспаления являются нару-
шение симбиоза между макро- и микро-
организмами, приобретение патогенных 
свойств микроорганизмами. Увеличение 
критического числа микробных тел, воз-
растание их инвазивности, выработка 
экзо- и эндоферментов, продуктов мета-
болизма способствуют формированию 
патологического очага и его распростра-
нению [1, 6].

Важно то, что это разнообразие 
микроорганизмов представляет собой 
оптимальные возможности для пере-
дачи детерминант резистентности, 
а  в  качестве резервуара будет в  этом 
случае выступать нормальная микро-
флора человека. Использование как 
системных, так и  топических антибио-
тиков в случаях, когда они не показаны, 
вносит значительный вклад в  этот про-
цесс и  способствует распространению 
в  популяции микроорганизмов, устой-
чивых к антибиотикам [6, 9].

Инфекционные заболевания глот-
ки — тонзиллиты и  тонзиллофаринги-
ты — большая группа заболеваний, раз-
личных по  этиологиям, клиническим 
проявлениям, а также морфологическим 
и  патоморфологическим признакам. 
Объединяющим фактором здесь служат 
микроорганизмы [2, 10].

При анализе мазки из  глотки выяв-
ляют: непатогенные нейссерии — 
Neisseria spp. (кроме N. meningitidis); 
дифтероиды; зеленящие стрептокок-
ки — Streptococcus gr. viridans; стафило-
кокк эпидермальный — S. epidermidis; 
Corynebacterium spp. (кроме C. diphtheriae); 
Candida spp.; Haemophilis spp.; Actino­
myces spp. и ряд других микроорганизмов. 
К  наиболее часто выявляемым условно-
патогенным и  патогенныем микроорга-
низмам относят — Streptococcus pyogenes; 
Staphylococcus aureus; Streptococcus 
pneumoniae; Haemophilus influenzae; грибы 
рода кандида; грамотрицательные энте-
робактерии.

Имеется прямая взаимосвязь между 
состоянием иммунной системы 
и  активацией непатогенной флоры 
и/или оппортунистической микрофло-

ры полости рта (орроrtonus — удобный). 
Оппортунистические микроорганиз-
мы активируются в  условиях, удобных 
для них, — это иммунодефицитные 
состояния. Когда местные или систем-
ные механизмы нарушены, развивает-
ся оральный кандидоз, обусловленный 
дрожжеподобными грибами, присут-
ствующими во рту у здоровых людей.

Самую большую группу постоян-
но обитающих в  полости рта бактерий 
представляют кокки — 85–90% от  всех 
видов. Они обладают значительной био-
химической активностью, разлагают 
углеводы, расщепляют белки с  образо-
ванием сероводорода.

Стрептококки являются основны-
ми обитателями полости рта: S. mutans, 
S. mitis, S. sanguis. Большинство из них — 
факультативные анаэробы, но  встреча-
ются и облигатные анаэробы (пептокок-
ки). Кислоты, продуцируемые стреп-
тококками, подавляют рост некоторых 
гнилостных микроорганизмов, попада-
ющих в  полость рта из  внешней среды. 
В  зубном налете и  на  деснах здоровых 
людей присутствуют также стафилокок-
ки — St. epidermidis, иногда St. aureus [2].

Верхние отделы дыхательных 
путей несут особенно высокую микроб-
ную нагрузку, так как они анатомически 
приспособлены для осаждения бактерий 
из  вдыхаемого воздуха. Помимо обыч-
ных негемолитических и  зеленящих 
стрептококков, непатогенных нейс-
серий, стафилококков и  энтеробакте-
рий, в  носоглотке можно обнаружить 
менингококки, пиогенные стрептокок-
ки, пневмококки и бордетеллы. Следует 
отметить, что указанные отделы у ново-
рожденных обычно стерильны и  коло-
низируются в  течение 2–3  сут. По  мере 
совершенствования защитных механиз-
мов вероятность носительства патоген-
ных бактерий снижается, и  их сравни-
тельно редко выделяют уже у подростков. 
На состав микробных сообществ различ-
ных полостей организма влияют самые 
разнообразные факторы: чистота вдыхае-
мого воздуха, наличие пыли, химических 
и  бактериальных загрязнений. Однако 
наибольшее воздействие оказывают 
заболевания, патогенез которых вклю-
чает изменения физико-химических 
свойств эпителиальных поверхностей 
и прием антимикробных препаратов.

Стрептококки группы A  (Str. pyoge­
nes) — обычно вызывают фарингит, 
инфекцию кожи и  мягких тканей, 
реже пневмонию и  послеродовой сеп-
сис, постинфекционные осложнения 
ревматизма и  острый гломерулонеф-
рит (ОГН). Они имеют много вирулент-

ных факторов, включая антифагоци-
тарный М-протеин и  тонкую капсулу 
из гиалуроновой кислоты, а также груп-
пу внеклеточных токсинов и ферментов, 
в том числе пирогенный токсин, стреп-
толизин, стрептокиназу и ДНКазы.

Тонзиллофарингит — рутинная инфек-
ция среди взрослых и детей старше 3 лет, 
она дает 20–40% всех случаев острых 
фарингитов, передается от  человека 
к человеку респираторным путем, а в ряде 
случаев и  с  пищей. Инкубационный 
период составляет в среднем 14 сут, после 
чего появляются боль в горле, лихорадка, 
озноб, плохое самочувствие, иногда тош-
нота, рвота и  боль в  животе. Симптомы 
весьма разнообразны, варьируя от мини-
мальных до  ярко выраженных с  увели-
чением миндалин, гнойный налет отме-
чается на  миндалинах и  задней стенке 
глотки, шейные лимфатические узлы 
увеличены и  болезненны. Обычно нео-
сложненный стафилококковый фарин-
гит длится 3–5 дней. Гнойные осложне-
ния, нечастые из-за широкого приме-
нения антибиотиков, включают острый 
средний отит, синусит, перитонзилляр-
ный или заглоточный абсцесс, менингит, 
воспаление легких, бактериемию, эндо-
кардит [1, 2, 10].

В этиологии острого тонзиллофарин-
гита участвуют как вирусы (риновирусы, 
ротавирусы, вирусы парагриппа, вирусы 
Коксаки), так и  бактерии  (стрептокок-
ки групп А, C, G, стафилококки, нейс-
серии, коринебактерии, спирохеты, 
листерии). Среди возбудителей бактери-
альной природы наибольшее значение 
принадлежит β-гемолитическому стреп-
тококку группы А  (БГСА, Streptococcus 
pyogenes), встречающемуся в 5–30% слу-
чаев острого тонзиллофарингита и обо-
стрения хронического тонзиллофарин-
гита [12, 13].

Наиболее значимым бактериальным 
возбудителем острого тонзиллита явля-
ется БГСА. Реже острый тонзиллит 
вызывают вирусы, стрептококки групп C 
и  G, Arcanobacterium haemolyticum, 
Neisseria gonorrhoeae, Corynebacterium 
diphtheria  (дифтерия), анаэробы и  спи-
рохеты (ангина Симановского–Плаута–
Венсана), крайне редко — микоплаз-
мы и  хламидии  [32]. В  соответствии 
с  Международной классификацией 
болезней 10‑го пересмотра выделя-
ют стрептококковый фарингит  (J02.0), 
стрептококковый тонзиллит  (J03.0). 
В  зарубежной литературе широко 
используются взаимозаменяемые терми-
ны «тонзиллофарингит» и  «фарингит». 
В  России используется термин «стреп-
тококковый тонзиллит», под которым 
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понимается тонзиллит  (ангина) или 
фарингит, вызванный БГСА.

БГСА передается воздушно-капельным 
путем. Источниками инфекции являются 
больные и, реже, бессимптомные носите-
ли. Инкубационный период при остром 
БГСА-тонзиллите составляет от несколь-
ких часов до 2–4 дней. Хотя острый тон-
зиллит считается инфекционным заболе-
ванием, стрептококковую ангину можно 
рассматривать как обострение хрониче-
ского тонзиллита.

Золотым стандартом определения 
БГСА в полости рта, а значит, для назна-
чения антибактериальной терапии, 
является Стрептатест. Чувствительность 
данного теста составляет по  данным 
многоцентровых клинических иссле-
дования  [19] 97,3%, а  специфичность 

95,3%. Современные тестовые систе-
мы позволяют получать результат через 
15–20  минут с  высокой специфично-
стью  (95–100%), но  меньшей, чем при 
культуральном исследовании, чувстви-
тельностью  (60–95%). Экспресс-методы 
дополняют, но  не заменяют культураль-
ный метод. Кроме того, только при выде-
лении возбудителя можно определить его 
чувствительность к антибиотикам [2, 19].

В России проблема нерационального 
использования антибиотиков при инфек-
циях верхних дыхательных путей осложня-
ется и возможностью их безрецептурного 
приобретения пациентами и использова-
ния для самолечения. Польза от  приме-
нения антибиотиков при фарингите весь-
ма незначительна. Согласно результатам 
метаанализа, у  90% больных симптомы 

исчезают в  течение недели независимо 
от  приема антибиотиков. Антибиотики 
могут сокращать продолжительность 
симптомов менее чем на  сутки. Более 
того, вероятность повторного обращения 
в  медицинское учреждение по  поводу 
фарингита у  лиц, получавших антибио-
тики, выше, чем у  пациентов, не при-
нимавших их. При этом следует пом-
нить, что антибактериальные препараты 
являются потенциально токсичной фар-
макологической группой и  обусловлива-
ют до  25–30% всех побочных эффектов 
лекарственных средств [4, 7, 9, 11].

Согласно данным исследователей, 
системная антибактериальная терапия 
показана только при подтвержденной 
бактериальной этиологии фарингита. 
Согласно международным рекоменда-
циям  (Mac  Isaac, 1994)  [20], клиниче-
ские критерии бактериальной этиоло-
гии фарингита следующие: воспаление 
миндалин, увеличение шейных лимфа-
тических узлов, лихорадка и  отсутствие 
кашля. Если у  пациента присутствуют 
все 4  критерия, то  антибактериальная 
терапия может назначаться эмпириче-
ски. Наличие двух или трех из  перечис-
ленных критериев + положительный 
тест на  стрептококк группы А  являются 
показанием к  назначению антибиоти-
ков. Пациентам, у которых отмечен один 
из  указанных критериев или не было 
ни  одного, не требуются постановка 
теста на стрептококковый антиген и про-
ведение антибактериальной терапии.

Известно, что примерно 70% фарин-
гитов вызываются вирусами, среди 
которых отмечают риновирусы, корона-
вирусы, среди бактериальных возбуди-
телей острого фарингита ведущая роль 
принадлежит БГСА: 15–30% случаев 
заболевания у  детей и  5–17% случаев 
у  взрослых, относительно редко (< 5%) 
могут вызывать стрептококки групп C 
и G [10, 14]. У детей моложе 15 лет веро-
ятность ангины стрептококковой этио-
логии особенно высока. Бактериальная 
флора задней стенки глотки представле-
на ассоциациями микроорганизмов  [2, 
4, 6]. Важно помнить, что острый фарин-
гит может быть первым проявлением 
таких инфекционных заболеваний, как 
корь, скарлатина, коревая краснуха.

Лечение острых фарингитов склады-
вается из  этиотропной, патогенетиче-
ской и симптоматической терапии.

В качестве этиотропной применяют 
группу местных и  системных антибио-
тиков, а также антисептиков.

В качестве патогенетической терапии 
используются в  основном противовос-
палительные препараты.

Таблица 1
Основные возбудители острого тонзиллофарингита

Микроорганизм Заболевание

Бактерии

Стрептококки группы А Фарингит, тонзиллит, ревматизм

Стрептококки группы С и G Фарингит, тонзиллит, скарлатиноподобная сыпь

Анаэробы/спирохеты Ангина Симановского–Венсана

Neisseria gonorrhoeae Фарингит, тонзиллит

Neisseria meningitides Фарингит, эпиглотит, назофарингит

Corynebacterium diphtheriae Дифтерия

Arcanobacterium haemolyticum Фарингит, скарлатиноподобная сыпь

Salmonella typhi Катаральный тонзиллофарингит, язвенная ангина Дюге

Yersinia enterocolitica Фарингит, энтероколит

Yersinia pestis Чума, ангинозно-бубонная форма

Francisella tularensis Туляремия (орофарингеальная форма)

Listerella monocytogenes Катарально-пленчатый тонзиллит, мононуклеарная реакция, 
сепсис

Вирусы

Риновирус Острое респираторное заболевание (ОРЗ)

Ротавирус ОРЗ, энтерит, катаральная ангина

Коронавирус ОРЗ

Пикорнавирус (ящур) Герпетическая ангина, афтозный стоматит

Аденовирус Лихорадка с фарингоконъюнктивитом, ОРЗ

Вирус простого герпеса 
1-го и 2-го типов

Фарингит, гингивостоматит

Вирус парагриппа ОРЗ, круп

Вирус Коксаки А9, В1-5 Герпетическая ангина, экзантема кистей, стоп и полости рта

Вирусы ECHO (различные типы) Везикулярный фарингит, тонзиллит

Вирус Эпштейна–Барр Инфекционный мононуклеоз

Цитомегаловирус Цитомегаловирусный мононуклеоз

ВИЧ Первичная ВИЧ-инфекция

Вирус гриппа А и В Грипп

Энтеровирусы 71 Тонзиллофарингит везикулярно-язвенный

Микоплазмы

Mycoplasma pneumonia Пневмония, бронхит, фарингит

Хламидии

Chlamydophila psittaci ОРЗ, пневмония

Chlamydophila pneumoniae Пневмония, фарингит

Грибы

Candida albicans Гранулезный фарингит, язвенно-пленчатая ангина 
с гиперплазией лимфоидной ткани
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Основные направления терапии 
острых фарингитов:
• �ликвидация возбудителя заболевания;
• �ликвидация явлений воспаления;
• �устранение болевого синдрома;
• �устранение явлений дисфагии;
• �устранение явлений першения, раз-

дражения глотки, сухого кашля.
Сложность ситуации с  терапией 

острых фарингитов заключается в  том, 
что до  сих пор отсутствуют стандар-
ты лечения данной патологии, четко 
регламентирующие назначение того или 
иного препарата, той или иной схемы 
лечения. Основная группа лекарствен-
ных средств, выпускаемых для лечения 
острых фарингитов, относится к группе 
безрецептурного отпуска и применяется 
пациентами самостоятельно, без согла-
сования с  врачом. Врачу также бывает 
трудно ориентироваться в  безбрежном 
море препаратов для купирования боли 
в горле.

Таким образом, наиболее рациональ-
ным является использование топического 
препарата, который обладает антисепти-
ческими и  анальгетическими свойства-
ми. Высоким комплаенсом будет обла-
дать также средство, которые возможно 
использовать в различных формах выпу-
ска, чтобы пациент мог самостоятельно 
подобрать наиболее удобный для него 
способ введения препарата, а не искать 
другое средство с  удобным ему видом 
введения, но не рекомендованным спе-
циалистом. Такими качествами наряду 
с высокой безопасностью обладает пре-
парат ТераФлю ЛАР.

Активными его компонентами явля-
ются: бензоксония хлорид  (N-бензил 
N-додецил N, N-ди  (2‑гидроксиэтил) 
аммония хлорид) и  лидокаина гидро
хлорид. ТераФлю ЛАР отвечает тре-
бованиям, предъявляемым к  топиче-
ским препаратам для лечения острых 
инфекционно-воспалительных заболе-
ваний глотки, и  обладает следующими 
свойствами:
1. �Широкий спектр антимикробного 

действия, эффективно сочетающий 
антибактериальную, противогрибко-
вую и противовирусную активность.

2. �Низкая скорость абсорбции со слизи-
стой оболочки полости рта и глотки.

3. �Отсутствие токсического эффекта.
4. �Низкая аллергенность.
5. �Отсутствие раздражающего действия 

на  слизистую оболочку полости рта 
и  желудочно-кишечного тракта  [8, 
11].
Один из  основных компонентов пре-

парата ТераФлю ЛАР — бензоксония 
хлорид практически не абсорбируется: 

в  крови активное вещество не опреде-
ляется, в  тканях организма его нако-
пление не обнаружено; лишь около 1% 
дозы бензоксония хлорида выводится 
с  мочой. Катионная структура бензок-
сония хлорида обеспечивает его мембра-
нотропную активность, благодаря кото-
рой происходит активное антибактери-
альное воздействие на  широкий спектр 
патогенных аэробных грамположитель-
ных микробов и  на  грамотрицательные 
микроорганизмы  (в  меньшей степени). 
С  учетом цитопатического воздействия 
вирусов на слизистые оболочки и их роли 
в развитии острых тонзиллофарингитов 
важным является его антимикотическая 
и  противовирусная активность, в  том 
числе к  мембранным вирусам гриппа, 
парагриппа и герпеса [11].

Второй активный компонент пре-
парата, лидокаин, абсорбируется 
через слизистую оболочку полости рта 
и  метаболизируется при «первом про-
хождении» через печень. Метаболиты 
лидокаина выводятся вместе с  мочой, 
менее 10% активного вещества выво-
дится в  неизмененном виде. Лидокаин, 
как локальный анестетик, устраня-
ет или уменьшает боль в  глотке при 
глотании, а  также болевые и  неприят-
ные ощущения в  глотке и  полости рта. 
Препарат ТераФлю ЛАР имеет две 
формы выпуска: таблетки для медлен-
ного рассасывания и спрей для местного 
применения — распыления в ротоглотке 
и полости рта. Спрей содержит активные 
компоненты: бензоксония хлорид 2  мг, 
лидокаина гидрохлорид 1,5 мг, вспомо-
гательные вещества, в  том числе масло 
мяты перечной. В  таблетках содержит-
ся: бензоксония хлорид 1  мг, лидокаи-
на гидрохлорид 1  мг, вспомогательные 
вещества, в  том числе апельсиновый 
ароматизатор. Препарат ТераФлю ЛАР 
благодаря двойной формуле оказывает 
мощное двойное действие, объединяю-

щее антисептический и  анестезирую-
щий эффект.

Важным дополнением к  активным 
действующим веществам является 
рациональный выбор вспомогательных 
компонентов. Входящая в  состав спрея 
мята перечная — многолетнее травяни-
стое растение семейства губоцветных, 
богатое эфирным маслом, основным 
компонентом которого является мен-
тол. Она оказывает местное обезболи-
вающее, спазмолитическое и  антисеп-
тическое действие, обладает характер-
ным освежающим вкусом и  ароматом. 
Содержащиеся в  препарате вспомога-
тельные компоненты улучшают его 
вкус и  запах. Дезодорирующий эффект 
таблеток для рассасывания обеспе-
чивает апельсиновый ароматизатор. 
Топический препарат ТераФлю ЛАР 
назначают при фарингите, катаральной 
ангине, стоматите, гингивите, в  том 
числе, что немаловажно, — в  педиа-
трической практике. Дозировка для 
взрослых 1  таблетка для рассасывания 
каждые 2–3  часа  (не более 10  таблеток 
в  сутки) или в  виде спрея по  4  распы-
ления  (приблизительно 0,5  мл) 3–6  раз 
в  сутки. При выраженных симптомах 
заболевания возможно применение 
по  1  таблетке каждые 1–2  часа. Детям 
в  возрасте 4  лет и  старше назначают 
по 1 таблетке для рассасывания каждые 
2–3  часа  (не более 6  таблеток в  сутки) 
или в  виде спрея по  2–3  распыления 
3–6  раз в  сутки. Необходимая дли-
тельность курса лечения, как правило, 
не превышает 5 дней. Препарат хорошо 
переносится, побочные явления реги-
стрируются крайне редко. Возможно 
кратковременное местное раздраже-
ние, кожные аллергические реакции. 
При длительном постоянном примене-
нии (свыше двух недель) вероятно появ-
ление обратимой коричневой окраски 
языка и зубов.

Таблица 2
Клинические признаки, связанные с фарингитом, в соответствии 
с предполагаемым возбудителем бактериальной или вирусной природы

Клинические проявления Предполагаемые возбудители

Слабые боли в горле Риновирус, Mycoplasma pneumoniae

Сильные боли в горле Аденовирус, вирус гриппа, вирус простого 
герпеса, вирус Коксаки А, стрептококки

Высокая лихорадка (> 39,4 °С) Стрептококки

Конъюнктивит Аденовирус

Кашель, насморк, легкая эритема Вирус гриппа

Пузырьки и язвы на слизистой губ, стоматит Вирус простого герпеса

Маленькие пузырьки на задней стенке глотки Вирус Коксаки А (герпетическая ангина)

Сопутствующие утомление, недомогание, 
головная боль, лимфаденопатия

Вирус Эпштейна–Барр (инфекционный 
мононуклеоз)

Сопутствующие пятнисто-папуллезная сыпь на 
туловище, миалгия, сонливость

ВИЧ (первичная инфекция)
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Противопоказания у препарата следу-
ющие: первый триместр беременности, 
период лактации и  грудного вскарм-
ливания, повышенная чувствительность 
к  лидокаину или аммиачным соедине-
ниям. Назначать препарат во  втором 
и  третьем триместрах беременности 
не рекомендуется. Во  время примене-
ния препарата не следует употреблять 
алкоголь.

Важным является тот факт, что препа-
рат не содержит сахара, поэтому может 
быть рекомендован пациентам, страда-
ющим сахарным диабетом.

ТераФлю ЛАР также рекомендуется 
в составе комплексной терапии бактери-
альных ангин. Препарат также оказывает 
помощь в лечении болей в горле, не свя-
занных с острой воспалительной патоло-
гией глотки и гортани, за счет выражен-
ного обезболивающего действия.

ТераФлю ЛАР разрешен к  примене-
нию в качестве средства безрецептурно-
го отпуска.

Высокая эффективность и  безопас-
ность препарата наглядно продемон-
стрированы клиническими испыта-
ниями — наблюдениями, проведенны-
ми в  ряде европейских стран  (Италия, 
Греция, Швейцария, Австрия). В  каче-
стве типичных примеров можно приве-
сти результаты трех рандомизированных 
плацебо-контролируемых исследова-
ний, имевших целью изучение клиниче-
ской эффективности и  переносимости 
сочетанного применения двух активных 
компонентов — бензоксония хлорид 
и  лидокаина гидрохлорид, в которых 
приняли участие свыше 200  взрослых 
пациентов  [16, 18]. У  всех пациентов 
был диагностирован острый тонзилло-
фарингит. Лечебный курс включал мест-
ное использование бензоксония хлорида 
и лидокаина гидрохлорида 6 раз в сутки 
в течение 4–10 дней. Критериями клини-
ческой эффективности лечения служили 
фарингоскопическая картина и  субъек-
тивные ощущения пациента  (в  первую 
очередь спонтанная боль в горле и боль 
при глотании). Согласно полученным 
авторами результатам положительная 
динамика зарегистрирована в  85% слу-
чаев, в  том числе выраженная положи-
тельная динамика — в  68–77% случаев, 
при хорошей переносимости назначен-
ного лечения подавляющим большин-
ством больных [21].

Баланс бактериальной флоры в поло-
сти рта не нарушается даже при дли-
тельном использовании ТераФлю ЛАР 
(до  3  нед), поэтому он может рассма-
триваться как эффективный компонент 
лечения заболеваний, вызванных бак-

териальной, вирусной или грибковой 
флорой ротоглотки.

Таким образом, острые тонзилло-
фарингиты в  70% случаев вызывают-
ся вирусами, среди которых отмеча-
ют риновирусы, коронавирусы, среди 
бактериальных возбудителей острого 
фарингита ведущая роль принадлежит 
БГСА: 15–30% случаев заболевания 
у  детей и  5–17% случаев у  взрослых. 
Диагностика острых тонзиллофарин-
гитов должна основываться на  скри-
нинговых методиках, прежде всего, 
выявлении антигена к БСГА — система 
Стрептатест  (необходимость своевре-
менного назначения системной анти-
бактериальной терапии).

Для того чтобы сократить сроки 
и  уменьшить тяжесть течения острых 
инфекционно-воспалительных заболе-
ваний глотки, необходима четкая кли-
ническая диагностика и адекватная фар-
макотерапия. Правильно подобранная 
и  своевременно проведенная фармако-
терапия обеспечивает завершенность 
патологического процесса, сохранность 
функции защитных факторов слизистой 
оболочки глотки, активность лимфаде-
ноидного глоточного кольца Пирогова–
Вальдейера — важного фактора локаль-
ного и системного иммунитета.

Комплексный антисептический и  ане-
стезирующий препарат местного действия 
с  антимикробным, противовирусным 
и противогрибковым действием ТераФлю 
ЛАР эффективен в лечении воспалитель-
ных заболеваний ротоглотки. Широкое 
внедрение этого препарата в  медицин-
скую практику позволит снизить необо-
снованное применение антибиотиков 
и связанный с этим риск возникновения 
и  распространения в  популяции рези-
стентных штаммов микроорганизмов. ■
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Коллоквиум

Г инекомастия — доброкаче-
ственное увеличение молоч-
ных желез у детей и подростков 
мужского пола, возникающее 

вследствие гиперплазии железистых 
ходов и соединительной ткани. По дан-
ным различных исследователей, гине-
комастия наблюдается у  42–75% под-
ростков в  пубертатном периоде  [1, 2]. 
Гинекомастия — это не самостоятель-
ное заболевание, а  проявление целого 
ряда симптомокомплексов, которые 
в свою очередь приводят к нарушению 
эндокринно-вегетативного равновесия 
в организме.

Развитие молочных желез 
Закладка молочных желез в  эмбри-

огенезе человека начинается с  конца 
первого месяца зародышевой жизни. 
Этот процесс происходит независи-
мо от  будущего пола зародыша, так 
как дифференцировка пола наступа-
ет несколько позже и не влияет на фор-
мирование зачатка молочной железы. 
Грудные железы являются производны-
ми эктодермы и  формируются из  двух 
грудных гребешков, на  которых к  тре-
тьему месяцу образуется выступ — лак-
тационная точка. Вершина ее постепен-
но сплющивается, затем на  этом месте 
образуется своего рода «карман». Так 
формируются зачатки молочных желез. 
Их эпителиальные границы очерчива-
ются, давая начало развитию молочных 
каналов. Альвеол в такой железе нет.

В постнатальный период и  далее 
до  начала периода полового созрева-
ния, как и  в  эмбриогенезе, развитие 

грудных желез у  девочек и  у  мальчи-
ков происходит одинаково. Молочные 
железы у  них имеют одинаковую 
потенциальную возможность развить-
ся в функционально активную железу. 
В этот период железистая ткань у детей 
продолжает очень медленно развивать-
ся за счет пролиферации каналов.

Начиная с  периода полового созре-
вания развитие грудных желез у детей 
различного пола идет по-разному. 
У  юношей молочные железы останав-
ливают свое развитие на  этой препу-
бертатной стадии пролиферации.

Гистологически молочная железа 
в  антенатальный период своего раз-
вития представляет собой бурно про-
лиферирующую структуру из эпители-
альных клеток. В  этот период отме-
чается их наибольшая митотическая 
активность. В  последующем накопле-
ние клеточного материала обеспечи-
вает построение секреторных отделов 
железы — альвеол, что является отра-
жением процесса пролиферации.

Далее развитие железы вступает 
в  следующий этап, который характе-
ризуется альвеолярно-дольчатым ее 
развитием; в то время как пролифера-
ция клеток и митотическая активность 
эпителия молочных желез снижается, 
клетки дифференцируются и  готовы 
осуществлять свою специфическую 
функцию — секрецию молока [3].

Альвеолярно-дольчатый рост суще-
ственно отличается от  пролифера-
тивного, так как при этом основная 
роль принадлежит не образованию 
новых клеточных популяций, а  про-
цессу организации структуры желе-
зы с  образованием альвеол. При этом 
резко увеличивается объем железы, 

а  количество эпителиальных клеток 
может и не возрастать.

Как следует из  вышеизложенного, 
у мальчиков развитие молочных желез 
останавливается на  этой первой про-
лиферативной стадии  (в  зачаточном 
состоянии находятся доли и  протоки, 
а сосок и околососковый кружок (арео-
ла) значительно меньше, чем у  деву-
шек), в то время как молочные железы 
девочек, вступивших в  пубертатный 
период, претерпевают выраженное 
альвеолярно-дольчатое развитие.

На развитие и  регуляцию молоч-
ной железы влияют многие гормоны. 
Главные из  них эстрогены, прогесте-
рон и  пролактин. Эстрогены влияют 
на  рост и  формирование протоков 
и  соединительной ткани, стимулируя 
клеточное деление опосредованно через 
факторы роста. Прогестерон способ-
ствует росту железистой ткани, увели-
чивая количество альвеол и рост долек. 
Пролактин  (ПРЛ), который синтези-
руется в  аденогипофизе, стимулирует 
образование эстрогеновых рецепторов 
в  клетках молочных желез, тем самым 
многократно усиливая воспроизвод-
ство секреторных клеток. Пролактин 
активирует синтез белка и других ком-
понентов женского молока. В  период 
беременности на формирование молоч-
ной железы плода большое влияние 
оказывает хорионический соматомам-
мотропин  (плацентарный лактоген). 
Для развития молочных желез необхо-
димы и другие гормоны: инсулин, тире-
оидные, кортикостероиды. Инсулин 
может играть роль посредника в  про-
цессах роста клеток, вызванного про-
гестероном, пролактином. Тиреоидные 
гормоны — трийодтиронин (Т3), тирок-
син (Т4) — стимулируют секрецию про-
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лактина и  повышают пролактинсвязы-
вающую способность секреторных кле-
ток молочной железы. Кортикостероиды 
способствуют образованию рецепторов 
пролактина и  стимулируют рост эпи-
телиальных клеток железы. Андрогены 
тормозят развитие и дифференцировку 
ткани грудных желез. Любые наруше-
ния баланса гормонов сопровождаются 
изменениями в ткани молочных желез.

Патогенез гинекомастии 
Большинство исследователей считает, 

что в  основе патогенеза гинекомастии 
лежит снижение андроген-эстрогенного 
соотношения (АЭС) или изменение чув-
ствительности стероидных рецепторов 
к половым гормонам [4].

Все андрогены являются С19‑стерои
дами и имеют различную биологическую 
активность. Клетки Лейдига в тестикулах 
секретируют тестостерон — андроген, 
обладающий высокой биологической 
активностью. Наряду с ним в крови цир-
кулируют андрогены с  незначительной 
биологической активностью: ∆5‑андро-
стендион, ∆4‑андростендион, андросте-
рон и  дегидроэпиандростерон  (ДГЭА). 
Эти стероиды являются предшественни-
ками или продуктами периферического 
метаболизма тестостерона.

При взаимодействии с  клеткой-
мишенью тестостерон подверга-
ется воздействию тканевого фер-
мента 5α-редуктазы, превращаясь 
в  5α-дигидротестостерон  (5α-ДГТ), 
обладающий максимальной андро-
геновой активностью. Мутация гена 
5α-редуктазы может быть причиной 
ложного мужского гермафродитизма.

Свободные андрогены проникают 
в клетку-мишень и соединяются с андро-
геновыми рецепторами. Последние нахо-
дятся как в цитозоле, так и в ядре клетки. 
Ген андрогеновых рецепторов локали-
зован на  коротком плече Х-хромосомы. 
В  настоящее время описано более 
200  мутаций этого гена, приводящих 
к  развитию различных форм синдро-
ма нечувствительности к андрогенам.

Эстрогены  (С18‑стероиды) в  организ-
ме человека мужского пола образуются 
путем преобразования андрогенов тести-
кул и  надпочечников в  периферических 
тканях, в  основном — в  жировой. Этот 
процесс обеспечивается ферментом аро-
матазой. Активирующие мутации гена 
ароматазы  (Р450  arom) у  лиц мужского 
пола приводят к гинекомастии, а инакти-
вирующие — к высокорослости и сниже-
нию репродуктивной деятельности [4].

Деградация половых стероидов и  их 
метаболитов происходит в печени за счет 

процессов конъюгирования с  глюку-
роновой кислотой и  сульфирования. 
Из  организма они выводятся преиму-
щественно с мочой.

От андрогеновых или эстрогеновых 
стимуляций зависит развитие молоч-
ных желез. При избытке эстрогенов 
и  низкой активности андрогенов про-
исходит формирование железистой 
ткани молочной железы. Аналогичный 
процесс может наблюдаться при нор-
мальном уровне эстрогенов, но  при 
снижении содержания андрогенов. 
Дисбаланс АЭС наблюдается при пора-
жении печени и почек.

Итак, патогенетические механизмы 
развития гинекомастии чрезвычайно 
разнообразны и недостаточно изучены.

Морфологически различают истинную 
гинекомастию и ложную. При истинной 
гинекомастии грудные железы увеличи-
ваются в результате гиперплазии долевых 
млечных протоков и  гипертрофии сое-
динительной ткани железы, т. е. макро-
скопически представляет собой увели-
чение железистой и  стромальной ткани. 
При этом, как правило, наблюдается 
типичное изменение ареол — частичное 
формирование соска по  женскому типу; 
пальпаторно определяется железистая 
ткань. Ложная гинекомастия  (липо-
мастия) обусловлена избыточным раз-
витием подкожной жировой клетчатки 
и  не имеет отношения к  дисгормональ-
ной гиперплазии железы, характерной 
для истинной гинекомастии.

Физиологическая гинекомастия 
Увеличение в  той или иной сте-

пени грудных желез в периоде новорож-
денности наблюдается почти у 50% маль-
чиков. Неонатальное увеличение груд-
ных желез обычно происходит в течение 
первого месяца жизни и самостоятельно 
разрешается в  последующие несколь-
ко недель или месяцев. Механизм гине-
комастии в  этот период недостаточно 
ясен. Возможно, это связано с подъемом 
уровня гипофизарных гормонов — люте-
инизирующего гормона  (ЛГ), фоллику-
лостимулирующего гормона (ФСГ), про-
лактина — с  6–7  дня жизни мальчика. 
К концу месяца концентрация тестосте-
рона у них сопоставима с уровнем взрос-
лых мужчин. К 3–4 месяцам жизни про-
исходит снижение концентрации ука-
занных выше гормонов.

Другие авторы считают, что возник-
новение гинекомастии у грудных детей 
обусловлено эффектом материнских 
эстрогенов. Практика показывает, что 
у детей, находящихся на естественном 
вскармливании, увеличение молочных 

желез сохраняется более длительное 
время, чем на  искусственном. С  груд-
ным молоком ребенок получает мате-
ринские гормоны.

У большинства юношей гинекома-
стия встречается в подростковом пери-
оде и  является одним из  симптомов 
физиологического проявления пубер-
тата. Увеличиваются молочные железы 
симметрично, максимальное развитие 
их совпадает с  3–4  стадией полового 
развития. У  части подростков вначале 
отмечается увеличение молочной желе-
зы с одной стороны. Визуально желези-
стая ткань припухлая, на ощупь уплот-
нена, неоднородна, может быть болез-
ненна. У некоторых юношей визуально 
грудные железы неотличимы от  желе-
зистой ткани девушек-подростков.

Вопрос, почему возникает пубертат-
ная гинекомастия, остается открытым. 
В  этот период запускается импульсная 
секреция гонадотропин-рилизинг-
гормона (рилизинг-гормон  (фактор) 
лютеинизирующего гормона, ЛГ-РГ) 
с  последующим повышением секреции 
гипофизарных гонадотропных гормо-
нов, андрогенов и  эстрогенов, осущест-
вляющих свое действие через индукцию 
и  регуляцию специфических рецепто-
ров. Некоторые исследователи выявля-
ли транзиторное повышение эстрогенов 
и ПРЛ у этих подростков. Другие связы-
вают с избыточной конверсией андроге-
нов в эстрогены под влиянием избыточ-
ной активности фермента ароматазы [5].

Физиологическая гинекомастия 
у  грудных детей и  подростков в  боль-
шинстве случаев не требует лечения. 
Через 1–2 года симптомы пубертатной 
гинекомастии самостоятельно исчеза-
ют.

У части подростков гинекомастия 
сохраняется после завершения пубер-
тата. Причину ее выявить не всегда уда-
ется. Развитие железистой ткани про-
исходит при неизмененном АЭС. Тогда 
ее относят к  персистирующей гинеко-
мастии.

Симптоматическая 
гинекомастия 

Патологическая гинекомастия 
у  детей и  подростков может явиться 
следствием заболеваний, сопровожда-
ющихся недостаточностью андроге-
нов (абсолютной или относительной), 
избыточной продукцией эстрогенов, 
нарушения периферической конверсии 
андрогенов в эстрогены. Гинекомастия 
встречается у  детей с  врожденными 
аномалиями гонадной и  генитальной 
дифференцировки.
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Синдром Клайнфельтера 
При синдроме Клайнфельтера 

частота гинекомастии по  данным раз-
личных авторов составляет 23–88%. 
Заболевание обусловлено дополнитель-
ной Х-хромосомой  (одной или несколь-
ких) в мужском кариотипе XY. Наличие 
дополнительной Х-хромосомы не влияет 
на дифференцировку тестикул и форми-
рование гениталий по  мужскому типу, 
но сперматогенез нарушен [6].

До начала пубертата этот синдром 
редко диагностируется. У  мальчи-
ков могут выявляться криптор-
хизм, маленькие тестикулы. У  части 
детей отмечается умеренная задерж-
ка умственного развития, трудности 
общения со сверстниками.

Поводом обращения к  врачу боль-
ных с  синдромом Клайнфельтера 
чаще является гинекомастия в  пубер-
татном периоде. Она двухсторонняя, 
безболезненная, заметна при осмотре. 
Наблюдается типичное изменение 
ареолы  (пигментация, расширение 
границ, припухлость). При пальпации 
определяется дольчатое строение желе-
зы. Гинекомастия у  таких подростков 
сохраняется всю жизнь.

Андрогеновая недостаточность форми-
рует гипергонадотропный гипогонадизм. 
В  связи с  этим линейный рост конеч-
ностей продолжается до  18–20  лет, что 
приводит к  высокорослости. У  больных 
могут выявляться разнообразные анома-
лии костной ткани, пороки сердца.

Подросткам с  синдромом Клайн
фельтера с  13–14  лет следует назначать 
пролонгированные препараты тестосте-
рона для стимуляции развития вторич-
ных половых признаков. Это позволяет 
значительно уменьшить проявления 
гинекомастии. При поздней диагности-
ке и  лечении гинекомастия приобрета-
ет необратимый характер. В  некоторых 
случаях необходимо проведение косме-
тической хирургической операции.
Синдром Рейфенштейна 

Синдром Рейфенштейна  (син-
дром тестикулярной феминизации, 
или синдром неполной андрогено-
вой нечувствительности) является 
одной из  причин ложного мужского 
гермафродитизма. Встречается c часто-
той 1:50000 новорожденных. Кариотип 
у  всех больных ХY. Заболевание свя-
зывают с  мутацией гена-рецептора 
к андрогенам. Выявляют два клиниче-
ских варианта этого синдрома: непол-
ная и полная нечувствительность.

При синдроме Рейфенштейна 
(неполная форма) строение наружных 
гениталий имеет различные дефекты: 

мошоночная или пениальная форма 
гипоспадии, уменьшенный и  искрив-
ленный пенис, расщепленная мошонка, 
тестикулы гипоплазированы и  нахо-
дятся в мошонке или паховом канале.

В пубертатном периоде пациен-
ты имеют гинекомастию. Оволосение 
на  лице и  в  подмышечных впади-
нах скудное, на  лобке распределяется 
по  женскому типу. Производные воль-
фовых протоков  (семявыносящий про-
ток, семенные пузырьки и  придаток 
семенника) визуализируются. В  крови 
повышен уровень тестостерона и ЛГ [7].
Синдром Морриса 

Полная форма синдрома тестикуляр-
ной феминизации  (синдром Морриса) 
характеризуется отсутствием чувстви-
тельности тканей-мишеней больных 
с  генетическим и  гонадным мужским 
полом к  андрогенам при сохранен-
ной чувствительности к  эстрогенам. 
Наружные гениталии имеют нормаль-
ное женское строение. В  пубертатный 
период формируется женский тип 
телосложения, молочные железы хоро-
шо сформированы, оволосение отсут-
ствует. Кариотип соответствует муж-
скому. Определяются маленькие гона-
ды в  брюшной полости или в  паховом 
канале. Выбор пола не вызывает сомне-
ния. Такие пациенты имеют высокий 
конечный рост. Тестикулы рекомен-
дуется удалять в пубертатном возрасте 
из-за возможной малигнизации.

Психосексуальная ориентация боль-
ных женская. Интеллект хорошо раз-
вит. Причина обращения к  врачу — 
аменорея.
Синдром Лоуренса–Муна–Барде–Бидля 

Синдром Лоуренса–Муна–Барде–
Бидля является генетически гетеро-
генным заболеванием, которое сопро-
вождается ожирением, задержкой пси-
хического развития, пигментной рети-
кулопатией, гипогонадизмом. Наряду 
с  этими основными симптомами 
являются аномалии со стороны почек, 
печени, сахарный диабет. Поли- и син-
дактилия выявляется у 50% больных.

Гипогонадотропный гипогонадизм 
является одним из  ведущих симпто-
мов. У мальчиков тестикулы в мошонке 
отсутствуют, сперматогенез нарушен. 
Ожирение проявляется уже на  первом 
году жизни ребенка и постепенно про-
грессирует, достигая  III–IV степени. 
Избыточное отложение жира характер-
но в  области груди и  таза. У  тучных 
детей и  подростков на  груди имеют-
ся выраженные отложения жировой 
ткани. Пальпаторно удается устано-
вить наличие липомастии или гинеко-

мастии, но  уточнить это можно лишь 
при проведении ультразукового иссле-
дования  (УЗИ). Гинекомастия носит 
смешанный характер.
Синдром Прадера–Вилли 

Синдром Прадера–Вилли — наслед-
ственное аутосомно-доминантное забо-
левание, обусловленное дефектом 15‑й 
хромосомы. На первом году жизни про-
является резкой мышечной гипотонией, 
сердечно-сосудистыми нарушениями, 
отставанием в  росте, задержкой психи-
ческого развития. В  последующие годы 
развивается полифагия, приводящая 
к патологическому ожирению.

У мальчиков при рождении отмеча-
ется гипогенитализм, который харак-
теризуется гипоплазией полового члена 
и  мошонки, а  в  пубертатный период 
выявляются симптомы гипогонадиз-
ма, который носит гипогонадотроп-
ный характер. Гинекомастия у  боль-
ных носит смешанный характер.
Синдром Кальмана 

Для синдрома Кальмана типично 
сочетание гипогонадизма с  аносми-
ей  (отсутствием обоняния), связанное 
с  патологией миграции ольфакторных 
и  ЛГ-РГ-нейронов. Возможны другие 
органные пороки развития. Встречается 
в популяции с частотой 1:10 000.

Причиной гипогонадизма у  больных 
синдромом Кальмана является нару-
шение секреции ЛГ-РГ гипоталамусом. 
Точкой приложения ЛГ-РГ являются 
клетки аденогипофиза, секретирующие 
гонадотропины  (ЛГ, ФСГ). При этом 
заболевании снижается функция гона-
дотрофов. В пубертатном периоде маль-
чики отстают резко в половом развитии.

Из клинических симптомов в  этот 
период характерны допубертатные 
объемы тестикул  (< 4  мл), микропе-
нис, значительное снижение обоня-
ния, на  которые пациенты не обра-
щают внимание. Талия располагается 
высоко, склонность к  избыточному 
весу. Гинекомастия смешанного типа. 
Исходно показатели ФСГ, ЛГ и  тесто-
стерона низкие.

Лечение рекомендуется начинать 
по  достижении костного возраста 
13–13,5  лет, при формировании евну-
хоидных пропорций тела раньше — 
при костном возрасте 12 лет.

Для стимуляции развития вторич-
ных половых признаков у  подростков 
с этим синдромом целесообразно при-
менять сочетанную терапию препара-
тами андрогенов  (тестостерона энан-
тат, Сустанон-250) и  хорионический 
гонадотропин человека. Этим дости-
гается удовлетворительное физическое 
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развитие, увеличение тестикул и устра-
нение психического дискомфорта [8].
Синдром ХХ-мужчины 

Кариотип 46ХХ у  фенотипических 
мальчиков встречается с  частотой 
1:20 000. Строение внутренних и наруж-
ных гениталий соответствует мужскому 
типу. Половой член либо нормальных 
размеров, либо уменьшен. Мошонка 
сформирована, тестикулы гипоплази-
рованы, находятся в  паховом канале. 
В  пубертатном возрасте выявляется 
гипергонадотропный гипогонадизм — 
снижен уровень тестостерона при повы-
шении содержания ЛГ и  ФСГ. В  этот 
период часто встречается гинекомастия. 
При исследовании в  ткани тестикул 
находят такие же изменения, как и при 
синдроме Клайнфельтера. В  отли-
чие от  последнего, высокорослости 
и нарушения интеллекта нет. Причина 
заболевания недостаточно изучена. 
Лечение аналогично, как при синдроме 
Клайнфельтера.
Истинный гермафродитизм 

Истинный гермафродитизм — это 
одновременное внутриутробное фор-
мирование гонад обоего пола. Гонадные 
аномалии могут встречаться в  различ-
ных сочетаниях: овариальная и  тести-
кулярная ткань могут существовать изо-
лированно или сочетаться в  пределах 
одной гонады  (ovotestis). Кариотип при 
истинном гермафродитизме вариабе-
лен.

Клинические проявления разно
образны и  зависят от  активности ова-
риальной или тестикулярной ткани. 
При рождении наружные генита-
лии имеют бисексуальное строение. 
Строение внутренних половых органов 
отражает преобладание тех или иных 
половых стероидов.

В пубертатном периоде может преоб-
ладать активность яичников, что вызы-
вает интенсивную секрецию эстроге-
нов. У подростков с мужским феноти-
пом увеличиваются молочные железы. 
Окончательно диагноз ставится после 
гистологического исследования гонад 
при диагностической лапаротомии.
Гипотиреоз 

Гипотиреоз может сопровождаться 
гинекомастией, что отмечено давно. Это 
обусловлено гиперстимуляцией адено-
гипофиза под влиянием избыточного 
образования тиреотропин-рилизинг-
гормона  (ТРГ), характерного для пер-
вичного гипотиреоза. Гинекомастия 
встречается лишь при тяжелом деком-
пенсированном первичном гипотиреозе. 
Вследствие низкого содержания тире-
оидных гормонов в  крови повышается 

секреция ТРГ, который усиливает обра-
зование и высвобождение не только тире-
отропного гормона гипофиза, но и про-
лактина. Возможно, что ТРГ оказывает 
стимулирующее влияние на  секрецию 
пролактина через повышение экспрес-
сии генов пролактолиберина и рецепто-
ров к  нему непосредственно в  аденоги-
пофизе. При длительном некомпенсиро-
ванном гипотиреозе нередко выявляется 
гиперплазия гипофиза [9].

Подтверждением может служить 
редко встречающийся синдром Ван-
Вика–Громбаха у  мальчиков, который 
характеризуется первичным декомпен-
сированным тяжелым гипотиреозом, 
преждевременным половым развитием, 
гинекомастией, увеличением тестикул. 
У этих больных выявляются значитель-
ные повышения уровней тиреотропного 
гормона  (ТТГ), ПРЛ и  гонадотропных 
гормонов. Низкую концентрацию тесто-
стерона некоторые авторы объясняют 
ингибирующим эффектом ПРЛ.

Заместительная терапия тиреоидны-
ми гормонами нормализует клиниче-
скую картину.
Тиреотоксикоз 

Гинекомастия встречается при тяже-
лом тиреотоксикозе. Гормоны щитовид-
ной железы оказывают стимулирующее 
влияние на половые гормоны, вызывая 
увеличение образования тестостерона 
и эстрадиола. Одновременно возрастает 
синтез глобулина, связывающего поло-
вые стероиды  (секссвязывающий гло-
булин, ССГ). Есть мнение, что повыша-
ется активность ароматазы, что способ-
ствует избыточному переходу тестосте-
рона в эстрадиол. Все это сдвигает АЭС 
в  сторону эстрогенов, что стимулирует 
развитие железистой ткани в молочных 
железах. Компенсация тиреотоксикоза 
приводит к  исчезновению гинекома-
стии.
Гиперпролактинемия 

Гинекомастия может быть одним 
из  симптомов гиперпролактинемии. 
Синтез и секреция пролактина проис-
ходят в  ацидофильных клетках перед-
ней доли гипофиза и  находятся под 
контролем гипоталамуса. Основным 
органом-мишенью пролактина явля-
ются молочные железы. Пролактин 
стимулирует рост и  развитие молоч-
ных желез и  увеличивает число долек 
и протоков в них.

Одним из  факторов, ингибирую-
щих ПРЛ, является дофамин, который 
синтезируется в  ядрах гипоталамуса. 
Стимулируют выработку пролактина 
ТРГ, вазоактивный интестинальный 
полипептид, которые подавляют син-

тез дофамина, а  также гонадотропин-
рилизинг-гормон и  эстрогены. 
Последние усиливают секрецию ПРЛ 
в  гипофизе и  повышают чувствитель-
ность лактотрофов к стимулирующему 
влиянию других гормонов.

Диагностика синдрома пролакти-
немии у  мальчиков затруднена из-за 
отсутствии специфической симпто-
матики. При наличии макроаденомы 
гипофиза первыми жалобами могут 
являться головные боли, головокру-
жения, сужение полей зрения, увели-
чение массы тела, увеличение грудных 
желез, задержка полового развития.

Есть предположение, что избы-
точная секреция ПРЛ ингибирует 
импульсную секрецию ЛГ-РГ и, сле-
довательно, вызывает дефицит гона-
дотропинов. В  физиологических 
условиях ПРЛ тормозит образование 
5α-дигидротестостерона из  тестосте-
рона за  счет снижения активности 
5α-редуктазы [10].

Таким образом, отставание в  поло-
вом развитии, гинекомастия, галакто-
рея требуют исключения гиперпролак-
тинемии.

Диагностика пролактинемии осно-
вывается на  исследовании гормо-
нального статуса больного  (ФСГ, ЛГ, 
кортизол, тестостерон, эстрадиол, 
ПРЛ), визуализации гипоталамо-
гипофизарной области.
Врожденная дисфункция коры 
надпочечников 

Врожденная дисфункция коры надпо-
чечников  (ВДКН) — это большая груп-
па заболеваний, имеющих тот или иной 
генетический ферментативный дефект 
различных ступеней биосинтеза стеро-
идных гормонов, приводящий к  недо-
статочной секреции кортизола. Дефицит 
кортизола стимулирует выработку в аде-
ногипофизе адренокортикотропного 
гормона  (АКТГ), что является причи-
ной гиперплазии коры надпочечников. 
От  уровня ферментативного нарушения 
зависит клиническая картина.
Дефицит 3β-гидроксистероид
дегидрогеназы 

Дефицит 3β-гидроксистероид
дегидрогеназы (3β-ГСД) вызывает нару-
шение синтеза стероидов как в  надпо-
чечниках, так и  в  гонадах, что приво-
дит к недостатку биосинтеза кортизола, 
минералокортикоидов и  к  нарушению 
продукции половых гормонов в  тести-
кулах, а следовательно, у плода с генети-
чески мужским полом уже внутриутроб-
но формирует гипогенитализм.

При рождении у мальчиков выявля-
ется недоразвитый половой член, гипо-
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спадия, урогенитальный синус, кожа 
пигментирована. На  первом месяце 
жизни появляется неукротимая рвота, 
жидкий стул. В анализе крови опреде-
ляется низкий уровень ренина, гипер-
калиемия, гипонатриемия. Содержание 
прегненолона и  ДГЭА повышено. 
Замечено, что при избытке андростен-
диона резко возрастает уровень эстра-
диола [11]. Для подтверждения диагноза 
требуются молекулярно-генетические 
исследования. У генетических мальчи-
ков в пубертатный период в зависимо-
сти от степени мускулинизации может 
выявлятся гинекомастия. В  большин-
стве случаев показана заместительная 
гормональная терапия.
Дефицит 17β-гидроксистероид-
дегидрогеназы 3‑го типа 

17β-гидроксистероид-дегидрогеназа 
3‑го типа (17β-ГСДЗ) осуществляет свое 
действие только в  гонадах, превращая 
андростендион  (А), половой гормон 
с  малой биологической активностью, 
в  тестостерон и  эстрон в  эстрадиол. 
Дефицит этого фермента не сопрово-
ждается нарушением синтеза глюко-
кортикоидов и  минералкортикоидов. 
Дефект гена 17β-ГСДЗ приводит к дефи-
циту гонадной формы фермента и выра-
женной внутриутробной недостаточно-
сти тестостерона, приводящей к клинике 
ложного гермафродитизма у  мальчи-
ков. Новорожденные мальчики с  этим 
дефектом имеют женский фенотип.

В препубертатный период выявляет-
ся высокий уровень надпочечниковых 
стероидов  (андростендиона и  эстро-
на) при сниженном или нормальном 
уровне тестостерона, который син-
тезируется в  периферических тканях 
из андростендиона (А). В пубертатный 
период активность тестикул возрастает, 
приводя к  значительному повышению 
уровня андрогенов, которые маскули-
низируют телосложение и  наружные 
гениталии. Одновременно развивается 
гинекомастия  [12]. Диагноз подтверж-
дается молекулярно-генетическим 
исследованием.
Эстроген-секретирующие опухоли 

Эстроген-секретирующие опухоли 
надпочечников и  гонад у  мальчиков 
встречаются редко. Кортикоэстромы 
исходят из  пучковой и  сетчатой зон 
коры надпочечников. Клиническая 
картина вариабельна, но чаще обраща-
ет на себя внимание симптомы гипер-
кортицизма. Гинекомастия выявляется 
при избыточной секреции эстрогенов. 
В  гормональном профиле обращает 
на  себя внимание резкое увеличение 
содержания ДГЭА-С, эстрадиола и дру-

гих стероидов (кортизол, тестостерон). 
Дексаметазоновая проба не приводит 
к  снижению стероидных гормонов. 
Поиск опухоли проводится с помощью 
ультразвукового сканирования, ком-
пьютерной томографии или магнитно-
резонансной томографии.

Сертолиома — гормона льно-
активная опухоль тестикул — секрети-
рует эстрогены. В  клинике у  мальчи-
ков развивается гинекомастия, скорость 
роста ускоряется. Пораженное яичко 
увеличено в размере, на ощупь плотное, 
бугристое. Повышается в  крови содер-
жание эстрадиола. При необходимости 
проводится УЗИ мошонки. Опухоли 
подлежат оперативному удалению.

Гинекомастия может долгое время 
быть единственным симптомом эктопи
ческой ХГЧ-секретирующей опухоли. 
ХГЧ (хориогонический гонадотропин 
человека) содержит α- и β-субъединицы 
и  является продуктом синцитиотрофо-
бласта плаценты. Продукция ХГЧ в коли-
чествах, достаточных для возрастания 
его уровня в  крови, может наблюдаться 
в  ЦНС, печени, тестикулах. Экспрессия 
β-субъединицы ХГЧ (β-ХГЧ) чаще имеет 
место в  менее дифференцированных 
клетках опухоли. До 30% герминативно-
клеточных опухолей имеют злокаче-
ственный характер. В клинике характерно 
гонадотропин-независимое преждевре-
менное половое развитие. Зародышевые 
опухолевые клетки стимулируют про-
дукцию слабых андрогенов и эстрогенов 
в тестикулах [7].

У всех мальчиков с  ХГЧ-
секретирующими опухолями выяв-
ляются высокие уровни тестостерона, 
достигающие половозрелого значения. 
У  некоторых больных с  гинекомасти-
ей отмечают повышение содержания 
эстрогенов, что связывают с  повы-
шением ароматазной активности 
ткани опухоли.

В диагностике герминогенных 
опухолей опираются на  содержание 
β-субъединицы ХГЧ.
Семейная гинекомастия 

Семейная гинекомастия — заболе-
вание, протекающее с  высокой аро-
матазной активностью, передается 
по  аутосомно-доминантному типу. 
Гинекомастия может быть единствен-
ным симптомом и  длительно перси-
стирует. Стероидные гормоны в крови 
могут быть в пределах нормы [4].
Роль лекарственных препаратов 

Многие лекарственные препараты 
могут влиять на андроген-эстрогеновое 
соотношение, вызывая признаки гине-
комастии. Она может быть истинной, 

ложной и  смешанной. Среди препа-
ратов, вызывающих гинекомастию 
у  мальчиков, следует отметить психо-
тропные (клозапин, Аминазин, галопе-
ридол, Сонапакс и  др.), гормональные 
(хорионический гормон, андрогены, 
анаболические, глюкокортикоиды). 
Эстрогены, способствующие развитию 
гинекомастии, могут поступать с пище-
выми продуктами. У  больных обнару-
живают повышенные уровни ПРЛ [10]. 
Лекарственная гинекомастия исчезает 
при отмене препарата.

Причина истинной гинекомастии 
может быть связана с  нарушением 
захвата и переработкой половых стеро-
идов и их метаболитов в печени и выве-
дения их почками, что происходит 
при хронической печеночной и  почеч-
ной недостаточности.

Ложная гинекомастия 
Ложная гинекомастия  (липомастия) 

не связана с  гормональными нару-
шениями, это избыточное отложение 
жира в  области молочных желез при 
ожирении.

Липомастия часто встречается при 
ко н с т и т у ц и о н а л ь н о - э к з о г е н н о м 
ожирении, при которой имеет место 
относительная и абсолютная лептино-
вая недостаточность на  алиментарно-
гиподинамическом фоне.

Молочные железы при пальпации 
мягкотестоватой консистенции, без-
болезненные, хорошо смещаются, 
сосково‑ареолярный комплекс опу-
щен. Псевдогинекомастия чаще двух-
сторонняя, но  может быть и  односто-
ронней.

В настоящее время абдоминальный 
жир рассматривают как самостоятель-
ный эндокринный орган, в  котором 
синтезируются различные биологиче-
ски активные вещества, в  том числе 
эстрогены. Последние способствуют 
отложению жира по  женскому типу 
на  бедрах, ягодицах и  в  области груд-
ных желез. В этих случаях развивается 
смешанная гинекомастия.

Распространенной формой вторич-
ного ожирения со  смешанной гине-
комастией у  юношей является гипо-
таламический синдром пубертатного 
периода. При этом заболевании нару-
шается нейрогуморальная регуляция 
гипоталамуса, вызывающая повы-
шение секреции АКТГ и  гормонов 
коры надпочечников, секреция гона-
дотропинов. В  развитии заболевания 
могут играть роль посттравматические 
(родовая травма), воспалительные или 
врожденные изменения ЦНС, приво-
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дящие к повышению внутричерепного 
давления.

Подростки жалуются на  голов-
ные боли, избыточную массу тела, 
быструю утомляемость, чувство голо-
да. В  росте обгоняют сверстников. 
Ожирение равномерное  II–III сте-
пени с  отложением жира в  области 
лобка, молочных желез, плечевого 
пояса. На  коже имеются полосы рас-
тяжения от  розовато-красноватых 
до  багрово‑цианотического цвета. 
Растительность на лице скудная. Часто 
выявляется транзиторная артериаль-
ная гипертензия. Гинекомастия имеет 
смешанный характер. Наряду с  уве-
личением жировой ткани в  области 
молочных желез можно пропальпиро-
вать под соском уплотнение, что может 
свидетельствовать о  диффузных изме-
нениях в железистой ткани.

Лечение ложной гинекомастии 
направлено на  изменение образа 
жизни, который предполагает доста-
точную физическую нагрузку и низко-
калорийную диету. При гипоталамиче-
ских нарушениях назначают средства, 
улучшающие трофику и  микроцирку-
ляцию этой области.

Опухоли грудной железы у  мальчи-
ков встречаются редко. О  них можно 
подумать в случае одностороннего уве-
личения молочной железы. На  пора-
женной стороне появляется узелок, 
который можно прощупать. При росте 
раковой опухоли кожа над ней отечна, 
сморщивается или втягивается. Могут 
появляться эрозии, язвочки, мокну-
тие, сукровичные выделения, паль-
пируются подмышечные лимфоузлы. 
При подозрении на опухоль проводит-
ся биопсия под контролем УЗИ.

Припухлость молочной железы может 
быть связана с  воспалительным про-
цессом в ней. В этом случае характерно 
покраснение кожи, отек, повышение 
местной температуры, болезненность.

Обследование пациентов 
При подозрении на  гинекомастию 

у  мальчиков и  подростков необхо-
димо провести осмотр и  пальпацию 
молочных желез, обратить внимание 
на  вторичные половые признаки  (раз-
мер и  плотность тестикул), лобковое 
и подмышечное оволосение, ростовый 
скачок.

В возрасте от  1  года до  пубертата 
у мальчиков увеличение молочных желез 
встречается нечасто. Подростковая 
гинекомастия развивается после начала 
полового созревания, поэтому в  случае 
гинекомастии у мальчика или подростка 

без других признаков пубертата следует 
подумать об  эндокринном заболевании 
и, в  первую очередь, о  гормонпродуци-
рующей опухоли.

У тучных детей и подростков увели-
чение в области молочных желез чаще 
обусловлено избыточным отложением 
жировой клетчатки. Однако у  таких 
детей может формироваться также сме-
шанная и истинная гинекомастия.

При длительном течении гинекома-
стии следует уточнить, не принимал 
ребенок гормональные или анаболити-
ческие препараты, которые могут сти-
мулировать рост молочных желез.

При физиологической гинекома-
стии обычно достаточно определение 
уровня ЛГ, ФСГ, эстрадиола и  тесто-
стерона. В других случаях может пона-
добиться углубленное исследование: 
ПРЛ, ДГЭА-С, ТТГ, тироксин  (Т4), 
β-ХГЧ, α-фетопротеин (АФТ), ССГ. 
Определение гормонов в динамике.

Инструментальные методы иссле-
дования включают: ультразвуковое 
исследование  (УЗИ), маммографию 
грудных желез, тонкоигольную аспи-
рационную биопсию. По  показани-
ям — УЗИ мошонки, компьютерную 
томографию  (КТ) или магнитно-
резонансную томографию  (МРТ) над-
почечников, МРТ головного мозга, 
кариотипирование [13].

Лечение 
Физиологическая гинекомастия 

у грудных детей и подростков не требу-
ет лечения, так как в большинстве слу-
чаев наступает спонтанная ремиссия. 
Рекомендуется динамическое наблю-
дение.

Однако в  некоторых случаях уве-
личение грудных желез отрицательно 
влияет на  эмоциональное самочув-
ствие юношей и травмирует их психи-
ку. Подростки замыкаются, становят-
ся малоактивными. У  них возникает 
чувство собственной неполноценно-
сти, они стесняются раздеваться при 
сверстниках. Специалист должен быть 
хорошим психологом, умея тактично 
найти подход к такому пациенту.

Лечение идиопатической гинеко-
мастии не разработано. У  некоторых 
больных уменьшается ткань молочных 
желез при применении тамоксифе-
на (антиэстроген) и тестолактона (бло-
кирует ароматазную активность). 
Препараты назначают, когда родители 
и  подросток настаивают на  лечении, 
при сохранении пубертатной гинеко-
мастии более 3  лет. При вторичной 
гинекомастии лечение направлено 

на  компенсацию основного заболева-
ния.

Оперативное лечение гинекома-
стии должно носить коррекционный 
эффект у  юношей с  психологическим 
дискомфортом или в связи с фибрози-
рованием молочных желез.

Гинекомастия может осложниться 
бактериальным воспалением — инфек-
ция попадает в молочную железу через 
протоки или микротравмы в  сосках. 
Развивается мастит, который требует 
соответствующего лечения. ■
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На этапе внутриутробного развития происходит слож-
ный процесс формирования будущего ребенка, 
в связи с чем проблемы женского здоровья в различ-
ные сроки гестации, а также состояние развивающе-

гося плода и  новорожденного занимают одно из ведущих мест 
в современном здравоохранении [1, 2]. Наиболее частой причи-
ной инвалидизации детского населения являются разнообраз-
ные поражения перинатального периода [3–6]. При нарушении 
функционирования различных систем материнского организма, 
ответственных за развитие адаптационных изменений в течение 
беременности, многочисленные физиологические приспосо-
бительные процессы становятся несовершенны [7, 8]. Это спо-
собствует формированию акушерской патологии  (невынаши-
вание, гестозы, анемия и др.), обострению хронических и/или 
манифестации латентных заболеваний  (патология сердечно-
сосудистой, мочевыводящей систем, сахарный диабет, нару-
шение функции надпочечников, щитовидной железы и  др.). 
Риск перинатальной патологии возрастает при формировании 
осложнений беременности и родов [9–11].

Преждевременные роды остаются одной из  важнейших про-
блем акушерства и  неонатологии, так как недоношенные дети 
определяют уровень перинатальной заболеваемости и  смертно-
сти среди новорожденных [12, 13]. Современные перинатальные 
технологии позволяют выхаживать недоношенных детей с очень 
низкой и  экстремально низкой массой тела при рождении, 
но недоношенность рассматривается не только как маркер небла-
гополучного внутриутробного созревания, но  и  последующе-
го постнатального развития ребенка. Снижение неонатальной 

смертности происходит также вследствие совершенствования 
акушерских оперативных технологий. Расширение показаний 
к проведению операции кесарева сечения (КС) позволило сни-
зить летальность новорожденных от  внутричерепной родовой 
травмы, синдрома респираторных расстройств  [14, 15]. Однако 
применяемые современные методики не могут полностью ниве-
лировать последствия воздействия патологических факторов 
анте- и интранатального периодов на детей из группы высокого 
риска  (недоношенные; рожденные оперативным путем; дети, 
перенесшие гипоксию-ишемию и т. д.) [16–18]. В связи с этим 
тенденции к  детальному обследованию беременных и  выявле-
нию факторов риска имеют важнейшее значение для профилак-
тики осложнений беременности, родов и  перинатальной пато-
логии. Целью нашего исследования была оценка значимости 
факторов риска анте- и  интранатального периодов в  развитии 
нарушений ранней адаптации у новорожденных из группы высо-
кого риска по развитию патологии перинатального периода.

Материалы и методы исследования 
Проведено комплексное клинико-инструментальное иссле-

дование состояния здоровья 690  новорожденных группы 
риска в  периоде ранней адаптации, распределенных в  следую-
щие группы. Основная группа: 290  детей, рожденных путем 
КС и  перенесших церебральную гипоксию-ишемию  (ЦИ). 
Выделены две подгруппы: первая — доношенные новорожден-
ные со  сроком гестации 38–41  неделя (39,3 ± 0,21) и  массой 
при рождении 2750–4550  г  (3358,7 ± 41,75); вторая — недо-
ношенные 30–37  недель (35,8 ± 0,41) и  массой при рождении 
860–3560  г  (2169,1 ± 46,11). В  группу сравнения 1  включено 
150  доношенных детей после КС без клинических признаков 
ЦИ в  периоде ранней адаптации, рожденных в  сроке бере-
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менности 38–40  недель  (39,1 ± 0,17), с  массой при рождении 
2388–4450  г  (3398,6 ± 144,72). Группа сравнения 2: 250  ново-
рожденных от естественных родов с перенесенной ЦИ и подраз-
делением на  две подгруппы: первая — доношенные со  сроком 
гестации 38–41  неделя (39,7 ± 0,23) и  массой при рождении 
2330–4790 г (3371,6 ± 144,36); вторая — недоношенные, рожден-
ные в 30–37 недель (35,1 ± 0,33) с массой 700–3210 г (2136,7 ± 
54,19). Критерии исключения из  исследования: дети с  врож-
денными аномалиями развития, инфекционными процессами, 
гемолитической и  геморрагической болезнью, синдромальной 
формой патологии. Контрольная группа — 57  новорожденных 
от физиологичных беременности и родов при сроке 39–40 недель 
(39,5 ± 0,16), с  массой при рождении 3000–4110  г  (3427,3 ± 
160,52), оценкой по  Апгар не менее 8/8  баллов. Для изучения 
зависимости нарушения процессов ранней адаптации новорож-
денных группы повышенного риска от характера и сочетанного 
воздействия патологических факторов анте- и  интранатально-
го периодов проводился анализ стационарных карт матерей 
в исследуемых группах с оценкой акушерско-гинекологического 
анамнеза, соматического статуса, изучался спектр показаний 
к проведению родоразрешения путем КС.

Статистическая обработка полученных данных про-
водилась с  помощью пакета прикладных программ Statistica. 
Количественные показатели анализировались по  критерию 
Стьюдента с  расчетом средней арифметической  (М), стандарт-
ной ошибки среднего (± m) и соответствующему уровню досто-
верности; для сравнения качественных переменных использован 
критерий χ². Корреляционный анализ проводился с использова-
нием коэффициента ранговой корреляции Спирмена.

Результаты и обсуждение 
В ходе проведенного исследования состояния детей в основ-

ной группе и  группе сравнения 2  зарегистрированы клини-
ческие признаки церебральной ишемии различной сте-
пени выраженности  (рис.  1); у  большинства формировалось 
нарушение процессов ранней адаптации с  значительным пре-
обладанием у  новорожденных, перенесших ЦИ  (χ² = 57,92, 
р = 0,000) (рис.  2). У  всех матерей исследуемых групп был 
выявлен отягощенный акушерско-гинекологический анам-
нез (ОАГА) (табл.  1). Женщин с  первой беременностью было 
меньше по  сравнению с  женщинами, имевшими первые роды 
(p > 0,05). При этом количество медабортов у матерей, чьи дети 
перенесли ЦИ (95  (33%) в  основной группе, 80  (32%) в  группе 
сравнения 2), значительно превышало аналогичный показатель 
в контроле (10 (18%) (χ² = 4,53, р = 0,033 и χ² = 4,01, р = 0,045)). 
Особенно часто самопроизвольные выкидыши, медаборты 
(χ² = 8,15, р = 0,004) регистрировались у женщин с преждевре-
менными родами. По данным литературы [6, 10, 19] изменения, 
связанные с  искусственным прерыванием, особенно первой 
беременности, являются наиболее частой причиной привычных 
выкидышей, осложнений в родах и послеродовом периоде (воз-
никновение аномалий родовой деятельности, кровотечений, 
послеродовых заболеваний и  др.). При искусственном абор-
те, воспалительных процессах происходит резкое раздражение 
и/или повреждение нервных окончаний, возникает патологиче-
ская импульсация в область солнечного сплетения и вегетатив-
ных центров гипоталамуса, лимбическую систему и кору голов-
ного мозга. На деятельность гипоталамо-гипофизарной системы 
влияет внезапное, насильственное прекращение эндокринной 
функции желтого тела беременности и хориона. При повторных 
абортах изменения в  гипоталамо-гипофизарной системе могут 
приобрести стабильный характер, что тормозит формирование 
механизмов адаптации при вновь возникшей беременности, 

нарушается доминанта беременности. Эти условия предраспо-
лагают не только к выкидышу, но также к развитию токсикозов 
в первой и второй половине беременности [20].

К факторам риска развития осложненной беременности 
относят воспалительные заболевания внутренних половых орга-
нов, в том числе возникшие после родов и абортов [10, 12, 19]. 
Следствием перенесенного воспалительного процесса могут 
быть морфологические и функциональные изменения в маточ-
ных трубах, нарушающие транспорт и имплантацию оплодотво-
ренной яйцеклетки. Изменения в самом эндометрии тормозят 
его трансформацию, необходимую для нормальной имплан-
тации и  последующего развития зародыша, провоцируя риск 
выкидыша, неразвивающейся беременности. Имплантация 
в  нижнем отделе матки формирует угрозу предлежания пла-
центы, преждевременной ее отслойки с  высоким риском раз-
вития кровотечений и  вторичным нарушением гемодинамики 
в системе мать–плацента–плод, что, несомненно, значительно 
ухудшает состояние плода и новорожденного [19, 20]. В нашем 
исследовании у матерей, чьи дети перенесли ЦИ, значительно 
чаще выявлялись хронические и/или острые воспалительные 
заболевания женской половой сферы  (у  61  (21%) и  57  (23%) 
в основной группе и группе сравнения 2 по отношению к 5 (9%) 
случаям в контроле, χ² = 3,89, р = 0,049 и χ² = 4,83, р = 0,02 соот-
ветственно). Частота патологии, связанной с  невынашивани-
ем беременности  (внематочная беременность, неразвиваю-
щаяся беременность), в  исследуемых группах была сопостави-
мой  (2–9%, p > 0,05). Обращала на  себя внимание достаточно 
высокая представленность повторных операций КС в  соот-
ветствующих группах сравнения  (11–32%). Кесарево сечение, 
а  также другие операции на  матке предрасполагают к  фор-
мированию ее несостоятельности в  дальнейшем  (дистрофиче-
ские процессы, фиброз, угроза спонтанного разрыва не только 
в родах, но и во время беременности и др.)  [14, 19, 20]. Таким 
образом, женщин, перенесших оперативные вмешательства 
на матке, можно отнести к высокой группе риска по развитию 
и повторяемости акушерской патологии.

На формирование осложненного течения беременности, 
в  частности развитие гестозов, особенно второй ее полови-
ны, гипохромной анемии и  других осложнений оказывает 

Рис. 1. �Выраженность церебральной ишемии у детей групп 
сравнения

Рис. 2. �Выявляемость нарушений процессов ранней 
адаптации у детей исследуемых групп

Примечание. * достоверность отличий детей, перенесших 
церебральную ишемию, при р ≤ 0,05.
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выраженное влияние характер экстрагенитальной патологии. 
Многочисленные научные исследования  [6, 10, 12] указывают 
на  отрицательное влияние на  плод и, как следствие, на  ново-
рожденного заболеваний сердечно-сосудистой, эндокринной, 
выделительной (почки, мочевыводящие пути), гепатобилиарной 
и других систем, возникающих до беременности и/или прояв-
ляющихся в течение гестационного процесса. К числу основных 
повреждающих факторов, определяющих возникновение пато-
логии плода при заболеваниях беременной, относится гипоксия, 
которая способствует ухудшению метаболических процессов 
и выведению продуктов обмена плода, интоксикации и форми-
рованию других патогенных влияний. В  нашем исследовании 
выявляемость экстрагенитальной патологии у беременных жен-
щин составляла 56–78%, сочетанная патология зарегистрирова-
на в 19–37% случаев (р > 0,05) с относительным преобладани-
ем заболеваемости у  женщин, родоразрешенных оперативным 
путем. В  структуре выявленной патологии, без статистически 
значимых различий в  группах, доминировала патология моче-
выделительной системы  (в  основной группе 28%, в  группах 
сравнения по 22%), достигая 32% у женщин с преждевременны-
ми родами; вегетососудистая дистония  (23–25%); заболевания 
сердечно-сосудистой системы с  преобладанием артериальной 
гипертензии (15% в основной группе, 9–11% в группах сравне-
ния); заболевания желудочно-кишечного тракта, чаще выявлял-
ся гепатит (11% в основной группе, в группах сравнения по 5%); 
ожирение, метаболический синдром (в  основной группе 14%, 
в группах сравнения 6–8%); миопия высокой степени в 6–15% 
случаев. Острое респираторное вирусное заболевание женщины 
исследуемых групп перенесли в 7–12% случаев.

Отягощенный акушерско-гинекологический анамнез и сома-
тическое неблагополучие женщин способствовали развитию 
различных осложнений беременности, особенно в  основной 

группе, что имело в большинстве случаев значительные отличия 
от женщин контрольной группы (табл. 2). Частота формирова-
ния гестоза (в  52–58% случаях) и  анемии (у  37–42% женщин) 
различной степени выраженности значительно отличала жен-
щин групп сравнения от контрольной группы (р ≤ 0,05). Угроза 
прерывания беременности возникала у 28% женщин основной 
группы, а в группах сравнения в 21–23% случаев, достигая уров-
ня статистической значимости с контролем только в основной 
группе. На фоне выявленных нарушений течения беременности 
более половины (54%) женщин основной группы имели хрони-
ческую маточно-плацентарную и плодово‑плацентарную недо-
статочность, а в группах сравнения данная патология формиро-
валась у  26–30% беременных. Плацентарная недостаточность, 
характеризующаяся нарушениями структуры и  функций пла-
центы, ухудшает условия питания, газообмена и  выведения 
продуктов обмена веществ из  организма плода, в  результате 
чего возникает гипоксия, задержка развития плода, склонность 
к  асфиксии при рождении, родовым травмам и  заболеваниям 
в периоде новорожденности [3, 6, 9, 15, 16].

Совокупность патологических факторов (ОАГА, тяжесть экс-
трагенитальной патологии и осложненное течение беременно-
сти) формировало у ряда беременных показания к родоразре-
шению путем кесарева сечения (рис. 3). Наиболее часто опера-
тивные роды проводились при повторном КС (18–32%), доро-
довом излитии околоплодных вод и развитии слабости родовой 
деятельности (9–12%), начавшейся асфиксии плода (6–17%), 
преэклампсии тяжелой степени  (6–14%), тяжелой соматиче-
ской патологии женщин (13%). При этом сочетанные показа-
ния преобладали у женщин основной группы (у 119 (41%) про-
тив 49  (27%), χ² = 6,68, р = 0,010), особенно при недоношен-
ной беременности  (у 94  (55%) женщин; χ² = 23,18, р = 0,000). 
Следует отметить, что в группах сравнения по ряду показаний 

Таблица 1
Анализ некоторых показателей акушерско-гинекологического анамнеза матерей исследуемых групп

Показатели Основная группа, n = 290 Группа 
сравнения 1, 

n = 150

Группа сравнения 2, n = 250 Контрольная 
группа, 
n = 57

1-я подгруппа, 
n = 120

2-я подгруппа, 
n = 170

1-я подгруппа, 
n = 150

2-я подгруппа, 
n = 100

Возраст, годы 27,2 ± 0,65 28,6 ± 0,82 29,3 ± 0,81 25,8 ± 0,79 26,3 ± 0,96 26,9 ± 0,71
Первобеременные, n, % 66 (55%) 67 (39%) 40 (27%) 85 (57%) 50 (50%) 23 (40%)
Первые роды, n, % 77 (64%) 85 (50%) 69 (46%) 93 (62%) 60 (60%) 28 (49%)
Медаборты, n, % 28 (23%) 67 (39%)* 42 (28%) 38 (25%) 42 (42%)* 10 (18%)
Выкидыши, n, % 4 (3%) 29 (17%)* 1 (0,6%) 6 (4%) 25 (25%)* –
Повторное КС, n, % 21 (18%) 18 (11%) 48 (32%) – – –
Миома, n, % 2 (2%) – 3 (2%) 3 (2%) 2 (2%) 1 (2%)
Воспалительные заболевания женской 
половой сферы, n, %

21 (18%)  40 (24%)* 11 (7%) 33 (22%)* 24 (24%)* 5 (9%)

Примечание. * достоверность отличий женщин групп сравнения от контроля при р ≤ 0,05.

Таблица 2
Анализ некоторых осложнений беременности

Показатели Основная группа, n = 290 Группа 
сравнения 1, 

n = 150

Группа сравнения 2, n = 250 Контрольная 
группа, n = 571-я подгруппа, 

n = 120
2-я подгруппа, 

n = 170
1-я подгруппа, 

n = 150
2-я подгруппа, 

n = 100

Гестоз, n, % 62 (52%)* 95 (56%)* 87 (58%)* 81 (54%)* 50 (50%)* 17 (29%)
χ2 10,31, р = 0,001 12,01, р = 0,000 64,24, р = 0,000
ХФПН, n, % 52 (43%)* 104 (61%)* 39 (26%) 46 (31%)* 30 (30%)* 9 (16%)
χ2 26,08, р = 0,000 1,87, р = 0,171 4,25, р = 0,039
Анемия беременной, n, % 40 (33%)* 69 (35%)* 55 (37%)* 68 (45%)* 38 (38%)* 9 (16%)
χ2 9,14, р = 0,003 7,48 , р = 0,006 12,91, р = 0,000
Угроза прерывания, n, % 33 (28%)* 48 (28%)* 34 (23%) 32 (21%) 20 (20%) 8 (14%)
χ2 4,12, р = 0,042 1,41, р = 0,231 0,95, р = 0,338
Примечание. ХФПН — хроническая фетоплацентарная недостаточность; * достоверность отличий женщин групп сравнения от контроля при р ≤ 0,05.
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к проведению КС выявлены различия, не достигавшие стати-
стического уровня значимости (рис. 3). При оценке значимо-
сти выявленных факторов риска в формировании нарушений 
постнатальной адаптации новорожденных, в  том числе фор-
мировании церебральной ишемии, была установлена корреля-
ция с  рядом факторов антенатального периода  (медабортами 
(r = 734, р = 0,000); воспалительными заболеваниями женской 
половой сферы (r = 855, р = 0,000); возрастом первородящей 
(rs = 0,674, р = 0,001); хронической фетоплацентарной недо-
статочностью  (ХФПН), особенно у  детей, рожденных путем 
КС  (rs = 0,974, р = 0,000); угрозой прерывания беременности 
(rs = 0,812, р = 0,000) в  основной группе); в  интранатальном 
периоде при родоразрешении путем КС с ухудшением состоя-
ния женщин по экстрагенитальной патологии и преэклампси-
ей тяжелой степени (rs = 0,718 и rs = 0,762, р = 0,001), с хрони-
ческой гипоксией и/или острой асфиксией плода (rs = 0,823, 
р = 0,000), с начавшимся кровотечением (rs = 0,689, р = 0,001), 
задержкой развития плода (rs = 0,636, р = 0,002). Таким обра-
зом, при анализе анте- и интранатального периодов развития 
детей из  группы высокого риска выявлено патологическое 
влияние множественных материнских факторов, в  большин-
стве случаев сочетанных, которые играли важную роль в фор-
мировании дезадаптации новорожденных.

Выводы 
Нарушение ранней постнатальной адаптации новорож-

денных из  группы высокого риска связано с  патологиче-
ским влиянием различных факторов анте- и  интранаталь-
ного периодов развития плода. Наибольшую значимость 
приобретает сочетанное влияние отягощенного акушерско-
гинекологического анамнеза (медаборты, невынашиваемость 
беременности, воспалительные заболевания женской половой 
сферы, повторные операции кесарева сечения); осложненное 
течение беременности с  развитием гестозов, анемии, угрозы 
преждевременных родов, нарушением маточно-плацентарного 
и  плодово‑плацентарного кровотока; соматические заболе-
вания матерей. Тяжесть состояния беременных женщин спо-
собствует, прежде всего, нарушению родовой деятельности, 
возникновению угрожающих состояний плода (острой гипок-
сии/асфиксии) и  т. д., приводящих к  невозможности родо-
разрешения естественным путем, формированию показаний 

для проведения операции кесарева сечения. Изучение причин 
и оценка значимости факторов риска в развитии перинаталь-
ной патологии создает возможность своевременной коррекции 
материнских факторов, организации эффективной медицин-
ской помощи новорожденным высокого риска, способствуя 
повышению качества жизни детей в последующие возрастные 
периоды, что носит важный медико-социальный характер. ■
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Рис. 3. �Основной спектр показаний к проведению операции 
кесарева сечения в группах сравнения

Примечание. 1 — рубец на матке (несостоятельность рубца по данным 
УЗИ, два и  более КС в  анамнезе); 2 — миопия высокой степени; 3 — 
программа ЭКО; 4 — крупный плод, клиническое несоответствие размеров 
головки плода тазу матери; 5 — аномалии костного таза и  половых 
органов; 6 — дородовое излитие околоплодных вод, слабость родовой 
деятельности; 7 — аномальные предлежания плода; 8 — задержка 
развития плода; 9 — возраст первородящей старше 30 лет в сочетании 
с различной соматической и акушерской патологией; 10 — предлежание 
плаценты, отслойка плаценты; 11 — преэклампсия тяжелой степени; 
12 — начавшаяся асфиксия плода; 13 — хроническая гипоксия плода; 
14 — тяжелая соматическая патология женщины.
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Одним из  важных направ-
лений в  педиатрии явля-
ется подростковая медици-
на, или гебиатрия, — раз-

дел медицины, изучающий процессы 
полового созревания, взросления, 
роста и развития организма подростка, 
а  также специфические заболевания, 
характерные для подросткового перио-
да жизни.

Пубертатный период имеет свои 
уникальные особенности, обуслов-
ленные мощной вегетативной, эндо-
кринной и  иммунной перестройкой 
организма на  фоне физиологическо-
го ростового скачка, а  также нару-
шениями психосоциальной адапта-
ции. Именно в  это время форми-
руются многочисленные транзитор-
ные функциональные расстройства 
и  проявляются ранее скрытые орга-
нические дефекты: гипоталамиче-
ская дисфункция, с  широким спек-
тром клинических проявлений (веге-
тососудистая дистония, метаболи-
ческий синдром и  пр.), врожден-
ная неполноценность соединитель-
ной ткани  (висцероптозы, суставная 
гипермобильность, остеохондроз 
и  пр.), что способствует снижению 
адаптации к  воздействию внешней 
среды. Следует отметить, что нозо-

логические формы в этот возрастной 
период имеют существенные отли-
чия. Так, у  подростков доминируют 
заболевания эндокринной, нервной 
и костно-мышечной систем, тогда как 
инфекционные и простудные заболе-
вания чаще регистрируются у  детей 
младшего возраста, у  взрослых воз-
растает частота новообразований 
и  болезней системы кровообраще-
ния. Для этого возраста характерна 
полисистемность  (полиморбидность) 
заболеваний. Например, у  девушки, 
считающей себя практически здоро-
вой, при тщательном обследовании 
диагностируются дисменорея, желе-
зодефицитное состояние, наруше-
ние осанки, плоскостопие, нефроп-
тоз, нестабильность шейного отдела 
позвоночника, хронический тонзил-
лит, миопия, синдром раздраженного 
кишечника с  запором, дисфункция 
билиарного тракта, кристаллурия.

Железодефицитное состояние 
относится к  одной из  актуальных 
проблем подросткового возрас-
та. Уменьшение количества железа 
в  организме приводит к  нарушению 
образования гемоглобина и  сниже-
нию темпов его синтеза, накоплению 
свободного протопорфирина в  эри-
троцитах, развитию гипохромной 
анемии и  трофических расстройств 
в органах и тканях.

В настоящее время не вызывает 
сомнения, что главным фактором, 

способствующим развитию железоде-
фицитной анемии у подростков, явля-
ется несоответствие между запасами 
железа в  организме и  потребностями 
в нем.

Дефицит железа в  подростковом 
возрасте значительно чаще наблю-
дается у  девушек, что может быть 
обусловлено обильными менструа-
циями. Однако в  тех случаях, когда 
потребности в  железе намного пре-
вышают его поступление, железо-
дефицитная анемия может развить-
ся и  у  юношей. Наиболее частыми 
причинами в  данном случае явля-
ются интенсивный рост подростка, 
занятия тяжелыми видами спорта, 
исходный низкий уровень железа 
на  фоне несбалансированного пита-
ния, вегетарианства. Следует пом-
нить, что железодефицитная анемия 
часто наблюдается при таких состоя-
ниях, как нервная анорексия, иди-
опатический гемосидероз легких, 
синдром Гудпасчера, атрансферри-
немия, коллагенозы, заболевания 
желудка и 12‑перстной кишки, в том 
числе ассоциированные с  Н. pylori, 
повторные кишечные инфекции, 
лямблиоз, глистные инвазии, воспа-
лительные заболевания кишечника, 
инфекционные заболевания  (тубер-
кулез, бруцеллез, микоз и  пр.), 
а  также при хронической почеч-
ной недостаточности и  в  процессе 
диализного лечения [1, 2].
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Выделяют прелатентный дефицит 
железа  (опустошаются запасы желе-
за только из  депо при сохранении 
транспортного и  гемоглобинового 
фондов железа), латентный дефицит 
железа  (составляет 70% от  всех желе-
зодефицитных анемий) и  железоде-
фицитная анемия  (составляет 30% 
от  всех железодефицитных состоя-
ний) (табл.).

Клиническая картина железоде-
фицитной анемии состоит из  двух 
ведущих синдромов: анемического 
и сидеропенического. Для последнего 
характерны дистрофические измене-
ния кожи и  ее придатков; извраще-
ние вкуса и  обоняния, мышечные 
боли  (ввиду дефицита миоглоби-
на), мышечная гипотония, измене-
ния нервной регуляции.

Следует отметить, что клинические 
проявления заболевания в  подростко-
вом возрасте отличаются от  проявле-
ний у детей раннего возраста. Так, для 
них более характерны койлонихии, 
синева склер (через истонченную скле-
ру просвечивает сосудистая оболочка), 
вкусовые и  обонятельные нарушения, 
дисфагия, диспепсия.

Диагностика железодефицитных 
состояний основывается на  опреде-
лении представленных выше лабо-
раторных показателей. Основным 
критерием является содержание 
ферритина в  сыворотке крови  [3]. 
Однако при невозможности опреде-
ления данного показателя можно 
ориентироваться на  уровень гемо-
глобина, определение которого 
доступно в  любом медицинском 
учреждении.

Целесообразно ежегодное опреде-
ление уровня гемоглобина у  девушек, 
имеющих обильные кровопотери при 
менструации или иной природы, низкое 
потребление железа с пищей (пищевые 
ограничения для снижения веса, веге-
тарианство и  пр.), железодефицитную 
анемию различной природы в  анам-
незе. Юноши нуждаются в  контроле 
уровня гемоглобина, если интенсивно 
занимаются тяжелыми видами спор-
та (анемия атлетов).

Во всех случаях железодефицит-
ного состояния необходимо устано-
вить непосредственную причину его 
возникновения и  по  возможности ее 
ликвидировать  (устранить источник 
кровопотери, провести терапию основ-
ного заболевания, осложнившегося 
сидеропенией). Лечение должно быть 
комплексным и нацеленным не только 
на  устранение анемии как симптома, 
но  и  на  ликвидацию дефицита железа 
и  восполнение его запасов в  организ-
ме.

Необходимо обогатить рацион под-
ростка продуктами — основными 
источниками железа, при этом имеет 
значение не только количество железа 
в  конкретном продукте, но  и  степень 
его всасывания и  возможность усвое-
ния организмом.

Мясо, особенно красное  (телятина, 
говядина, баранина), является лучшим 
источником гемового железа, из  него 
усваивается 20–25% железа. Железо 
из  курицы и  свинины усваиваются 
в меньшей степени. А в печени и рыбе 
железо содержится в  виде ферритина 
и  гемосидерина, поэтому усваивается 
еще хуже.

Негемовое железо  (овощи, фрук-
ты, орехи) усваивается плохо  (1–5%), 
причем на  его усвоение влияет много 
факторов, которые могут как улуч-
шать, так и  ухудшать его всасывание. 
Так, усиливают всасывание железа: 
витамин С  (особенно много в  цитру-
совых), соляная кислота  (содержится 
в  желудочном соке), фруктоза  (фрук-
ты, мед). Ухудшают всасывание желе-
за: препараты, снижающие кислот-
ность желудочного сока  (антисекре-
торные препараты, антациды), каль-
ций  (много в  молочных продуктах), 
оксалаты  (шпинат, капуста, свекла, 
орехи, шоколад, чай и пр.), полифено-
лы  (какао, кофе, черный и  некоторые 
виды травяного чая), фитиновая кис-
лота  (грецкие орехи, миндаль, бобо-
вые, отруби) [4].

Однако когда анемия уже развилась, 
ее нельзя вылечить только диетой: 
железодефицитная анемия лечится 
препаратами железа. Питание помога-
ет поддерживать нормальный баланс 
железа в организме после лечения.

К наиболее часто применяемым 
соединениям железа в  педиатриче-
ской практике относятся препара-
ты железа трехвалентного гидроксид 
полимальтозат и  соли двухвалентно-
го железа — сульфат, фумарат, хлорид 
и  глюконат. Для улучшения всасы-
вания соли двухвалентного желе-
за комбинируют с  органическими 
кислотами, аминокислотами и  дру-
гими соединениями. Предпочтение 
отдается пероральным формам, так 
как по  сравнению с  парентеральным 
введением скорость восстановления 
уровня гемоглобина почти не отлича-

Таблица
Лабораторные критерии железодефицитных состояний у детей

Показатель Норма Латентный дефицит Железодефицитная анемия

Гемоглобин, г/л 
– до 6 лет 
– старше 6 лет

 
> 110 
> 120

 
> 110 
> 120

 
< 110 
< 120

Цветовой показатель, % 0,86–1,05 0,86–1,05 < 0,86

Железо сыворотки, мкмоль/л 10,6–33,6 < 14 < 14

Среднее содержание гемоглобина в эритроците, пг 24–33 24–33 < 30

Средняя концентрация гемоглобина в эритроците, % 30–38 30–38 < 30

Общая железосвязывающая способность сыворотки (ОЖСС), мкмоль/л 40,6–62,5 < 63 > 63

Латентная железосвязывающая способность сыворотки, мкмоль/л > 47 > 47 > 47

Коэффициент насыщения трансферрина железом (ЖС/ОЖСС), % > 17 < 17 < 17

Ферритин сыворотки, мкг/л > 12 < 12 < 12
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ется, а  количество побочных эффек-
тов резко снижено. Прием препаратов 
железа рекомендуется за 1 час до еды, 
предпочтительно в  вечернее время, 
так как процесс абсорбции желе-
за увеличивается во  второй поло-
вине суток.

Терапевтический эффект при перо-
ральном приеме железа появляется 
постепенно. Первым положитель-
ным клиническим признаком явля-
ется исчезновение или уменьшение 
мышечной слабости. На  8–12  день 
от начала лечения повышается содер-
жание ретикулоцитов в  перифери-
ческой крови. Нормализация гемо-
глобина происходит к  4–5  неделе 
от начала терапии.

В последние годы в  терапии желе-
зодефицитных состояний у  подрост-
ков активно применяют железосодер-
жащие препараты нового поколения 
на основе полимальтазного комплекса 
гидроокиси трехвалентного железа — 
Мальтофер и  Мальтофер Фол, кото-
рый кроме железа содержит фолие-
вую кислоту, принимающую участие 
в  выработке нуклеиновых кислот, 
пуринов, аминокислот, стимулиру-
щих эритропоэз.

Результаты применения Мальтофера 
различными авторами оцениваются 
положительно  [5]. Одной из  привле-
кательных характеристик этого пре-
парата является его низкая токсич-
ность. Препарат хорошо переносится, 
имеет приятный вкус и  форму жева-
тельных таблеток, что, несомненно, 
повышает приверженность к  тера-
пии. При железодефицитной ане-
мии детям и  подросткам в  возрасте 
от  года до  12  лет Мальтофер назна-
чается в  дозе 50–100  мг в  сутки, при 
латентном дефиците и для профилак-
тики дефицита железа — по  25–50  мг 
в  сутки. Детям и  подросткам старше 
12 лет — по 100–300 мг в сутки, а при 
латентном дефиците железа и  в  про-
филактических целей — по 50–100 мг 
в  сутки. Длительность терапии, как 
правило, составляет не менее 2  мес, 
что обусловлено степенью дефицита 
железа в  организме и  истощения его 
запасов, скоростью кроветворения, 
всасываемостью. В случае клинически 
выраженного дефицита железа нор-
мализация гемоглобина достигается 
лишь через 2–3 мес после начала лече-
ния. Для восстановления внутренних 
резервов железа прием в профилакти-

ческих дозах должен быть продолжен 
в  течение нескольких месяцев. При 
продолжающихся кровопотерях необ-
ходимо проводить профилактические 
курсы лечения препаратом желе-
за (по 1 мес 2–4 раза в год). ■
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Одним из  наиболее частых 
и  самых инвалидизирую-
щих ревматических забо-
леваний, встречающихся 

в детском возрасте, является ювениль-
ный идиопатический артрит  (ЮИА), 
в структуру которого входят все формы 
артрита, которые начинаются до  воз-
раста 16  лет, длительностью 6  недель 
и более, при исключении другой пато-
логии суставов [1–3].

ЮИА является по  своей природе 
аутоиммунным заболеванием, пато-
генез которого глубоко уходит свои-
ми корнями в  нарушение регуляции 
механизмов, посредством которых 
Т-клетки способны различать «свое» 
от «чужеродного» [1, 4–6]. Антигенная 
стимуляция наивных Т-клеток в  при-
сутствии специфических цитокинов, 
продуцируемых клетками первич-
ной иммунной системы, индуцируют 
активацию, экспансию и  дифферен-

цировку в  различные эффекторные 
Т-клетки [7–10].

Ранее считалось, что в  патогенезе 
большинства аутоиммунных заболева-
ний, таких как ревматоидный артрит, 
рассеянный склероз, сахарный диа-
бет 1‑го типа, а  также воспалитель-
ные заболевания кишечника, играют 
Th1‑клетки и их цитокиновый профиль, 
так как интерферон гамма (ИФН-γ) 
и  ИЛ-12  обнаруживались в  высоких 
концентрациях в  местах воспаления. 
При этом введение моноклональных 
антител к  ИФН-γ и  ИЛ-12  приводило 
лишь к  усугублению течения забо-
левания, что навело исследователей 
на  мысль, что существует, по  крайней 
мере, еще один тип клеток, который 
способен индуцировать и  поддержи-
вать развитие аутоиммунных заболе-
ваний [8, 11].

Открытие Th17‑клеток в  2005  г. 
Harrington, Langrish, Park и соавт. рас-
ширило знание о  патогенезе многих 
воспалительных и  инфекционных 
заболеваний. На протяжении несколь-
ких лет после их открытия не было 

единого мнения относительно диффе-
ренцировки этих клеток. Результаты 
изучения функционального значе-
ния Th17‑клеток у  мышей и  челове-
ка выявили существенные различия. 
Если у  мышей для процесса диффе-
ренцировки Th17‑клеток требуются 
ИЛ-6 и  трансформирующий фактор 
роста β  (TGFβ), то  у  человека — ИЛ-6 
и  ИЛ-1β, без необходимости воздей-
ствия на  этот процесс TGFβ. Acosta-
Rodrigues и  соавт.  (2007), иссле-
довав процесс дифференцировки 
Th17‑клеток в образцах крови человека 
in  vitro, выявили, что активированные 
моноциты и циркулирующие дендрит-
ные клетки, продуцирующие большое 
количество ИЛ-1β и ИЛ-6, достаточны 
для дифференцировки Th17‑клеток. 
При добавлении антител, нейтрали-
зующих эти цитокины, дифферен-
цировка Th17‑клеток блокировалась. 
Также была исследована функция 
TGFβ в  дифференцировке Th-клеток. 
Было обнаружено, что TGFβ блоки-
ровал дифференцировку трех основ-
ных линий эффекторных Тh-клеток 
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Резюме. Изучена роль Th17-клеток в патогенезе и клинических проявлениях ювенильного идиопатического артрита 
(ЮИА). Проведено изучение общей популяции Т-хелперов, их субпопуляций, субпопуляции Th17-клеток, изучение уровня 
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Abstract. The role of Th17 cells in the pathogenesis and clinical manifestations of juvenile idiopathic arthritis (JIA), the overall number 
of T-helper cells and their subpopulations, subpopulations of Th17 cells, level of IL-1β, IL-6, IL-17A and TNFα in peripheral blood in 
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(Th1, Th2 и Th17) у человека, в отличие 
от мышиной модели [12, 13].

В последнее время проводится боль-
шое количество исследований, посвя-
щенных изучению роли семейства 
цитокинов ИЛ-17, а  именно ИЛ-17A, 
который впервые был идентифи-
цирован в  1993  г. P. Rouvier и  соавт., 
задолго до  открытия непосредственно 
Th17‑клеток, и  первоначально назы-
вался CTLA-8  (cytotoxic T lymphocyte 
associated antigen 8). ИЛ-17А проду-
цируется преимущественно активи-
рованными CD4+ Т-клетками памя-
ти и  γδ-Т-лимфоцитами. Семейство 
цитокинов ИЛ-17  включает в  себя 
6  членов — ИЛ-17А, ИЛ-17В, ИЛ-17С, 
ИЛ-17D, ИЛ-17Е (или ИЛ-25) и ИЛ-17F. 
При этом ИЛ-17А высокогомологичен 
с  ИЛ-17F и  является наиболее изу-
ченным цитокином этого семейства. 
Различные члены семейства ИЛ-17, 
вероятно, играют разнообразную био-
логическую роль, однако Th17‑клетки 
продуцируют лишь 2  представителя 
этого семейства — ИЛ-17А  и  ИЛ-17F. 
Все члены семейства цитокина ИЛ-17 
имеют одинаковую структуру белка 
со  значительными расхождениями 
последовательности на  N-концах. 
ИЛ-17А является гомодимерным гли-
копротеином, состоящим из  155  ами-
нокислот, и на 55% гомологичен ИЛ-17F, 
ген, кодирующий ИЛ-17А, локализован 
на хромосоме 2q31 [14–16].

P. Rouvier и соавт. (1993), исследовав 
ИЛ-17А, обнаружили, что основной 
его функцией является активация 
и  усиление дифференцировки ней-
трофилов  (гранулопоэз) из  клеток-
предшественников в  костном мозге 
человека. Гиперэкспрессия ИЛ-17А 
приводит к  массивной нейтрофилии 
в  периферической крови и  повыше-
нию предшественников нейтрофи-
лов в селезенке. Эта функция ИЛ-17А 
зависит от  достаточной экспрессии 
гранулоцитарного колониестимули-
рующего фактора  (G-CSF) и  транс-
мембранной формы SCF  (stem cell 
factor). Гранулопоэтический ответ 
является важным в контроле иммун-
ной защиты против внеклеточ-
ных патогенов, включая бактерии 
и грибы [14–19].

Новые данные подтвердили ранее 
полученные результаты относитель-
но ИЛ-17А как о  цитокине, проду-
цируемом Т-клетками. После много-
численных экспериментов стало оче-
видно, что Th17‑клетки и  их цито-
кины ассоциированы с  различными 
аутоиммунными и  воспалительными 

заболеваниями, такими как ревмато-
идный артрит, ЮИА, системная крас-
ная волчанка, рассеянный склероз, 
псориаз, воспалительные заболевания 
кишечника, аллергия  (гиперчувстви-
тельность замедленного типа — кон-
тактный дерматит) и  неатопическая 
астма [19, 20].

ИЛ-17А  охарактеризован как 
цитокин-индуцирующий цитокин, 
проявляя свои провоспалительные 
и  гемопоэтические функции за  счет 
способности к  стимуляции и  высво-
бождению вторичных цитокинов 
и  хемокинов, оказывая свои биологи-
ческие свойства на  различных типах 
клеток. К  тому  же ИЛ-17А  и  ИЛ-17F 
могут секретироваться как в  виде 
гомодимера, так и  в  виде гетеродиме-
ра. ИЛ-17А/F-гетеродимер биологиче-
ски более эффективен, чем ИЛ-17F, 
но  менее эффективен в  индукции 
хемокинов, по сравнению с гомодиме-
ром ИЛ-17А [14, 16, 18, 21].

ИЛ-17A в  значительных количе-
ствах присутствует в  воспаленном 
синовиуме и  в  небольших количе-
ствах в периферической крови паци-
ентов с  РА. K. Nistala и  соавт.  (2008) 
обнаружили высокий уровень Th17-
клеток и  ИЛ-17А  в  суставах детей 
с  ЮИА, в  частности, при про-
г рессиру ющем олигоартик ул яр-
ном варианте заболевания. При 
этом Тh17‑к летки были равно-
мерно распределены в  популяции 
Т-хелперов  (CD4+) и  Т-к леток-
памяти (CD45+RO) [22].

ИЛ-17А  индуцирует экспрессию 
RANKL (Receptor activator of nuclear 
factor kappa-B ligand — мембранный 
белок, цитокин) синовиальными 
фибробластами и остеобластами, при-
водя к  секреции остеокластогенных 
факторов, таких как ФНО-α и ИЛ-1 β. 
Эта Th17‑опосредованная индукция 
остеокластогенеза может представлять 
важный клеточный механизм в патоге-
незе костно-хрящевой деструкции при 
аутоиммунном артрите [23, 24].

Несмотря на  значительный прогресс 
в  лечении ЮИА генно-инженерными 
биологическими препаратами (ГИБП), 
в  частности антагонистами ФНО-α, 
ИЛ-1β или ИЛ-6, до  30% пациентов 
не достигают клинико-медикаментозной 
ремиссии. Вероятно, в патогенезе забо-
левания этих пациентов превалирую-
щую роль играют Th17‑клетки и  их 
ключевые цитокины ИЛ-17А и ИЛ-17F. 
Испытания моноклональных антител 
к  ИЛ-17А/F при таких аутоиммунных 
заболеваниях, как псориаз, ревматоид-

ный артрит, болезнь Бехтерева, пока-
зывают многообещающие результаты, 
основными из  которых являются пол-
ное блокирование симптомов и стойкая 
ремиссия. Основываясь на этих данных, 
вероятно, следующим шагом станет вве-
дение этих препаратов в реестр по лече-
нию больных ЮИА [15, 25, 26].

Два моноклональных антитела, 
напрямую захватывающие и  нейтра-
лизующие ИЛ-17А, протестированы 
в  клинических испытаниях на  чело-
веке: Secukinumab  (AIN457) — полно-
стью человеческое моноклональное 
антитело, и  Ixekizumab  (LY2439821) — 
гуманизированное моноклональное 
антитело. Другие препараты, спец-
ифические для ИЛ-17А, находятся 
в  ранних клинических испытаниях, 
такие как SCH-900117 и  RG4934  [15, 
27–29].

Роль Th17‑клеток и  ИЛ-17А  в  разви-
тии ЮИА не до  конца изучена. Так, 
остается неясным влияние Th17‑клеток 
на течение и исход заболевания у детей 
при различных вариантах течения 
ЮИА. Также остается непонятным, 
способны ли современные ГИБП, при-
меняемые у  детей, ингибировать диф-
ференцировку Th17‑клеток из наивных 
Тh-клеток.

Таким образом, исследование 
Th17‑пути и  его влияние на  течение 
заболевания в  группе детей с  ЮИА 
представляется наиболее перспектив-
ным исследованием, носит практиче-
ский интерес, связанный с  тактикой 
ведения и лечения детей с ЮИА.

Целью данного исследования было 
установить особенности Th17‑пути 
дифференцировки лимфоцитов у детей 
с  различными вариантами ЮИА как 
механизма, определяющего характер 
клинического течения и  исхода забо-
левания.

Материалы и методы 
исследования 

Количественное определение 
лимфоцитов и  их субпопуляций 
в  условиях  in  vitro осуществлялось 
методом непрямой иммунофлюо-
ресценции с  помощью проточной 
цитометрии с  использованием моно-
клональных антител к их поверхност-
ным антигенам  (СD). Таким обра-
зом, всем пациентам с ЮИА и группе 
сравнения было проведено иммуно-
логическое исследование, включав-
шее определение общего количе-
ства CD4+  (мономерный трансмем-
бранный гликопротеин, экспресси-
рующийся на  Т-хелперах) клеток, 
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определение дифференцировочного 
антигена CD45  с  изоформами RА, 
которая является маркером наивных 
Тh-клеток (CD4+CD45+RO-RA+), и RO, 
которая экспрессируется на Тh-клетках 
памяти (CD4+CD45+RO+RA-), и «пере-
ходную» форму Тh-клеток, несущую 
обе изоформы — дубль-позитивные 
Тh-клетки (CD4+CD45+RO+RA+). Для 
определения уровня Th17‑клеток был 
измерен мембранный хемокиновый 
рецептор CCR6 (CD196), который явля-
ется маркером этих клеток и характе-
ризует их субпопуляционный состав — 
наивных Th17‑клеток  (CCR6+RA) 
и Th17‑клеток памяти (CCR6+RO).

Забор венозной крови осуществлял-
ся из  локтевой вены в  объеме 3  мл 
в  стерильные пробирки, содержащие 
антикоагулянт К2ЭДТА  (Vacuette, 
Germany). Образцы крови хранились 
при комнатной температуре в  тече-
ние не более 2  часов до  начала иссле-
дования. В  500  мкл крови добавляли 
поочередно моноклональные антите-
ла к  поверхностным антигенам CD4+ 
клеток CD4‑PC5, наивных Тh-клеток 
CD45RА-FITC, Тh-клеток памяти 
CD45RO-ECD  (все реактивы Beckman 
coulter, Immunotech, Франция) и моно-
клональные антитела к  мембранно-
му хемокиновому рецептору CCR6, 
специфического для Th17‑клеток (PE 
conjugated anti-human CD196, Clon: 
R6H1, eBioscience, San Diego, CA, USA), 
создавая, таким образом, 4‑цветную 
метку. В дальнейшем образцы были сме-
шаны на шейкере в течение 1–2 секунд 
и инкубировались при комнатной тем-
пературе 10 минут. После чего добавля-

ли 1 мл лизирующего раствора Versalyse 
(Beckman coulter, Франция) для лизи-
рования эритроцитов с  последующим 
перемешиванием на шейкере в течение 
1–2 секунд и инкубацией при комнат-
ной температуре  (18–25  °C) в  течение 
30  минут. Далее окрашенный матери-
ал подвергался исследованию на  про-
точном цитометре  (Beckman coulter 
NAVIOS). Все реагенты были исполь-
зованы согласно инструкции фирмы-
производителя. Результаты выражали 
в процентах.
Количественное определение цитокинов 
ИЛ-1β, ИЛ-6, ИЛ-17 и ФНО-α 

Количественное определение цито-
кинов ИЛ-1β, ИЛ-6, ИЛ-17  и  ФНО-α 
в  сыворотке крови больных ЮИА 
и  группы сравнения определяли 
с  помощью иммуноферментного ана-
лиза  (ИФА-ELISA) с  применением 
набора реагентов для ИЛ-1  β, ИЛ-6 
и  ФНО-α фирмы ЗАО «Вектор-Бест» 
(г.  Новосибирск), для ИЛ-17A — 
eBioscience (San Diego, CA, США).

Всем пациентам было проведено 
рентгенологическое и  ультразвуко-
вое исследование костно-суставной 
системы. Части пациентам проведе-
на ультразвуковая денситометрия. 
Преимуществом данного исследова-
ния является полное отсутствие луче-
вой нагрузки на  пациента, в  отличие 
от  рентгеновской денситометрии. 
Результаты интерпретировались 
согласно общепринятым значениям Т 
(или Z) индекса: от  0  до  –1,5 — нор-
мальная плотность костной ткани: 
от  –1,5  до  –2,5 — остеопения; ниже 
–2,5 — остеопороз.

Статистическая обработка результатов 
исследования 

Статистическая обработка резуль-
татов исследования осуществлялась 
с  использованием пакетов SPSS  IBM 
версия 21.0 и  Statistica 10. Для срав-
нения выборок данных использовал-
ся анализ таблиц сопряженности, 
где оценивались критерий Пирсона 
Хи-квадрат  (χ) для анализа номи-
нальных переменных, заданных 
таблицами сопряженных признаков 
типа N × M. Двусторонний критерий 
Фишера использовался для таблиц 
2 × 2. Непараметрический U-критерий 
Манна–Уитни  (Mann–Whitney U 
Test) использовался для сравнения 
медиан двух выборок, если распре-
деление хотя  бы одной из  них суще-
ственно отличалось от  нормально-
го. Зависимость средних значений 
Th-популяций и  их субпопуляций, 
наивных Th17‑клеток (CCR6+RA+), 
Th17‑клеток памяти (CCR6+RO+), 
а также ИЛ-1β, ИЛ-6, ИЛ-17 и ФНО-α 
от порядковых значений определялась 
с  помощью построения трех порядко-
вых регрессий с  определением значе-
ния χ2. Для анализа факторов риска 
персистирования симптомов ЮИА 
применялась логистическая регрессия 
с построением дерева решений и ROC-
кривой.

Результаты исследования 
В исследование было вк лючено 

108 детей с различными вариантами 
ЮИА в возрасте от 2 до 18 лет (сред-
ний возраст 10,5 ± 3,8 года), которые 
полностью соответствовали крите-
риям  ILAR  (International League of 
Associations for Rheumatology)(Durban, 
Edmonton, 2001, second revision 2004). 
В  зависимости от  варианта течения 
все дети были разделены на  4  груп-
пы: дети с олигоартритом — 32 паци-
ента  (29,6%); дети с  полиартритом, 
серонегативным по  ревматоид-
ному фактору  (РФ) — 30  пациен-
тов  (27,8%); группа с  энтезитассо-
циированным артритом  (ЭАС) — 
33  ребенка  (30,6%) с  HLA-B27+ 
ювен и л ьн ы м ан к и лозиру ющ и м 
спондилоартритом  (ЮАС); группа 
с  системным вариантом течения 
ЮИА составила 13 детей (12%).

В зависимости от  эффективности 
проводимой терапии дети были разде-
лены на две подгруппы: дети с «актив-
ной» болезнью и  дети с  «неактив-
ной» болезнью. «Активная» болезнь 
определялась как наличие одного или 
более суставов с  признаками воспа-

Рис. 1. Распределение пациентов по вариантам течения и по полу

*ЭАС — энтезитассоциированный артрит.
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ления, болезненности и  ограниче-
ния функций на  фоне проводимо-
го лечения. «Неактивная» болезнь 
определялась как отсутствие всех 
клинико-лабораторных признаков 
суставного воспаления и увеита в тече-
ние минимум 1  года на  фоне базис-
ной терапии, совпадающих с  нулевой 
активностью визуально-аналоговой 
шкалы (ВАШ) (рис. 1).

Группу сравнения составили 
18  условно-здоровых детей с  неотяго-
щенной наследственностью по аутоим-
мунным заболеваниям.

Для оценки активности заболевания 
и  эффективности терапии применя-
лись шкалы ACRpedi и  JADAS71  CRP, 
специально разработанные для исполь-
зования в  педиатрической ревматоло-
гической практике.

Сравнительная оценка общей попу-
ляции CD4+ Т-клеток не выявила 
различий между пациентами с  ЮИА 
и группой сравнения (р = 0,4), уровень 
этих клеток был в пределах допустимых 
значений. В группе детей с «активной» 
и  «неактивной» болезнью статистиче-
ски значимых различий уровня общей 
популяции CD4+ Т-клеток не выявле-
но (р > 0,05) (табл. 1).

Наиболее высокий уровень наив
ных Тh-клеток  (CD45+RA) и  наибо-
лее низкий уровень Тh-клеток памя-
ти  (CD45+RO) наблюдался у  детей 
с  олиго- и  полиартритом  (р = 0,022, 
р = 0,005 соответственно) как в «актив-
ной», так и «неактивной» болезни. При 
энтезитассоциированном и системном 
варианте ЮИА статистически зна-
чимых различий выявлено не было 
(р > 0,05) (рис. 2).

Уровень дубль-позитивных Тh-клеток 
(CD45+RO+RA+) в  периферической 
крови не отличался у  детей с  различ-

ными вариантами течения ЮИА как 
при «активной», так и  «неактивной» 
болезни (р > 0,05).

Сравнительная оценка уровня марке-
ра Th17‑клеток на наивных Тh-клетках 
(CCR6+RA) не выявила статистиче-

Таблица 1

Средняя концентрация CD4+ Т-клеток у детей с ЮИА и группы сравнения

Вариант течения N M SD Sx Me (LQ–UQ) p*

Олигоартрит Активный 23 40,6 8,9 1,9 38,0 (36,7–44,4) 0,92

Неактивный 9 40,2 5,5 1,8 42,0 (36,03–44,4)

Полиартрит Активный 26 39,3 7,2 1,4 41,0 (36,4–42,2) 0,45

Неактивный 4 36,3 8,3 4,1 35,5 (23,1–49,4)

ЭАС** Активный 26 40,9 7,1 1,4 42,5 (38,0–43,8) 0,97

Неактивный 7 40,6 6,6 2,5 38,0 (34,6–46,9)

Системный вариант Активный 13 41,6 10,2 2,8 43,0 (35,5–47,8) 0,43***

Группа сравнения – 18 39,3 5,9 1,4 39,5 (36,4–42,2) 0,4***

Примечание. * U-тест Манна–Уитни; ** энтезитассоциированный артрит (HLA-B27+ ЮАС); *** при сравнении с другими вариантами течения ЮИА.

Рис. 2. �Сравнительная оценка субпопуляционного состава CD4+ Т-клеток у детей 
с ЮИА

Рис. 3. Средняя концентрация CCR6+RO у детей с ЮИА и группы сравнения
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ски значимых отличий между детьми 
с ЮИА и группой сравнения (р > 0,05).

Статистически значимые отли-
чия отмечались в  уровне Th17‑клеток 
памяти  (CCR6+RO) при всех вари-
антах течения ЮИА в  сопоставле-
нии с  группой сравнения (р = 0,001). 
Наиболее высокий уровень этих 
клеток в  периферической крови был 
обнаружен у детей с «активным» HLA-
B27‑ассоциированным артритом 
(р = 0,001) и  системным вариантом 
артрита (р = 0,002) (рис. 3).

Статистически значимых гендерных 
различий в  уровне Th17‑клеток памя-
ти у  детей с  различными вариантами 
ЮИА не было выявлено (р > 0,05).

ИЛ-1β, ИЛ-6, ИЛ-17А и ФНО-α были 
измерены в сыворотке крови у 90 паци-
ентов основной группы и 15 детей груп-
пы сравнения.

Уровень ИЛ-1β в  сыворотке крови 
у  детей с  ЮИА как в  «активной», так 
и  «неактивной» болезни статистиче-
ски достоверно был выше, чем в группе 
сравнения (р = 0,038). Особенно высо-
кий уровень ИЛ-1β отмечался у больных 
с активным HLA-B27‑ассциированным 
артритом  (р = 0,007). Статистически 
значимых различий уровня ИЛ-1β 
между «активным» и  «неактив-
ным» артритом при всех вари-
антах течения ЮИА не отмеча-
лось (р > 0,05) (табл. 2).

При оценке гендерных различий 
была выявлена статистическая досто-
верность в  группе с  «активным» энте-
зитассоциированным артритом. Так, 
уровень ИЛ-1β в  сыворотке крови 
у  мальчиков с  «активным» энтезит-
ассоциированным артритом значи-
тельно превышал уровень данного 
цитокина у  девочек  (22,9 ± 8,4  пг/мл 
и 11,4 ± 6,9 пг/мл соответственно, при 
р < 0,05).

Уровень ИЛ-6  в  сыворотке крови 
у  детей с  ЮИА был статистически 
достоверно выше, чем в  группе срав-
нения  (р = 0,005). Наиболее высокий 
уровень ИЛ-6  отмечался у  пациен-
тов с  системным вариантом артрита 
(р = 0,028) и в группе детей с энтезитас-
социированным артритом (р = 0,048)  
табл. 2).

Сравнительная оценка уровня 
ИЛ-17А в сыворотке крови выявила ста-
тистически значимые различия между 
детьми с  ЮИА и  группой сравнения 
(р = 0,001). Наиболее высокий уровень 
ИЛ-17А отмечался у детей с «активным» 
энтезитассоциированным артритом 
(р = 0,001) и  системным вариантом 
течения ЮИА (р = 0,006) (табл. 2).

Уровень ФНОα в  сыворотке крови 
был достоверное выше у детей с ЮИА, 
при сопоставлении с  группой сравне-
ния  (р = 0,005). Статистически значи-
мых межгрупповых и  внутригруппо-

вых различий у  детей с  ЮИА обнару-
жено не было (р > 0,05) (табл. 2).

Сравнительная оценка общего 
количества CD4+ Т-клеток и  их суб-
популяций в  периферической крови 
выявила положительную корреляцию 
между общей популяцией Т-хелперов 
с наивными Тh-клетками (CD45+RA) 
(коэффициент Пирсона = 0,32, р = 
0,008) и  отрицательную корреляцию 
с  Тh-клетками памяти (CD45+RO) 
(коэффициент Пирсона = –0,25, р = 
0,026). Уровень CD45+RO негативно кор-
релировал с уровнем CD45+RA (коэф-
фициент Пирсона = –0,85, p = 0,001), 
а  уровень CD45+RA отрицательно 
коррелировал с  дубль-позитивными 
Тh-клетками  (CD45+RO+RA+)  (коэф-
фициент Пирсона = –0,517, р = 
0,001).

С помощью метода линейной кор-
реляции и  построением уравнения 
множественной регрессии была оце-
нена степень влияния Th17‑клеток 
и  исследуемых провоспалительных 
цитокинов на  основные клинико-
лабораторные показатели, где 
р < 0,05  считался статистически 
достоверным.

Как у  мальчиков, так и  у  девочек 
выявлена положительная корреля-
ция Th17‑клеток памяти  (CCR6+RO) 
с  общим уровнем Th-клеток памяти 
(R2 = 0,178, p = 0,03), отрицательная 

Таблица 2

Уровень цитокинов в зависимости от варианта течения ЮИА

Вариант течения/
показатель

Олигоартрит Полиартрит ЭАС** Системный 
***

Группа 
сравнения

Активный Неактивный Активный Неактивный Активный Неактивный Активный –

ИЛ-1β N 20 8 21 4 20 7 10 18

M 12,7 7,02 11,3 8,8 18,8 14,1 10,4 4,6

SD 9,1 6,03 7,7 6,1 16,1 8,9 7,4 2,1

χ2 0,055 0,83 0,54 0,086 0,038

ИЛ-6 M 15,4 14,5 12,1 5,8 15,9 6,1 19,4 5,5

SD 14,3 7,8 8,1 3,9 14,1 3,6 11,7 2,2

χ2 0,88 0,07 0,05 0,028 0,005

ИЛ-17А M 9,4 2,2 6,6 0,4 13,6 5,3 12,1 0,4

SD 9,3 4,1 7,7 0,4 10,5 5,7 8,1 0,3

χ2 0,09 0,078 0,031 0,006 0,001

ФНО-α M 8,4 7,6 11,0 25,3 11,7 14,8 10,0 3,5

SD 7,9 3,7 6,2 16,02 14,3 11,2 6,5 1,5

χ2 0,71 0,35 0,75 0,47 0,005

Примечание. * U-тест Манна–Уитни; ** энтезитассоциированный артрит; *** при сравнении с другими вариантами течения ЮИА.
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корреляция с  наивными Th-клетками 
(R2 = 0,285, p = 0,0001). При даль-
нейшей оценке была выявлена силь-
ная положительная корреляция ИЛ-1β 
с ИЛ-6 (R2 = 0,324, р = 0,001) и ИЛ-1β 
с ФНОα (R2 = 0,229, р = 0,001).

Оценка показателей относительного 
риска «активного» артрита и клинико-
медикаментозной ремиссии у  детей 
с  ЮИА в  зависимости от  уровня 
Th17‑клеток и  основных цитокинов 
в  периферической крови показала, 
что совокупность лишь 2 исследуемых 
факторов имеет достоверное диагно-
стическое значение. Таким образом, 
было обнаружено, что при значе-
нии ИЛ-17А в  сыворотке крови выше 
1,04  пг/мл риск рецидива заболевания 
повышается на  91,5%  (OR = 2,755, 95% 
ДИ = 0,884–8,588, р = 0,04), в  сочета-
нии с  повышением CCR6+RО в  пери-
ферической крови выше 3,2% риск 
повышается на 95,2% (OR = 3,030, 95% 
ДИ = 0,867–10,590, р = 0,003).

При оценке влияния исследуемых 
параметров на  рентгенологические 
показатели было обнаружено, что 
совокупность уровня ИЛ-17А  выше 
1,04  пг/мл и  ИЛ-6  выше 10,1  пг/мл 
в сыворотке крови повышает риск раз-
вития остеопороза до 77,5% (OR = 2,902, 
95% ДИ = 0,584–14,421, р = 0,008), а при 
значении ИЛ-6 в сыворотке крови менее 
10,1  пг/мл риск развития остеопороза 
резко понижается — 27,5% (OR = 0,394, 
95% ДИ = 0,097–1,598, р = 0,037).

Заключение 
Проведенный анализ позволя-

ет использовать определение уровня 
Th17‑клеток в  периферической крови 
и  ИЛ-17А  в  сыворотке крови детей 
с  ЮИА в  качестве маркеров высокого 
риска развития перехода из  «неактив-
ной» болезни в «активную». Определение 
уровня ИЛ-6  и  ИЛ-17А  в  сыворотке 
крови позволяет выявить группу боль-
ных с  ЮИА с  высоким риском раз-
вития костно-суставной деструкции 
и  неблагоприятным вариантом тече-
ния заболевания. ■
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Воспалительные изменения 
кожных покровов в  обла-
сти использования пеленок 
и подгузников, встречающи-

еся у  новорожденных и  детей раннего 
возраста, дающие повод для беспокой-
ства матери и приносящие неприятные 
ощущения ребенку (от легкого диском-
форта до  выраженного болевого син-
дрома), обозначаются термином «пеле-
ночный дерматит»  (опрелость ново-
рожденных, napkin dermatitis, diaper 
dermatitis) [1].

Заболевание было описано более 
100 лет назад. Чаще встречается у дево-
чек. По  мнению В. М. Делягина  (2013), 
частота пеленочного дерматита  (ПД) 
по обращаемости достигает 5%, но это 
касается только распространенных 
и  упорных форм. Легкие формы дер-
матита, согласно опросам родителей, 

имеют место у  25–40% детей. По  дан-
ным некоторых авторов  [2, 3] распро-
страненность ПД среди детей груд-
ного возраста достигает 70%. У  детей 
постарше данное состояние развива-
ется значительно реже, что связано как 
с  «дозреванием» защитных функций 
кожи, так и с приобретением ребенком 
гигиенических навыков [4, 5].

В конце XIX — начале XX веков суще-
ствовало мнение, что воспалительные 
изменения кожи в  области промеж-
ности у  младенцев связаны с  дли-
тельным воздействием на  нее мокрых 
и  грязных пеленок, что и  определи-
ло название заболевания. В  1915  году 
J. Zahorsky  (1915) обосновал аммиач-
ную концепцию, обвиняющую в нару-
шении целостности кожи аммиак, 
присутствующий в  грязных пеленках. 
И только в 1950–1970 гг. G. Rapp (1955), 
C. Burgoon  (1961), P. Koblenzer  (1973), 
J. Leyden (1977) и другие исследователи 
доказали, что генез ПД связан с  ком-
плексным воздействием целого ряда 

различных факторов  [6, 7]. Согласно 
современным представлениям, ПД — 
это полиэтиологическое заболевание, 
в  патогенезе которого существенную 
роль играют не только непосредствен-
но повреждающие, но  и  предраспола-
гающие, а также провоцирующие фак-
торы [5].

Среди этиологических факторов 
выделяют механические  (трение, 
повышенная влажность), химические 
(ферменты кала и  бактерий, продук-
ты расщепления мочевины) и микроб-
ные. Провоцирующими факторами 
при этом могут быть как сопутству-
ющие заболевания  (диарейный син-
дром, иммунодефициты, атопиче-
ский и  себорейный дерматит и  др.), 
так и нарушения гигиенического ухода 
за  кожей  (редкая смена подгузников, 
отказ от  купания, нерациональная 
обработка кожи и  т. д.)  [8]. К  предрас-
полагающим факторам относят воз-
растные анатомо-физиологические 
и  конституциональные особенности 
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различных органов и систем, в первую 
очередь кожных покровов.

После 40‑й нед беременности кожа 
зрелого новорожденного практиче-
ски полностью развита в  анатомиче-
ском отношении. Но  анатомическая 
зрелость коррелирует с  функцио-
нальной лишь частично, особенно 
это расхождение касается барьерной 
функции  [2]. У  недоношенных детей 
эта функция кожи формируется лишь 
к 4‑й нед жизни [9].

Барьерная функция кожных покро-
вов ребенка заключается в  задержке 
влаги, электролитов и  белка, а  также 
в защите ребенка от воздействия меха-
нических, физических и  бактериаль-
ных факторов. Детская кожа имеет ряд 
особенностей:
• �тонкий и  нежный роговой слой 

в  раннем возрасте развит слабо 
(0,15–0,25  мм у  ребенка, в  отличие 
от 0,36 мм у взрослого), его структу-
ра более рыхлая, содержит больше 
воды, легко повреждается и недоста-
точно эффективно оберегает орга-
низм ребенка от  воздействий внеш-
них агрессивных факторов;

• �граница между эпидермисом и  дер-
мой сглажена, разделяющая их 
базальная мембрана слабо развита, 
поэтому в местах трения и давления, 
а иногда при инфекциях легко обра-
зуются пузыри (эпидермолиз);

• �поверхность кожи новорожденно-
го покрыта секретом с  рН, близ-
ким к  нейтральному — 6,3–5,8. 
Сниженная кислотность (по сравне-
нию со  взрослыми, у  которых рН 
составляет 4,5–5,5) способствует 
активному размножению пропиони-
бактерий [10];

• �эластические волокна, предохра-
няющие кожу от  механических 
повреждений, формируются лишь 
к  двум годам жизни. Их недостаток 
компенсирует большое количество 
воды  (80–90% у  ребенка и  65–57% 
у взрослого человека). Но влага легко 
теряется даже при незначительном 
повышении температуры окружаю-
щей среды, диарее, интоксикации, 
что приводит к  пересушиванию 
кожи;

• �капилляры относительно широ-
ки и  хрупки, стенки сосудов легко 
проницаемы, в  жировой подкожной 
клетчатке соединительнотканные 
перемычки не развиты, в  результате 
чего отсутствует ограничение в  ней 
воспалительного процесса;

• �потовых желез у  ребенка в  12  раз, 
а  сальных желез в  4–8  раз больше, 

чем у  взрослого человека, что пред-
располагает к развитию себорейного 
дерматита.
Таким образом, незрелость клеточно-

го и гуморального иммунитета у детей 
раннего возраста способствует повы-
шенной чувствительности кожи к раз-
личным инфекционным агентам, в т. ч. 
и  к  тем, которые находятся на  коже. 
Указанные особенности делают дет-
скую кожу легко ранимой и  склонной 
к воспалениям [2, 3, 11, 12].

Начальные этапы патогенеза ПД 
связаны с  усилением повреж даю-
щего воздействия на  кожу физи-
ческих, химических и  микробных 
факторов. Длительный контакт 
кожи с  «мокрыми пеленками» при-
водит к  повышению ее влажности, 
что сопровождается возрастанием 
коэффициента трения и  приводит 
к  ее механическому повреждению. 
Энзимы кала (липаза, протеаза) при 
длительном контакте кожи с  кало-
выми массами вызывают разрыхле-
ние эпидермиса, соединительнот-
канного матрикса и  увеличивают 
проницаемость дермы. Моча повы-
шает рН и  усиливает агрессивное 
действие ферментов кала  (бактерии 
кала вырабатывают уреазу, кото-
рая, взаимодействуя с  мочевиной, 
образует аммиак), возрастает про-
ницаемость кожи  [5–7, 13]. Частота 
ПД ниже среди младенцев, нахо-
дящихся на  грудном вскармлива-
нии, т. к. кишечник детей, получаю-
щих искусственное вскармливание 
на основе коровьего молока, в боль-
шей степени колонизирован уреазо-
продуцирующими бактериями.

Повышение рН и  влажности кожи 
способствуют усиленному размно-
жению на  ее поверхности микроор-
ганизмов, таких как Candida albicans 
и Brevibacterium ammoniagenes. В резуль-
тате этого воспаление кожи «под под-
гузником» дополнительно усиливается 
инфекционным компонентом, что усу-
губляет выраженность клинических 
проявлений  [10]. Активность липаз 
и протеаз резко повышается при уско-
ренном пассаже кишечных масс, что 
типично для диареи. Поэтому пеле-
ночный дерматит характерен для детей 
с нарушением стула.

Клиническая картина пеленочного 
дерматита характеризуется различ-
ной выраженностью воспалительных 
явлений. На  начальном этапе она 
представлена островоспалительной 
сливной отечной эритемой, с  четким 
краем, локализованной в  области 

использования подгузника — в  пахо-
вых и межъягодичной складках, обла-
сти гениталий, нижней части живота, 
выступающих областей ягодиц  (эри-
тематозная форма). Затем процесс 
распространяется на  кожу бедер, 
вышележащие отделы кожи живота 
и  спины, принимая при этом более 
выраженный экссудативный характер. 
В  очаге поражения появляются вези-
кулезные, реже пустулезные элементы 
сыпи  (острый неосложненный ПД). 
Для хронического процесса характер-
ны различной степени выраженности 
шелушение и  эритема с  цианотич-
ным оттенком, легкая инфильтрация 
кожи.

Существует еще несколько разно-
видностей ПД, как правило, разви-
вающихся вследствие повышенной 
колонизации кожных покровов раз-
личными инфекционными агентами 
и  агрессивного действия ферментов, 
содержащихся в  фекалиях новорож-
денного.

Псориазиформный тип характери-
зуется возникновением четко ограни-
ченных эритематосквамозных высы-
паний с  выраженным шелушением, 
в  отличие от  псориаза новорожден-
ных начинается внезапно и  быстро 
прогрессирует.

При герпетиформном типе на  гипе-
ремированном фоне кожи появля-
ются сгруппированные везикулы, 
реже пустулы, имеющие тенденцию 
к  слиянию, при вскрытии формиру-
ются неправильные по  форме эрозии. 
Вирус простого герпеса при помощи 
лабораторной диагностики у  больных 
детей не обнаруживается.

При распространенном типе харак-
терно значительное распространение 
патологического процесса, дости-
гающее порой аксиллярных впадин. 
В литературе этот вариант течения ПД 
иногда рассматривают как проявления 
себорейного дерматита новорожден-
ных.

Самый редкий тип ПД — грануле-
матозный тип  (ягодичная гранулема 
новорожденных) — возникает обычно 
на фоне врожденных дефектов иммун-
ной системы. На  коже определяют-
ся красновато-бурые или синюшно-
фиолетовые узлы полушаровидной 
формы, возвышающиеся над уровнем 
кожи [14].

В зависимости от  выраженности 
клинических проявлений выделяют 
легкую, среднетяжелую и тяжелую сте-
пень ПД. Для легкой степени характер-
на легкая гиперемия и/или единичные 
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элементы мелкой макуло-папулезной 
сыпи. Воспалительные изменения 
носят ограниченный характер и лока-
лизованы преимущественно в  обла-
сти промежности  (вокруг естествен-
ных отверстий), а  также в  области 
ягодиц и  верхней трети бедер. ПД 
средней степени проявляется выра-
женной гиперемией, локализованной 
инфильтрацией в  местах максималь-
ного повреждения, распространенной 
папулезной сыпью.

Дальнейшее распространение вос-
паления и  развитие деструктивных 
изменений в виде эрозий и значитель-
ной мацерации кожи (тяжелая степень 
ПД) является базой для метаболиче-
ских и  инфекционных осложнений 
и  чаще встречается у  детей с  небла-
гоприятным преморбидным фоном, 
а  также у  пациентов с  аллергиче-
ским и/или себорейным дерматитом. 
Выраженные проявления ПД могут 
быть проявлениями таких состояний, 
как синдром мальабсорбции, врож-
денных аномалий мочевых путей или 
кишечника, дефицита питательных 
веществ  (например, витаминов груп-
пы В, цинка) [15].

В терапии тяжелой формы ПД 
используют комплексное медикамен-
тозное лечение с применением топиче-
ских глюкокортикостероидов  (гидро-
кортизоновая мазь 1%, Адвантан), 
противогрибковых препаратов  (ниста-
тиновая мазь, Пимафуцин, Кандид, 
Залаин), препаратов цинка  (Деситин, 
Судокрем), местных антисептиче-
ских (Драполен) и антибактериальных 
средств  (Бактробан), а  также комби-
нированных препаратов  (Пантестин, 
Бепантен плюс, Пимафукорт). Наряду 
с мазями в наружной терапии ПД воз-
можно использование лекарственных 
веществ в  виде присыпок, примочек 
и  паст. При назначении лекарствен-
ных средств  (ЛС) для наружной тера-
пии у  детей необходимо учитывать 
следующие требования: безопасность 
и эффективность препарата; отсутствие 
побочных эффектов; возможность 
длительного использования; возмож-
ность нанесения на  большие площа-
ди пораженной кожи без системного 
воздействия; удобство в  использова-
нии — отсутствие неприятного запаха 
и  ощущения жира на  коже; доступная 
стоимость [16].

Эффективное лечение пеленочно-
го дерматита невозможно без восста-
новления защитной функции эпи-
дермиса. С  этой целью применяются 
многокомпонентные лекарственные 

средства, регенерирующие структуру 
рогового слоя эпидермиса и  предот-
вращающие трансэпидермальную 
потерю воды  [17–19]. В  дерматологии 
ЛС с  эффектом заживления, улучше-
ния трофики и  регенерации тканей 
обычно связывают с  присутствием 
в  их составе витамина В5  (пантотено-
вая кислота). Иногда его называют 
антидерматитным фактором. В  орга-
низме витамин В5 трансформируется 
в  пантетин, входящий в  состав коэн-
зима А, который выполняет важную 
роль в  процессах оксидации и  ацети-
лирования, а также участвует в метабо-
лизме белков, жиров и углеводов  [20]. 
Пантотеновая кислота обладает спо-
собностью к  стимуляции выработ-
ки глюкокортикоидов, что частично 
объясняет эффективность данного 
витамина в  лечении аллергии  [16]. 
Пантотеновая кислота обеспечива-
ет сохранность состояния кожного 
покрова и  слизистых оболочек, что 
имеет большое значение для системы 
местного иммунитета [20].

Препаратами выбора, доказавшими 
свою эффективность и  безопасность 
для профилактики и  лечения ПД, 
являются средства линии Бепантен. 
Активным веществом Бепантена 
является декспантенол  (синтетиче-
ский провитамин пантотеновой кис-
лоты — В5), который способствует 
профилактике развития или скорей-
шему заживлению уже образовавших-
ся микротрещин. Провитамин дек-
спантенол, входящий в  состав пре-
парата, быстро превращается в  клет-
ках кожи в  пантотеновую кислоту, 
оказывая свое лечебное влияние, 
усиливая метаболическую актив-
ность дерматоцитов и  стимулируя 
процессы регенерации  [16]. Препарат 
выпускается в  форме 5‑процентной 
мази, а  также в  виде 5‑процентного 
крема и  крема с  антисептическими 
свойствами, содержащего хлоргекси-
дин, — Бепантен плюс.

В педиатрической практике актив-
но применяется форма Бепантена 
в  виде мази, в  состав которой, поми-
мо активного действующего веще-
ства — декспантенола, входит лано-
лин, миндальное масло, жидкий пара-
фин. Основное неактивное вещество 
Бепантена — ланолин — по липидно-
му составу близко к секретам сальных 
желез. Являясь полупроницаемым, 
ланолин дает выраженный защитный 
эффект, не препятствуя газообмену. 
Также ланолин проникает в  роговой 
слой кожи, обеспечивая его гидрата-

цию, и  уменьшает трение как одну 
из основных причин пеленочного дер-
матита [3].

Поскольку мазь Бепантен не окра-
шивает кожу, не содержит красителей 
и консервантов, практически не имеет 
запаха, не вызывает болевых ощуще-
ний при нанесении на раневую поверх-
ность, а  жировые компоненты мази 
хорошо впитываются кожей, она заслу-
женно пользуется популярностью как 
среди педиатров, так и  у  родителей. 
При применении мази необходимо 
учитывать отсутствие у  нее антибак-
териальной и противовирусной актив-
ности [2].

Высокая клиническая эффектив-
ность мазей и  кремов Бепантен под-
тверждена рядом клинических иссле-
дований [21–24]. Так, G. Putet и соавт. 
(2004) показали, что при использова-
нии у  детей Бепантена риск развития 
ПД снижался в  1,84  раза, а  при иден-
тичном гигиеническом уходе за одно-
яйцевыми близнецами применение 
препарата снижало частоту развития 
ПД в 3,4 раза. По данным зарубежных 
и  отечественных исследователей, при 
оценке эффективности применения 
мази Бепантен в  терапии инфициро-
ванных поражений кожи у  новорож-
денных у  58% детей отмечалось пол-
ное исчезновение дерматита, у  48% — 
значительное уменьшение кожных 
симптомов  [2]. Некоторые исследо-
ватели отмечают, что эффективность 
Бепантена при лечении ПД составляет 
94–100% [20, 23, 25].

Высокая эффективность препарата 
становится очевидной через 2–3  дня 
после начала лечения  (аппликации 
по 2 раза в день в течение 7 дней). Сама 
основа Бепантена оказывает поло-
жительный эффект, поскольку вита-
мин В5, не являясь антибиотиком, 
обладает, тем не менее, значительным 
бактерицидным действием [19].

Появление сверхвпитывающих одно-
разовых подгузников запустило иной 
механизм развития ПД — пересуши-
вание кожи [26]. В таком случае может 
быть полезен Бепантен в форме мази, 
обладающий увлажняющим, охлаж-
дающим и  болеутоляющим эффекта-
ми.

В нашей клинике в 2013–2014 гг. про-
водилось исследование эффективности 
использования Бепантена у  46  ново-
рожденных. Гестационный возраст 
наблюдавшихся детей составил от  32 
до  40  недель, из  них недоношен-
ные дети составили 32,6%  (15  детей). 
У  всех детей, включенных в  иссле-
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дование, имели место проявления 
перинатального поражения централь-
ной нервной системы различной сте-
пени тяжести. Бепантен применяли 
в  качестве профилактического сред-
ства, начиная с  3–5  суток жизни, т. е. 
с  момента поступления в  клинику. 
Мазь наносили на  кожные покровы 
ребенка во  время проведения туале-
та кожи  (физиологические складки 
тела) и при каждой смене подгузника 
в области его прилегания. Результаты 
использования препарата показали, 
что ни  у  одного из  детей, которым 
с  профилактической целью назнача-
лась мазь Бепантен, ПД не развился. 
У  детей с  манифестными проявле-
ниями пеленочного дерматита лег-
кой и средней степени выраженности 
использование мази Бепантен также 
оказало положительный эффект. 
После 2‑дневного применения сим-
птомы дерматита уменьшались, что 
проявлялось в  сокращении площа-
ди поражения, нивелировании папул 
и выраженности эритемы. Ни в одном 
случае использования мази Бепантен 
мы не наблюдали у  детей побочных 
реакций, в том числе аллергических.

Как и  большинство заболеваний, 
ПД легче предупредить, в  связи с  чем 
на  первый план выходят профилакти-
ческие меры. «А-Е стандарт» профи-
лактики ПД отражает наиболее важ-
ные превентивные меры (табл.) [27].

Таким образом, ПД — одно из самых 
частых поражений кожи у  детей ран-
него возраста. Воспалительные изме-
нения в  области промежности при-
чиняют боль малышу и  могут стать 
источником серьезных осложнений 
при несвоевременной терапевтической 
тактике. Правильный уход за  кожей 
ребенка, частая смена подгузников 
и использование современных средств 
по уходу за кожей на основе дексапан-

тенола  (Бепантен) позволяют предот-
вратить развитие ПД. ■
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Таблица
 «А-Е стандарт» профилактики пеленочного дерматита

«A» (Air) — аэрация При смене подгузников новорожденный должен некоторое время находиться без пеленки

«B» (Barrier) — улучшение барьерных 
свойств эпидермиса 

Улучшаем барьерные свойства эпидермиса, в том числе за счет применения средств на основе 
декспантенола. Следует избегать использования средств по уходу за кожей, содержащих 
раздражающие компоненты или меняющие ее рН вещества, спиртосодержащих лосьонов, присыпок

«С» (Cleaning) — очищение Очищение должно производиться при каждой смене подгузника. Ребенка необходимо регулярно купать 
и подмывать в теплой воде (37–40 градусов). Один раз в день можно использовать нераздражающее 
моющее средство с рН от слегка кислого до нейтрального

«D» (Diaper) — пеленка, подгузник Должны меняться сразу после мочеиспускания ребенка при использовании многоразовых подгузников, 
либо каждые 2 часа у новорожденного и каждые 3–4 часа у детей старше 1 месяца при использовании 
одноразовых подгузников и обязательно сразу после дефекации

«Е» (Education) — обучение родителей Обучение родителей навыкам грамотного гигиенического ухода за ребенком
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Острые кишечные инфекции (ОКИ) до настоящего 
времени остаются одной из  важнейших проблем 
педиатрии во  всем мире. Актуальность профи-
лактики и рациональной диетотерапии ОКИ обу-

словлена: ростом числа детей, находящихся на искусственном 
вскармливании; постоянным увеличением числа пациентов, 
страдающих атопией (особенно аллергией на белок коровьего 
молока); обновлением рынка профилактических и  лечебных 
заменителей женского молока; осложненным течением ОКИ, 
значительной частотой нозокомиального инфицирования, 
особенно вирусными агентами.

Естественно, золотым стандартом для ребенка с ОКИ явля-
ется грудное молоко  (ГМ), так как питательные вещества 
в грудном молоке находятся в легкоусвояемой форме и эффек-
тивно используются незрелым детским организмом. В  груд-
ном молоке содержится ряд гормонов и  факторов роста 
и  дифференцировки, поддерживающих размножение кле-
ток слизистой оболочки кишечника  (эпидермальный фак-
тор роста, бомбезин, грейлины, лептины и  т. д.) и  вещества 
с  антимикробным действием: лизоцим, интерферон, ком-
племент, лактоферрин, макрофаги, иммуноглобулины раз-
личных классов, лактопероксидаза, нуклеотид гидролизирую-
щий, κ-казеин и α-лактоальбумин, гаптокоррин (нaptocorrin), 
муцины, лактадхерин (lactadherin), жирные кислоты, лейкоци-
ты и цитокины sCD14, β-дефензин-1, toll-подобные рецепторы, 
интерлейкин  (ИЛ) 10  и  трансформирующий фактор роста β 
(ТФР-β), антиидиотипические антитела. Кроме этого, в  груд-
ном молоке имеются противовоспалительные соединения: 
ИЛ-10 и  ТФР-β, антагонист рецептора ИЛ-1, ФНО-α  (фак-
тор некроза опухоли α) и  рецептор ИЛ-6, sCD14, молеку-

лы адгезии, полиненасыщенные жирные кислоты с длинной 
цепью, гормоны и факторы роста, остеопротегерин.

Немаловажным протективным фактором, предотвращаю-
щим развитие ОКИ, являются и  олигосахариды грудного 
молока. Доказано, что олигосахариды грудного молока имеют 
структурное сходство с  рецепторами клеток слизистой обо-
лочки ЖКТ, что позволяет им связывать патогены и их ток-
сины. Еще несколько десятилетий назад доказана способ-
ность олигосахаридов грудного молока ингибировать адгезию 
энтеропатогенных E. coli, Campylobacter jejuni, ротавируса  [1] 
к клеткам слизистой тонкой кишки, возможность инактиви-
ровать токсины энтеротоксигенных E. coli, V. cholerae [2].

На сегодняшний день доказано, что грудное вскармливание 
не только защищает ребенка от  инфекций непосредственно 
в  период грудного вскармливания, но  и  активно модулиру-
ет иммунный ответ в  дальнейшем. Иммуномодулирующий 
эффект грудного вскармливания заключается в  активации 
Th1‑типа иммунного ответа  (клеточно-опосредованного) 
и  ослаблении Th2‑типа иммунного ответа (гуморального). 
В результате у детей, получавших с рождения грудное молоко, 
ниже уровень инфекционной и  аллергической заболеваемо-
сти. В  первую очередь это осуществляется путем иммуноло-
гического и  метаболического программирования  (антитела, 
пребиотический компонент, иммунокомпетентные клетки, 
микробиота). Олигосахариды — основной пребиотический 
компонент грудного молока.

Олигосахариды грудного молока являются важным факто-
ром, стимулирующим рост кишечной микрофлоры, преиму-
щественно бифидо- и  лактобактерий. Теория об  основопо-
лагающей роли кишечной микрофлоры в  развитии и  акти-
вации иммунной системы появилась еще много десятилетий 
назад в результате опытов с животными, выращенными в сте-
рильных условиях, которые показали, что при отсутствии 
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А. М. Лукьянова
О. И. Ныркова, кандидат медицинских наук
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Новые возможности профилактического 
и терапевтического применения 
заменителей грудного молока у детей 
с острыми кишечными инфекциями
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Резюме. Введение пребиотиков галакто-/фруктоолигосахаридов в заменители грудного молока способствует формирова-
нию адекватного иммунного ответа у ребенка и обеспечивает профилактику инфекционных заболеваний. Диетотерапия 
кишечных инфекций сокращает сроки заболевания, предотвращает затяжное течение.
Ключевые слова: острая кишечная инфекция, дети, профилактика, диетотерапия, заменители женского молока.

Abstract. Addition of galacto-fructo-oligosaccharide prebiotics to human milk substitutes contributes to formation of relevant immune 
response of a child, and provides for prevention of infectious diseases. Dietary therapy of intestinal infections reduces the illness period 
and prevents the lingering clinical course.
Keywords: intestinal infection, children, prevention, dietary therapy, human milk substitutes. 



Н
а 

пр
ав

ах
 р

ек
ла

м
ы

ЛЕЧАЩИЙ ВРАЧ,  СЕНТЯБРЬ 2014, № 9, www.lvrach.ru� 65

Педиатрия. Неонатология

нормальной микрофлоры кишечника у  животных снижает-
ся число пейеровых бляшек, резко уменьшается число  IgA-
продуцирующих В‑клеток, снижается выработка специфиче-
ских антител [3; 4].

После изучения различных типов олигосахаридов было 
установлено, что получить эффекты, сходные с воздействием 
грудного молока, можно только при использовании смеси 
галактоолигосахаридов  (получаемых из  лактозы) и  фрукто
олигосахаридов  (получаемых из  натурального растительного 
сырья). Смеси «Нутрилон PronutriPlus» компании «Danone 
Baby Nutrition» содержат уникальное сочетание пребиотиков — 
90% короткоцепочечных галактоолигосахаридов  (кцГОС) 
и 10% длинноцепочечных фруктоолигосахаридов (дцФОС).

Пребиотическое действие проявляется в  динамике роста 
уровня бифидобактерий в  кишечнике при использовании 
пребиотиков в питании. Уровень бифидобактерий, характер-
ный для грудного вскармливания, достигается при дозировке 
кцГОС/дцФОС 0,8 г/100 мл смеси на 28‑й день употребления 
данной смеси [6].

Установлено, что пребиотики галакто-/фруктоолигосахариды 
оказывают селективное воздействие на  микрофлору — спо-
собствуют росту бифидобактерий в  кишечнике и  имеют про-
филактическое влияние в  отношении развития аллергических 
реакций, так как смесь с кцГОС/дцФОС не приводит к  росту 
B. adolescentis, активный рост которых считается маркером пред-
расположенности к  формированию высокой аллергической 
настроенности  [7]. Этими  же исследователями выявлено, что 
достаточный рост Lactobacillus, сопоставимый с уровнем у детей, 
находящихся на грудном вскармливании, происходит только при 
использовании в качестве пребиотиков кцГОС/дцФОС [8].

Непрямое  (через нормализацию микробиоты) влияние 
пребиотиков на  формирование иммунных функций изучено 
давно: доказано повышение устойчивости к инфекциям, сни-
жение проницаемости кишечного барьера, активация регене-
рации кишечного эпителия. На фоне применения пребиоти-
ков также увеличивается выработка муцина, улучшаются его 
защитные свойства (увеличивается концентрация sIgA).

Кроме этого, в последние годы получены лабораторные под-
тверждения прямого воздействия олигосахаридов на  иммун-
ные функции, в частности, через дендритные клетки [9].

Результаты экспериментальных исследований продемон-
стрировали, что эффекты пребиотиков являются видоспеци-
фичными и  дозозависимыми: доказанное влияние на  имму-
нитет имеют только пребиотики, состоящие из смеси кцГОС 
и дцФОС в соотношении 9:1, выраженность влияния зависит 
от концентрации пребиотиков в смеси [5].

Доказано, что длительность эффекта пребиотиков галак-
то-/фруктоолигосахаридов превышает период их приема, 
что подтверждает их программирующий эффект. Так, смесь 
с  пребиотиками использовали для вскармливания детей 
до  6‑месячного возраста, далее дети получали обычные 
смеси. При этом иммуномодулирующий эффект пребио-
тиков сохранялся в  течение 24  месяцев, что проявилось 
в достоверной разнице в развитии инфекционных и аллерги-
ческих заболеваний [10].

Вскармливание детей смесью, обогащенной кцГОС/дцФОС, 
оказывало влияние на  формирование типа иммунного отве-
та. Так, на  фоне применения смеси с  пребиотиками галак-
то-/фруктоолигосахаридами отмечено достоверное снижение 
содержания в  плазме крови неспецифического  IgE, а  также 
специфических иммуноглобулинов  [11, 12], следовательно, 
иммунный ответ формировался по  Th1‑типу, предупреждая 
формирование атопии.
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Наиболее значимым подтверждением иммуномодулирующего 
эффекта пребиотиков галакто-/фруктоолигосахаридов явилось 
двойное слепое, плацебо-контролируемое исследование, в кото-
ром принимало участие более 300 детей, получавших смесь в тече-
ние 6  месяцев, а  134  ребенка наблюдались в  течение двух лет. 
В этом исследовании доказано, что применение смеси «Нутрилон 
PronutriPlus» с  пребиотиками галакто-/фруктоолигосахаридами 
снижает заболеваемость инфекционными болезнями, включая 
ОКИ, ОРВИ, отиты, в 2 раза [13].

Нашими исследованиями доказано, что использование 
смеси «Nutrilon Комфорт» в  период ранней реконвалесцен-
ции инфекционных диарей (в течение 1 месяца после выпи-
ски из стационара) приводит к более быстрому купированию 
метеоризма и  колик, прекращению срыгиваний, нормали-
зации характера стула, стабильным прибавкам массы тела 
по  сравнению с  детьми, находившимися на  вскармливании 
стандартными смесями [14].

Наши данные сопоставимы с  результатами исследования 
Т. И. Легоньковой  [15]. В  данном исследовании выявле-
но, что в  83,3% случаев на  фоне приема смеси «Nutrilon 
Комфорт» моторика кишечника улучшилась, частота стула 
нормализовалась до  1–2  раз в  день, что свидетельствует 
о нормализации моторики толстого кишечника у детей пер-
вого полугодия жизни. У 76,9% детей на фоне приема смеси 
«Nutrilon Комфорт» отмечалось изменение консистенции 
стула от  твердого до  мягкого, кашицеобразного, что свиде-
тельствует о  нормализации пищеварения. На  фоне приема 
«Nutrilon Комфорт» запоры и  метеоризм у  детей старше 
4  месяцев не отмечались. Колики в  5–6‑месячном возрасте 
достоверно реже отмечались у детей на естественном вскарм-
ливании и получавших «Nutrilon Комфорт» у 1,4 и 1,9% детей 
соответственно по сравнению с 4,9% детей, вскармливаемых 
стандартной молочной смесью. Срыгивания к  5–6  месяцам 
отмечались только у  одного ребенка  (2%), получавшего 
«Nutrilon Комфорт», в  анамнезе которого отмечается пери-
натальное поражение ЦНС.

Нами показано, что направленная диетическая коррекция 
оказывает положительный эффект на микробный пейзаж тол-
стой кишки. В  острую фазу болезни 48% детей имели высев 
различных условно-патогенных микроорганизмов из  фека-
лий, а через 1 месяц только у 14% детей, получавших «Nutrilon 
Комфорт», сохранялись условно-патогенные представители 
семейства Enterobacteriaceae [14].

Положительная динамика микрофлоры на  фоне приема 
смеси «Nutrilon Комфорт» продемонстрирована и  в  других 
исследованиях [15, 16]. Установлено, что в группе детей, полу-
чавших смесь «Nutrilon Комфорт», также как у детей, вскарм-
ливаемых ГМ, отмечалась положительная динамика в составе 
кишечной микрофлоры в  виде уменьшения частоты выявле-
ния бактерий рода Staphylococcus аureus, Klebsiella pneumoniae. 
Высокое качество белкового компонента ГМ и смеси «Nutrilon 
Комфорт» обусловливает лучшее его усвоение в  тонком 
кишечнике, благодаря чему бактерии-протеолитики нижних 
отделов толстого кишечника не получают достаточного коли-
чества питательных веществ для своего развития.

В исследовании Л. Н. Мазанковой (2010) изучались осо-
бенности видового состава бифидобактерий у  детей раннего 
возраста (n = 32) c вирусной диареей и  эффективность пре-
биотиков галакто-/фруктоолигосахаридов  (смесь «Nutrilon 
Комфорт») в  устранении дисбиотических нарушений  [16]. 
В ходе исследования копрофильтрата в остром периоде вирус-
ной диареи установлено снижение концентрации бифидобак-
терий с изменением видового состава микрофлоры кишечника. 

На фоне диетотерапии, включавшей пребиотический продукт, 
отмечено восстановление возрастных параметров видового 
состава бифидобактерий  (B. bifidum, B. longum) и  повышение 
концентрации секреторного IgA в копрофильтрате, что свиде-
тельствует об иммунобиологическом эффекте смеси «Nutrilon 
Комфорт» с  пребиотиками галакто-/фруктоолигосахаридами 
при острых диареях.

Таким образом, введение пребиотиков галакто-/фрукто
олигосахаридов в  заменители грудного молока является 
путем формирования адекватного иммунного ответа ребен-
ка, обеспечения профилактики инфекционных и  аллерги-
ческих заболеваний. Рациональная диетотерапия кишечных 
инфекций: способствует сокращению сроков заболевания; 
предотвращает затяжное течение инфекции; препятствует 
длительному выделению возбудителя; приводит к  нормали-
зации микробного пейзажа толстой кишки; является основой 
профилактики рецидивов заболевания; устраняет симптомы 
функциональных расстройств ЖКТ. ■
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Большинством исследовате-
лей псориаз определен как 
хронический дерматоз муль-
тифакториальной природы 

со  значимым влиянием в  его разви-
тии генетических факторов. Течение 
заболевания характеризуется частыми 
рецидивами, с  формированием псо-
риатических папул и  бляшек, мор-
фологическим субстратом которых 
являются: неконтролируемый, незло-
качественный рост эпидермальных 
клеток, нарушение кератинизации, 
воспалительная реакция в  дерме, что 
также сопровождается дисфункци-
ей различных органов и  систем  [1, 2]. 
Тяжесть течения псориаза, снижение 
качества жизни, утрата трудоспособ-
ности, инвалидизация характеризу-
ют его как медико-социальную про-
блему, псориатическую болезнь  [3, 
4]. Псориатический процесс харак-
теризуется нарушениями клеточного 
и  гуморального иммунитета, метабо-
лическими изменениями, поражени-

ем внутренних органов. Установлено, 
что псориаз сопровождается прогрес-
сирующей дезорганизацией соеди-
нительной ткани суставов, сочетаю-
щейся с  системным пролиферативно-
деструктивным васкулитом, что явля-
ется источником висцеральной пато-
логии при этом заболевании. В патоло-
гический процесс при псориазе могут 
быть вовлечены нервная и  сердечно-
сосудистая системы, желудочно-
кишечный тракт, гепатобилиарная 
система, мочевыделительная система, 
опорно-двигательный аппарат [5–7].

Исследователями выявлены опреде-
ленные отклонения в  деятельности 
сердечно-сосудистой системы у  паци-
ентов с  псориазом — тахикардия 
и  брадикардия, систолический шум 
на верхушке сердца, смещение границ 
сердца за  счет гипертрофии и  дила-
тации желудочков, приглушенность 
тонов сердца, а  также миокардиоди-
строфия, неревматический миокар-
дит, пороки митрального клапана, 
ишемическая болезнь сердца, гипер-
тоническая болезнь. При электрокар-
диографическом исследовании у части 
пациентов определяются отклонения 

электрической оси сердца, признаки 
мерцательной аритмии, гипертрофии 
желудочков сердца. У  больных псо-
риазом нередко отмечаются ухудшение 
венечного кровообращения и  сниже-
ние сократительных свойств миокарда, 
которые, возможно, связаны с  нару-
шениями липидного обмена и ранним 
развитием атеросклеротического про-
цесса, прокоагуляционными сдвигами 
системы гемостаза, повышением кон-
центрации провоспалительных цито-
кинов. Установлена взаимосвязь между 
изменениями в  сердечно-сосудистой 
системе и  тяжестью течения дермато-
за [8–10].

Европейские ученые, основываясь 
на  ретроспективных данных, утверж-
дают, что псориаз является незави-
симым фактором риска инфаркта 
миокарда  (ИМ). Причем наибольший 
риск ИМ имеют молодые пациенты 
с  тяжелыми проявлениями псориаза. 
Также отмечается увеличение на  50% 
риска смерти от сердечно-сосудистых 
заболеваний у  молодых лиц, страда-
ющих псориазом. Средняя продол-
жительность жизни у  таких больных 
меньше, чем у  здоровых лиц: у  муж-
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Резюме. С использованием комплекса биохимических исследований обследовано 120 пациентов с вульгарным псориазом и 
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чин на 3,5 года и 4,4 года у женщин [11, 
12].

Целью данного исследования яви-
лось изучение биохимических девиа-
ций, кардиомаркеров у  пациентов 
с  вульгарным псориазом и  различной 
массой тела.

Материалы и методы 
исследования 

В ФГБУ УрНИИДВиИ МЗ РФ про-
ведено скрининговое исследование 
больных со среднетяжелым и тяжелым 
псориазом; клинико-анамнестическое 
и  комплексное лабораторное обследо-
вание 120 больных вульгарным псориа-
зом с избыточной (n = 90) и нормальной 
массой тела (n = 30); из них 45 женщин 
и 75 мужчин в возрасте от 18 до 59 лет. 
Индекс массы тела  (ИМТ) рассчиты-
вался по  формуле А. Кетеле  (1869  г). 
Распространенность и  тяжесть про-
цесса оценивались по  индексу PASI 
(Psoriasis Area and Severity Index).

Всем пациентам проведена консуль-
тация терапевта с  выявлением функ-
циональных отклонений в  сердечно-
сосудистой системе  (электрокардио-
графическое исследование) с  установ-
лением нозологического диагноза кар-
диологической патологии и степени ее 
тяжести.

Проведено определение в  сыворот-
ке крови липидного спектра: холе-
стерина, холестерина липопротеи-
дов низкой плотности  (Хс-ЛПНП), 
холестерина липопротеидов высо-
кой плотности (Хс-ЛПВП), тригли-
церидов (ТГ), аполипопротеина-А1 
(Апо-А1), аполипопротеина-В (Апо-В), 
С-реактивного белка (СРБ) ультрачув-
ствительного. Исследование проведено 
путем фотометрических (ХС, ЛПВП, ТГ) 
и турбидиметрических (ЛПНП, Апо-А1, 
Апо-В, СРБ-ультрачувствительный, 
индекс атерогенности) методов; мар-
керов поражения сердечно-сосудистой 
системы (креатинфосфокиназа-МВ, 
липопротеин-А в  сыворотке крови; 
микроальбумин в  моче) проводилось 
на анализаторе биохимическом модуль-
ном ARCHITECT c 4000 (ABBOTT 
Laboratories, США) на реагентах той же 
фирмы; протеинов (аполипопротеин-А2, 
гомоцистеин, аполипопротеин-Е) 
путем нефелометрии на  анализаторе 
SIEMENS.

Определение липидных фракций 
и липопротеинов проводилось с помо-
щью электрофореза в агарозном геле.

Статистическая обработка данных 
производилась в программах Microsoft 
Exсel, Statistica 10.0, MedCalc.

Анализ данных на  нормальное рас-
пределение был произведен при помо-
щи критерия Тьюки, Д’Агостино-
Пирсона. Сравнение групп проведе-
но с  помощью критерия Стьюдента, 

двухфакторного анализа по  Фишеру. 
Параметрические данные пред-
ставлены в  таблицах в  виде среднего 
и  стандартного отклонения  (в  скоб-
ках). Непараметрические данные пред-

Рис. 1. Соотношение по ИМТ у пациентов с избыточной массой тела

Предожирение

I степень ожирения

II степень ожирения

III степень ожирения

Рис. 2. Соматическая патология, выявленная генеалогическим методом

I–III группы

IV группа

Рис. 3. Распределение по повышенному значению КФК-МВ у пациентов 4 групп
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ставлены в  виде медианы и  межквар-
тильных интервалов (в скобках).

Результаты и обсуждение 
Все обследованные пациенты раз-

делены на  группы. I и  II группы 
(по  30  человек в  каждой) имели избы-
точную массу тела и  различные типы 
гиперлипидемий; у пациентов III груп-
пы  (n = 30) отмечалась избыточная 
масса тела и  нормальные показатели 
липидного обмена; пациенты  IV груп-
пы  (n = 30) имели нормальную массу 
тела и  показатели липидного спектра 
сыворотки крови. При этом по  воз-
расту, полу, массе тела, группы рас-
пределены нормально, статистически 
достоверно не отличаются. Возраст 
больных от  18  до  59  лет, преобладали 
мужчины (62,5%).

ИМТ у пациентов I–III групп соста-
вил в  среднем 30,1  кг/м2, у  IV группы 
21,7  кг/м2  (рис.  1); окружность талии 
у  мужчин (I–III групп) составила 
100,1  см, IV группы — 74,5  см; у  жен-
щин I–III групп 93,86  см, IV группы 
69,5  см. Полученные данные свиде-
тельствуют об  абдоминальном типе 
ожирения у  обследуемых пациентов 
I–III групп.

При обследовании больных псо-
риазом генеалогическим методом 
в  родословной были выявлены забо-
левания различных органов и  систем: 
во  II поколении преобладала сопут-
ствующая сердечно-сосудистая пато-
логия  (инсульт, инфаркт миокарда, 
повышение артериального давления, 
ишемическая болезнь сердца (ИБС)) — 
47,2% случаев, онкологические заболе-
вания с  поражением различных орга-
нов — 27,7%  (рис.  2). При этом насле-
дование псориаза отмечалось чаще 
по отцовской линии (61,9%).

В исследуемых группах больных 
вульгарным псориазом были выявлены 
следующие сопутствующие заболева-
ния: гипертоническая болезнь у  35,7% 
I–III групп и  у  12% IV группы, забо-
левания органов желудочно-кишечного 
тракта  (хронический гастрит, хрони-
ческий холецистит, язвенная болезнь 

желудка и двенадцатиперстной кишки) 
у 44,3% I–III групп и у 38,7% IV группы.

При проведении электрокардио-
графического исследования у  22% 
больных  I–III групп и  17% IV группы 
выявлены различные виды патологии 
ритма и проводимости сердца (блокады 
ножек пучка Гиса, аритмии и др.), у 17% 
I–III групп и  9,8% IV группы обнару-
жены признаки гипертрофии миокар-
да (как правило, левого желудочка).

По индексу PASI группы были ста-
тистически однородны, их показатели 
для 4 групп представлены в табл. 1.

При исследовании липидного спек-
тра у  пациентов  I и  II групп выяв-
лены различные типы гиперлипиде-
мий, по  всем показателям до  начала 
терапии группы были статистически 
однородны. Средние значения липид-
ного спектра у  4  групп представлены 
в табл. 2.

При анализе липидных фракций 
выявлены 4  типа гиперлипидемий 
у  пациентов. У  единичных больных 
выявлены I, IIb, III типы гиперлипиде-
мий по Фредриксону, тогда как у боль-
шинства (29,2%) зафиксирован IV тип, 
который является атерогенным. У  4% 
и 5% пациентов III и IV групп соответ-
ственно также выявлено наличие дис-
липидемии по  IV типу. Полученные 
данные свидетельствуют о  наличии 
девиаций в липидном обмене не только 
у  пациентов с  ожирением и  гиперхо-
лестеринемией, но  и  у  больных с  нор-
мальным ИМТ и основными показате-
лями липидного спектра.

У 75% зафиксирован повышенный 
уровень СРБ-ультрачувствительного, 
с  равным процентным соотношением 
во всех 4 группах, что свидетельствует 
о  наличии системной воспалительной 
реакции, в том числе о воспалительном 
процессе и развитии атеросклеротиче-
ских поражений в интиме сосудов.

Показатели кардиомаркеров у  паци-
ентов четырех групп представлены 
в табл. 3.

У 25% обследуемых больных выяв-
лен липопротеин-А — генетический 
предиктор развития атеросклероза, 

ранних кардиоваскулярных заболева-
ний, в  том числе инфаркта миокарда 
и инсульта. В течение всей жизни уро-
вень липопротеина-А остается ста-
бильным и не корректируется медика-
ментозно. Обнаруживается лишь у 10% 
человек в популяции [13].

Примерно одинаковое процент-
ное распределение в  4  группах 
по  присутствию в  сыворотке крови 
липопротеина-А и  превышение обще-
популяционных показателей сви-
детельствует об  отсутствии его связи 
с  индексом массы тела, необходимо-
стью оценивать состояние сердечно-
сосудистой системы в  связи с  риском 
раннего развития кардиоваскулярной 
патологии. Высокий удельный вес 
пациентов, у которых обнаружен повы-
шенный уровень липопротеина-А, воз-
можно свидетельствует о генетической 
связи псориаза и атеросклероза.

Креатинфосфокиназа-МВ (КФК-МВ), 
изофермент креатинфосфокиназы, явля-
ющийся его сердечной фракцией, которая 
свидетельствует о  поражении сердечной 
мышцы, при этом является ранним преди-
ктором поражения сердечно-сосудистой 
системы. Фактически высокий уровень 
КФК-МВ зафиксирован был у  14,2% 
пациентов. Однако при индивидуальном 
анализе данных по  отношению КФК-
МВ к КФК выявлено повышение уровня 
КФК-МВ у  31,7% больных псориазом. 
С равной частотой были зафиксированы 
пациенты, у  которых ранее был выстав-
лен кардиологический диагноз  (гипер-
тоническая болезнь, ИБС), так и  счи-
тающие себя соматически здоровыми. 
Распределение по  группам по  уровню 
КФК-МВ представлено на рис. 3.

Обнаружение повышенного уровня 
КФК-МВ у  пациентов 4  групп свиде-
тельствует о поражении кардиомиоци-
тов вне зависимости от массы тела. При 
этом у  пациентов либо отсутствовала 
кардиологическая симптоматика, либо 
была минимальной. Полученные дан-
ные подтверждают наличие сердечно-
сосудистой патологии у больных вуль-
гарным псориазом, диктуют необходи-
мость настороженности в  плане раз-
вития кардиологических осложнений 
у  пациентов с  псориазом, ранней их 
диагностики, назначения комплекс-
ной терапии, направленной на сниже-
ние уровня системного воспаления.

Выводы 
1. �У всех пациентов с избыточной мас-

сой тела (n = 90) выявлены все типы 
ожирения с  преобладанием формы 
предожирения у  43% обследуемых 

Таблица 1
Показатели индекса PASI в группах I–IV

Группа/показатель Значение PASI

I 24,5 (9,74)

II 23,5 (8,53)

III 25,6 (8,17)

IV 22,5 (10,7)
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больных. При анализе окружности 
талии также преобладали данные, 
свидетельствующие об  абдоминаль-
ном типе ожирения как у  мужчин, 
так и у женщин.

2. �При проведении ЭКГ были выявле-
ны нарушения ритма, проводимо-
сти сердца и признаки гипертрофии 
миокарда у 22% пациентов с ожире-
нием и  17% больных с  нормальной 
массой тела.

3. �Данные липидограммы позволяют 
предположить наличие у  обследуе-
мых пациентов с псориазом высоко-
го риска атерогенеза, а обнаружение 
липопротеина-А у  23% пациентов 
с  равным удельным весом во  всех 
группах свидетельствует о  генети-
ческой предрасположенности к  ате-
росклерозу и  сердечно-сосудистым 
заболеваниям, позволяет предполо-
жить генетическую связь псориаза 
с атеросклерозом.

4. �Выявление кардиомаркеров у  паци-
ентов всех групп свидетельствует 
о наличии риска развития или фор-
мирования сердечно-сосудистых 
коморбидных состояний, даже при 
отсутствии явной клинической кар-
тины кардиоваскулярного пораже-
ния на момент исследования.

5. �Скрининговое исследование сыворотки 
крови пациентов с вульгарным псориазом 
на  наличие КФК-МВ, липопротеина-А, 

СРБ-ультрачувствительного позволяет 
на  раннем этапе выявить маркеры пора-
жения сердечно-сосудистой системы, 
назначить комплексную противовос-
палительную терапию, направленную 
на  лечение дерматоза и  коморбидной 
патологии. ■
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Таблица 2
Средние показатели липидного спектра у пациентов I–IV групп

Показатель Группа пациентов Нормативные показатели

I, II (n = 60) III (n = 30) IV (n = 30)

Холестерин, ммоль/л 5,96 (1,01)* 4,44 (0,59)* 4,22 (0,67)* 2–5,2

Хс-ЛПНП, ммоль/л 3,89 (0,99)* 3,03 (0,63) 2,69 (0,69)* 1,6–3,4

Хс-ЛПВП, ммоль/л 1,09 (0,33)* 1,01 (0,2) 1,05 (0,22) 1,2–2,3

Триглицериды, ммоль/л 2,36 (1,1)* 1,26 (0,43)* 1,01 (0,33)* 0,4–1,7

Индекс гетерогенности, у. е. 4,8 (1,38)* 3,56 (0,99)* 3,17 (1,11)* 1–3

СРБ-ультра, мг/л 4,64 (1,74)* 2,33 (2,54) 1,75 (1,94)* 0–1

Примечание. * p < 0,05, при сравнении с нормативными показателями.

Таблица 3
Показатели кардиомаркеров у пациентов 4 групп

Показатель Группа Нормативные показатели

I, II III IV

КФК, МЕ/л 100 (82,2–134,7) 120,2 (83) 92,9 (68,6–205,6) 29–168

КВК-МВ, МЕ/л 16,06 (5,57) 15,9 (6,65) 15,4 (13,25–20,82) 0–25

Липопротеин-А, мг/дл 7,2 (5,59–8,91) 12,45 (7,23–17,94) 11,85 (6,48–18,5) 0–30

Микроальбумин в моче, мг/л 9 (7–11) 12,5 (7,38) 14,5 (12–18,8) 0–20
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Секреторная активность поджелудочной желе-
зы  (ПЖ) играет важную роль в  пищеварении 
и  гомеостазе глюкозы  [1, 2]. Эти процессы регу-
лируются множеством нервных и  гормональных 

сигнальных путей, которые модулируют не только секрецию, 
но и клеточную целостность железы.

Как эндокринная, так и экзокринная функция ПЖ обеспе-
чивается воздействием регуляторных молекул на многочислен-
ные рецепторы, располагающихся на  клеточной поверхности. 
Взаимодействие между рецептором и его лигандом активирует 
различные сигнальные пути и  приводит к  изменению прони-
цаемости ионных каналов, уровня внутриклеточного кальция, 
активации киназ и регуляции экспрессии генов [3, 4].

Для нормального функционирования органов пищеваре-
ния необходимо скоординированное взаимодействие состав-
ляющих его тканей и  органов  [5]. Ведущая роль в  обеспечении 
взаимодействия клеток принадлежит гастроинтестинальным гор-
монам  (секретин, холецистокинин  (ХЦК), соматостатин, вазо-
активный интестинальный пептид  (ВИП), глюкозозависимый 
инсулинотропный полипептид (ГИП) и др.), основным источни-
ком которых являются эндокринные клетки слизистой оболочки 
желудка, двенадцатиперстной кишки, ПЖ и тонкой кишки [6].

Основная  (кишечная) фаза секреции панкреатического 
сока имеет гуморальную природу и зависит от высвобождения 
секретина и ХЦК.

Секретин — пептидный гормон, выделяемый эндокринными 
клетками слизистой оболочки верхнего отдела тонкой кишки 

под действием соляной кислоты желудка, является важным 
физиологическим регулятором секреции соляной кислоты 
в  желудке и  бикарбонатов ПЖ. Он стимулирует секрецию 
насыщенного бикарбонатами и содержащего небольшое коли-
чество хлоридов и ферментов панкреатического сока [7].

Синтез и  действие секретина и  секретин-рилизинг-пептидов 
являются частично опосредованными через ваго-вагальные меха-
низмы с  рефлекторным участием афферентных сенсорных ней-
ронов в  проксимальных отделах тонкой кишки и  эфферентных 
холинергических нейронов в  ПЖ. На  синтез секретина помимо 
ацетилхолина оказывают влияние многие нейромедиаторы [8].

Холецистокинин — полипептидный гормон верхнего отдела тон-
кой кишки, стимулирует секрецию панкреатического сока, богато-
го пищеварительными ферментами и обедненного бикарбонатами. 
Секретин и ХЦК взаимодействуют между собой, потенцируя влия-
ние друг друга и определяя конечный результат. Стимуляция ХЦК 
экзокринной секреции ПЖ опосредована активацией рецептора 
к ХЦК-1 [1, 2]. ХЦК связывается с рецепторами, которые экспрес-
сированы на  ацинарных клетках ПЖ. Эти рецепторы соединены 
с  гетеротримерными G-белками, такими как Gαq и  Gα12/13 [9], 
которые активируют фосфолипазу С и небольшие ГТФ-азы [10, 11]. 
Действие ХЦК может быть прямым, через рецепторы, или косвен-
ным, через эфферентные волокна блуждающего нерва в ПЖ.

ХЦК тормозит моторику и секрецию кислоты в желудке [12, 
13]. Другой важнейшей функцией ХЦК является стимулиро-
вание сокращения желчного пузыря. Эта функция гормона 
позволяет согласовывать действие желчных кислот с липоли-
тическими ферментами [7]. Показано, что ХЦК может оказы-
вать защитное действие на  β-клетки ПЖ, точные механизмы 
которого не изучены [14, 15].

Л. В. Винокурова1, доктор медицинских наук
М. А. Агафонов
Г. Г. Варванина, доктор медицинских наук
Д. С. Бордин, доктор медицинских наук
Е. В. Ткаченко, доктор медицинских наук
Е. А. Дубцова, доктор медицинских наук
ГБУЗ МКНПЦ ДЗМ, Москва

Внешнесекреторная недостаточность 
поджелудочной железы, гастроинтестинальные 
гормоны и качество жизни больных 
хроническим панкреатитом

1 Контактная информация: vinokurova52@mail.ru

Резюме. Сопоставлено содержание в крови гастроинтестинальных гормонов и выраженности внешнесекреторной недо-
статочности поджелудочной железы. Проведена оценка качества жизни больных с осложненным течением хронического 
панкреатита и его динамики на фоне ферментной заместительной терапии.
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Abstract. Gut hormones content in blood and intensity of exocrinous pancreas incompetence have been matched. Evaluation of life 
quality of patients with complicated course of chronic pancreatitis and its dynamic with enzymatic substitutive therapy has been made.
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Глюкозозависимый инсулинотропный полипептид  (ГИП) 
относится к инкретинам. Было показано, что инкретины уве-
личивают количество β-клеток, уменьшают массу α-клеток. 
Следовательно, ГИП участвует в контроле секреции инсули-
на, глюкагона, соматостатина, снижая уровень глюкозы [16]. 
Предполагают, что существует взаимосвязь уровня экспрес-
сии и локализации рецепторов к ГИП на клетках ПЖ, однако 
полученные данные противоречивы [17].

Вазоактивный интестинальный пептид  (ВИП) — гормон 
из семейства секретина. Секретируется преимущественно D1(H)-
клетками островков Лангерганса ПЖ. Он оказывает выражен-
ный расслабляющий эффект на  гладкие мышцы кровеносных 
сосудов и сфинктеров, стимулирует секрецию бикарбонатов ПЖ 
и тормозит кислотопродукцию желудка [18].

Соматостатин является универсальным ингибитором 
гормонов. Он тормозит секрецию инсулина, глюкагона, 
гастрина, ХЦК, ВИП, инсулиноподобного фактора роста-
1  и  других. Соматостатин снижает секрецию соляной 
кислоты желудком и поступление ионов кальция в клетки 
панкреатических островков [19].

Показано, что синтез и  секреция гастроинтестинальных 
гормонов могут значительно нарушаться при различных забо-
леваниях ПЖ и  особенно при их осложненном течении  [20]. 
Многообразие функций и  тесные взаимосвязи ПЖ, тонкой 
кишки и центральной нервной системы требуют детального изу-
чения изменений регуляции секреции ПЖ при патологии, что 
в перспективе может быть использовано при разработке новых 
лекарственных препаратов для лечения таких заболеваний, как 
панкреатит, сахарный диабет, ожирение и их осложнения.

Хронический панкреатит  (ХП) — это прогрессирующее забо-
левание, протекающее с обострениями, нередко сопровождаемое 
ограничением всех аспектов  (физических, психических и  соци-
альных) нормальной жизни человека. Целью лечения любого 
заболевания следует считать повышение качества жизни больного 
на  фоне положительной клинической динамики. Показатели 
качества жизни зависят от множества внешних и внутренних фак-
торов. Изучение КЖ дополняет клинические данные о характере 
воздействия болезни и процесса лечения на жизнь больного [21].

Целью настоящего исследования было установить значение 
нарушения секреции гастроинтестинальных гормонов в  фор-
мировании панкреатической недостаточности при хроническом 
панкреатите, оценить влияние ферментной заместительной 
терапии на качество жизни больных хроническим панкреатитом 
с функциональной недостаточностью поджелудочной железы.

Материалы и методы исследования 
Обследовано 114 больных ХП в возрасте от 20 до 60 лет. Больные 

были разделены на три группы. Первая группа включала 30 боль-
ных, у  которых длительность заболевания составляла не более 
3  лет, и  у  всех в  анамнезе был острый деструктивный панкреа-
тит с  панкреонекрозом. Вторая группа состояла из  24  пациен-
тов, ранее перенесших панкреатодуоденальную резекцию (ПДР) 
в  связи с  осложненным течением ХП. В  третью группу вклю-
чены 60  человек с  хроническим кальцифицирующим панкре-
атитом алкогольной этиологии с  длительностью заболевания 
от 5 до 15 лет, у которых не проводились резекционные операции. 
20 здоровых добровольцев составили группу контроля.

До назначения терапии оценивались выраженность болевого 
синдрома, внешнесекреторная функция ПЖ, уровни гастроин-
тестинальных гормонов, качество жизни. Выраженность боле-
вого синдрома определялась по  числовой ранговой 10‑балльной 
шкале, где 0 — боли нет, 10 — нестерпимая боль  [22]. Качество 
жизни характеризовалось с помощью опросника MOS SF-36 [21].

Внешнесекреторная функция поджелудочной железы опре-
делялась по  концентрации панкреатической эластазы кала-1 
иммуноферментным методом с  помощью наборов реактивов 
фирмы Bioserv diagnostics  (Германия). Иммуноферментным 
методом с  помощью реактивов фирмы Peninsula laboratories 
Int.  (США) проводилось исследование гормонов в  крови: 
холецистокинина, секретина, вазоактивного интестинального 
пептида, глюкозозависимого инсулинотропного полипепти-
да, соматостатина. Уровни ХЦК и  секретина исследовались 
до и через 40 минут после стандартного завтрака.

Для оценки внешнесекреторной функции поджелудочной 
железы определялась концентрация панкреатической эласта-
зы кала-1  иммуноферментным методом с  помощью наборов 
реактивов фирмы Bioserv diagnostics (Германия).

Результаты и их обсуждение 
Выраженность болевого синдрома в  первой группе соста-

вила 6,2 ± 2,3 балла, во второй — 3,4 ± 2,8 балла, в третьей — 
3,2 ± 2,1 балла.

Концентрация панкреатической эластазы-1 в первой группе 
составила 280 ± 51 мкг/г, во второй 34,5 ± 22,4 мкг/г, в третьей 
60,4 ± 49,8 мкг/г.

Уровень ХЦК натощак в  исследуемых группах находился 
в  пределах нормальных значений и  достоверно не отличался 
от контроля (рис. 1, ХЦК 1). Однако после стандартной пище-
вой нагрузки в  первой группе секреторный ответ получен 
не был, во второй и третьей прирост был ниже, чем в группе 
контроля (рис. 1, ХЦК 2).

У всех больных первой, второй и  третьей групп отмечалось 
достоверное значительное снижение базального уровня секре-
тина по  сравнению с  группой контроля  (соответственно 0,36 ± 
0,023 нг/мл, 0,35 ± 0,021 нг/мл, 0,47 ± 0,027 нг/мл в группах боль-
ных и 0,96 ± 0,09 нг/мл в группе контроля, р < 0,05) (рис. 1, секре-
тин 1). После стандартного завтрака во всех группах больных повы-
шения уровня секретина не наблюдалось (рис. 1, секретин 2).

Была выявлена прямая корреляционная зависимость между 
уровнем панкреатической эластазы-1 в кале и базальным уров-
нем секретина в  третьей группе больных  (r = 0,68, p < 0,05). 
Снижение уровня секретина приводит к уменьшению секре-
ции бикарбонатов и  снижению уровня рН двенадцатиперст-
ной кишки, что влияет на активность ферментов в ней [23].

Было отмечено значимое повышение уровня ГИП в первой 
группе больных  (1,86 ± 0,42  нг/мл, в  группе контроля 1,1 ± 
0,18 нг/мл, p = 0,018). Во второй группе больных уровень ГИП 
не имел достоверного отличия от  группы контроля  (1,29 ± 

Рис. 1. �Секреция холецистокинина (ХЦК) и секретина 
у больных хроническим панкреатитом до (1) 
и после (2) стандартного завтрака

Примечание: * р < 0,05.
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0,45  нг/мл, p = 0,4). Напротив, в  третьей группе выявлено 
снижение уровня ГИП (0,88 ± 0,12 нг/мл, p = 0,036).

У части больных отмечено повышение уровня ВИП: во вто-
рой группе оно наблюдалось в 60% случаев, в третьей группе — 
у 30% больных, в первой группе отличий от группы контроля 
не выявлено. Неоднородность полученных данных затрудняет 
их интерпретацию и требует дальнейшего изучения.

Содержание соматостатина в  группах больных не отлича-
лось от группы контроля.

Проведенное исследование позволило сопоставить содер-
жание в  крови гастроинтестинальных гормонов и  выражен-
ность первичной внешнесекреторной недостаточности ПЖ. 
Мы не выявили отличия базального уровня ХЦК у  больных 
ХП, при этом секреторный ответ на  стандартный завтрак 
отсутствовал  (в  первой группе) или был ниже, чем в  группе 
контроля (во второй и третьей группах).

Низкие показатели базального и  стимулированного секре-
тина во всех группах больных ХП, вероятно, отражали дефи-
цит секреции бикарбонатов. Положительная корреляционная 
связь уровня секретина и панкреатической эластазы в третьей 
группе, возможно, свидетельствует об усугублении первичной 
внешнесекреторной недостаточности при дефиците бикар-
бонатов, поскольку при снижении рН в двенадцатиперстной 
кишке снижается активность панкреатических ферментов.

Наибольшие изменения выявлены при оценке секреции 
ГИП. В первой группе отмечено его увеличение. Нельзя исклю-
чить, что эти изменения носят компенсаторный характер 
при малой длительности ХП — снижение кислотопродук-
ции желудка обеспечивает оптимальные для панкреатических 
ферментов условия в  двенадцатиперстной кишке. Напротив, 
снижение уровня этого гастроинтестинального гормона в тре-
тьей группе отражает декомпенсацию этого механизма при 
длительном течении ХП с формированием экзокринной недо-
статочности тяжелой степени.

При оценке качества жизни было отмечено значимое сни-
жение по  большинству шкал опросника SF-36  во  всех группах 
больных по  сравнению с  группой контроля  (рис.  2). Наиболее 
выраженное снижение наблюдалось по  шкале SF  (социальное 
функционирование). Первая группа характеризовалась более 
выраженным снижением показателей по  шкалам RE  (ролевое 
функционирование, обусловленное эмоциональным состояни-
ем) и SF (социальное функционирование). Наибольшее сниже-

ние показателей PF (физическое функционирование), RP (роле-
вое функционирование, обусловленное физическим состоянием) 
и BP (интенсивность боли) наблюдалось у больных, перенесших 
ПДР (вторая группа). Показатели качества жизни в третьей груп-
пе были несколько выше, чем в первой и второй, что, вероятно, 
связано с  низкой выраженностью болевого синдрома в  связи 
с формированием фиброза и кальциноза.

Оценка качества жизни является интегральным показателем 
больных ХП, на который оказывает влияние множество факто-
ров, прежде всего, выраженность болевого синдрома и  тяжесть 
панкреатической недостаточности, а также адекватность ее ком-
пенсации ферментными препаратами. Целью лечения экзокрин-
ной недостаточности является нормализация пищеварения и вос-
становление нутритивного статуса, улучшение качества жизни.

Для заместительной ферментной терапии рекомендованы 
препараты панкреатина в  форме микротаблеток или мини-
микросфер. Суточная доза определяется тяжестью внешне-
секреторной недостаточности ПЖ. Проведенные исследова-
ния демонстрируют высокую эффективность заместительной 
терапии препаратом Эрмиталь. Микротаблетки Эрмиталь, 
заключенные в  капсулу, содержат высокоактивный панкреа-
тин, полученный из  поджелудочной железы свиньи. Форма 
выпуска обеспечивает полное высвобождение устойчивых 
к  действию желудочного сока микротаблеток из  капсулы 
в  желудке, где происходит их перемешивание с  химусом. 
Быстрое выделение ферментов из  микротаблеток происхо-
дит в  двенадцатиперстной кишке при рН > 5. Вследствие 
этого прием Эрмиталя приводит к ранней активации протеаз 
в  начальном отделе двенадцатиперстной кишки, и  поэтому 
действие препарата может быть более прогнозируемым [24].

Дозировка препарата 10000, 25000 и  36000  ЕД обеспечивает 
возможность индивидуального подбора терапии, в  зависимости 
от  степени панкреатической недостаточности. При тяжелой сте-
пени рекомендовано не менее 25000 ЕД препарата с приемом пищи 
и доза может быть повышена до 40000–60000 ЕД. Соответственно, 
суточная доза может составлять 100000–200000 ЕД и больше [25].

Мы наблюдали положительную динамику показателей качества 
жизни на фоне трехнедельной ферментной заместительной тера-
пии препаратом Эрмиталь у больных хроническим панкреатитом 
с  осложненным течением и  тяжелой панкреатической недоста-
точностью. Было отмечено достоверное увеличение показателей 
опросника SF-36 по шкалам SF (социальное функционирование) 
и PF (физическое функционирование), была отмечена тенденция 
к улучшению общего состояния здоровья (шкала GH) [26].

Недавно опубликованное двухфазное мультицентровое иссле-
дование продемонстрировало прирост эффективности высоких 
доз панкреатина при длительном лечении (51 неделя) больных 
ХП с  внешнесекреторной недостаточностью. Больные полу-
чали 80000 ЕД с основными приемами пищи и 40000 ЕД с про-
межуточными. Отмечена не только высокая эффективность 
устранения стеатореи, но  и  продолжающийся пророст клини-
ческих и лабораторных эффектов в отдаленные сроки терапии. 
Наблюдалось уменьшение частоты стула с 2,8 до 1,6 раз в сутки 
(p < 0,001), сопровождаемое нормализацией его консистенции 
и  уменьшением газообразования, прогрессирующее увеличе-
ние массы тела и индекса массы тела, улучшение большинства 
лабораторных критериев, отражающих нутритивный статус. 
Наблюдалось уменьшение выраженности болевого синдрома 
и прирост показателей качества жизни, наиболее выраженный 
по  шкалам MH  (самооценка психического здоровья, настрое-
ния), VT (жизнеспособность) и GH (общее состояние здоровья), 
а  также RE  (влияние эмоционального состояния на  ролевое 
функционирование) и BP (интенсивность боли) [27].

Рис. 2. �Показатели качества жизни в баллах (SF-36) в группах 
больных

Примечания: * p < 0,05, ** p < 0,01, по сравнению с группой контроля.
GH — общее состояние здоровья; PF — физическое функционирование; 
RP — влияние физического состояния на  ролевое функционирование; 
RE — влияние эмоционального состояния на  ролевое функционирование; 
SF — социальное функционирование; BP — интенсивность боли; VT — 
жизнеспособность; MH — самооценка психического здоровья (настроения).
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Таким образом, больным с ХП и выраженной внешнесе-
креторной недостаточностью показана постоянная терапия 
адекватно подобранной дозой панкреатина, критериями 
эффективности которой является устранение стеатореи, 
увеличение массы тела, нормализация стула  (менее 3  раз 
в день), уменьшение метеоризма, а также улучшение пока-
зателей качества жизни больного. ■
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Д исплазия соединительной ткани расценива-
ется как генетически обусловленный систем-
ный прогредиентный процесс, основу которого 
составляют дефекты биосинтеза компонен-

тов соединительной ткани, ведущие к  формированию 
разнообразных клинико-функциональных нарушений 
органов и  систем  [1]. Фенотипические и  органные про-
явления при дисплазии соединительной ткани имеют 
чрезвычайную гетерогенность в  зависимости от  вариа-
ции генетических дефектов, характера и  выраженности 
нарушений фибриллогенеза, а также преимущественной 
локализации в органах и тканях неполноценных компо-
нентов матрикса [2, 3].

Генерализованная соединительнотканная транс-
формация проявляется в  разные возрастные периоды 
жизни индивидуума нарушением пластической, трофи-
ческой функции органов и тканей [4]. Так, миксоматозная 
дистрофия створок клапанов является ранним призна-
ком «абиотрофии» сердца, следующим этапом которой 
может быть ремоделирование миокарда  [4]. Подобная 
ситуация несомненно требует соответствующей коррек-
ции  (физической и, возможно, фармакологической) для 
профилактики раннего ремоделирования сердца подрост-
ка с дисплазией соединительной ткани. Кроме того, состоя-
ние экстрацеллюлярного сердечного матрикса определяет 
онтогенетические аспекты формирования пейсмекерной 
и проводящей системы сердца и часто реализуется наруше-

ниями ритма сердца и  проводимости. Вовлечение вегета-
тивной нервной системы с  проявлениями гиперсимпати-
котонии при дисплазии соединительной ткани является 
конкурирующим фактором, определяющим формирова-
ние не только «малых», но  и  жизнеугрожающих аритмий 
сердца [6].

Фундаментом программ восстановительного лечения 
пациентов с  дисплазией соединительной ткани послужил 
опыт практической медицины по  реабилитации больных 
с кардиальной патологией и патологией легких. Это связано 
с тем, что у курируемых пациентов именно состояние адап-
тации кардиореспираторной системы имеет ведущее значе-
ние в генезе жалоб, определяет прогноз для жизни и трудо-
способности больного [4].

В основу программы курации пациентов с  дисплазией 
соединительной ткани положена концепция, которая пред-
полагает, что семья, в которой имеются лица с дисплазией 
соединительной ткани, должна наблюдаться одним вра-
чом — семейным, который выясняет все проблемы членов 
семьи, осуществляет их курацию, а  на  основе генеало-
гического анамнеза проводит профилактическую работу 
по предотвращению прогнозируемых признаков дисплазии 
соединительной ткани у членов семьи. Программа включает 
пять направлений [4]:
• �координация действий всех специалистов семейным вра-

чом;
• �сотрудничество с пациентом;
• �ориентир на  всю семью с  прогнозированием признаков 

дисплазии соединительной ткани у  потомства на  основе 
генеалогического анамнеза;
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• �индивидуализированный подход в зависимости от выяв-
ляемых и прогнозируемых признаков у конкретного паци-
ента;

• �непрерывность, регулярность физической реабилитации.
Основой модели курации пациентов с дисплазией соеди-

нительной ткани являлась многоуровневая профилакти-
ка диспластикозависимой и  ассоциированной патологии, 
снижающей качество жизни, ведущей к  инвалидизации, 
ранней и внезапной смерти [4].

Планирование семьи 
В семьях, где родители имеют признаки дисплазии 

соединительной ткани, должна проводиться первичная 
профилактика дисплазии соединительной ткани у пла-
нируемого ребенка. Для этого необходимо изучать гене-
алогический анамнез будущих родителей в  3–4  поко-
лениях с  анализом диспластикозависимых признаков 
в  семьях, проводить прогнозирование их у  потомства 
и  консультирование родителей по  наиболее вероят-
ному прогнозу. Прогностически значимыми прена-
тальными факторами риска дисплазии соединительной 
ткани являются следующие: соединительнотканные 
синдромы у  родственников 1‑й и  2‑й степени родства, 
ортопедическая патология у  родственников 1‑й и  2‑й 
степени родства, раннее отхож дение околоплодных 
вод, инфекционные заболевания матери — вирусный 
гепатит, цитомегаловирус, герпес, многоплодная бере-
менность, вес новорожденного менее 2800  г  [4, 5]. 
Периконцепционная профилактика в семьях лиц с при-
знаками дисплазии соединительной ткани должна вклю-
чать устранение корригируемых пренатальных факто-
ров риска дисплазии соединительной ткани (инфекци-
онные заболевания матери — вирусный гепатит, гер-
пес, цитомегаловирус; многоплодную беременность), 
исключение эмоциональных стрессов и  острых инфек-
ционных заболеваний  (вакцинация от  гриппа, кори, 
дифтерии), а  так же 6‑недельную медикаментозную 
«поддержку» до зачатия и в критические сроки беремен-
ности  (8–14  и  24–30  недели) комплексным препаратом 
магния и витамина В6 (Магне-В6) [4].

Период новорожденности 
При рождении ребенка в  семье родителей с  призна-

ками дисплазии соединительной ткани, у  новорожден-
ного выявляемость этих признаков минимальна. Может 
встречаться: арахнодактилия, гипопластическое телосло-
жение с некоторым отставанием от нормы всех параметров 
в сочетании с тремя и более микроаномалиями, искривле-
ние оси туловища. Диспластические изменения клапанов 
сердца и  сосудов могут появиться не ранее двухлетнего 
возраста. Например, преходящий пролапс митрального 
клапана у  детей может быть выявлен после перенесен-
ной инфекции с  температурной реакцией. Значительно 
позднее появляется утолщение створок клапанов за  счет 
накопления в  них гликозаминогликанов — миксоматоз-
ная дегенерация [4, 5].

Курация детей в  периоде новорожденности долж-
на включать мероприятия первичной профилактики, 
направленной на предупреждение появления новых при-
знаков дисплазии соединительной ткани, и  вторичной 
профилактики прогрессирования имеющихся призна-
ков. Дифференцированные режимы выхаживания пред-
усмотрены для коррекции сопутствующих ортопедиче-

ских проблем. Родителей необходимо информировать 
о  том, что инфекции, аденоидные вегетации, нерегу-
лярное и  неполноценное питание являются факторами 
риска манифестации генетически запрограммированного 
состояния. Необходимы ежемесячные осмотры ребенка 
семейным врачом, консультирование родителей малыша 
по режиму дня и вскармливанию, назначение кормящим 
матерям терапии витаминами, макро- и  микроэлемента-
ми, способствующими коллагенообразованию  (магний, 
витамин В6, медь, цинк). Амбулаторная физическая реа-
билитация включает ручной массаж и  гимнастику для 
малыша [4].

Период дошкольного возраста 
В дошкольном возрасте расширяется спектр призна-

ков костно-мышечной дисплазии, что изменяет подходы 
к  реабилитационным мероприятиям. У  детей появляют-
ся «новые» диспластические признаки: гипермобильность 
суставов, долихостеномелия, кифосколиоз, брахидактилия, 
деформации грудной клетки, сколиоз позвоночника, пло-
скостопие; выявляется патология клапанов сердца — про-
лапсы, патология зрения — миопия [4].

Программа вторичной профилактики диспластикозави-
симых признаков у детей дошкольного возраста включает 
рекомендации по  рациональному питанию, физической 
активности, комплексной реабилитации детей, а  также 
консультации специалистов и экспертизу признаков инва-
лидности. С  первых лет жизни пациентам рекомендуется 
пища, богатая белком, ограничение простых углеводов. 
При слишком быстром росте после трех лет назначается: 
высокожировой энпит, соевое, хлопковое масло, кусо-
чек сала ежедневно. Индивидуальная амбулаторная про-
грамма физической реабилитации составляется с  учетом 
сочетания у  ребенка костно-мышечных и  висцеральных 
признаков дисплазии соединительной ткани: сколио-
за, кифосколиоза, плоскостопия, миопии, искривления 
ног, пупочной грыжи, пролапса митрального клапана. 
Гимнастика должна включать комплекс упражнений для 
коррекции диспластических проявлений, а  также аэроб-
ные нагрузки, способствующие тренировке кардиореспи-
раторной системы [4].

Период подросткового возраста 
Следующим возрастным периодом, требующим изме-

нения тактики ведения, является подростковый воз-
раст. Это связано с  максимальным процентом выяв-
ляемости признаков дисплазии соединительной 
ткани с  13 до  17  лет. При анализе патогномоничных 
синдромов выявлено, что на первом и втором месте нахо-
дятся костно-мышечные дисплазии  (нарушения осан-
ки и  сколиозы позвоночника, продольное и  попереч-
ное плоскостопие), на  третьем — миопия, на  четвертом 
и пятом — дисплазия зубочелюстной системы (аномалии 
прикуса, неправильный рост зубов). Шестое место зани-
мают пролапсы клапанов сердца, седьмое — дисфункция 
височно-нижнечелюстного сустава, появляется расши-
рение крупных сосудов [4].

В структуре признаков дисплазии соединительной 
ткани подростков и молодых лиц можно выделить две груп-
пы патогномоничных синдромов. Первая группа включает 
синдромы, значительно ухудшающие качество жизни и спо-
собствующие психосоциальной дезадаптации: психовегета-
тивный синдром, астенический синдром, косметический, 
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вертеброгенный. Вторая группа синдромов выделена нами 
как предикторы ранней и внезапной смерти: аритмический, 
клапанный, сосудистый, бронхолегочный, пресинкопы, 
синкопы [7].

Психоэмоциональный статус подростков с  дисплази-
ей соединительной ткани является более нестабильным 
в  сравнении с  дошкольниками и, по-видимому, имеет 
определенное значение в  прогрессировании полиорган-
ных субъективных симптомов. Выявление таких наруше-
ний требует индивидуального подхода к подростку и пси-
хотерапевтической коррекции. Учитывая вышесказанное, 
курация детей школьного возраста, подростков, молодых 
лиц с признаками дисплазии соединительной ткани долж-
на включать экспертизу годности к службе в армии, про-
фориентацию и  комплексное восстановительное лечение 
подростков и молодых лиц. Должны рекомендоваться пра-
вила физической активности, выбор предпочтительного 
партнера в  браке, определяться возможность беременно-
сти и  родов, проводиться экспертиза трудоспособности. 
С  пациентом необходимо проводить беседу, содержащую 
подробную информацию о  наличии у  пациента тех или 
иных проявлений дисплазии соединительной ткани и  их 
симптомов: сколиоз, плоскостопие, миопия, пролапсы 
клапанов, дисплазия тазобедренных суставов, варикозная 
болезнь, геморрой и другие, а также возможных методов их 
коррекции. В  беседе следует обсудить следующие вопро-
сы [4]:
• �Что такое дисплазия соединительной ткани, какие 

изменения в  соединительной ткани может вызвать это 
заболевание? Пациенту необходимо объяснить, что дис-
плазия соединительной ткани — это генетически насле-
дуемое состояние  (не заболевание), признаки которого 
«накапливаются» в  каждом последующем поколении. 
Соединительная ткань при этом особо «чувствитель-
ная», «ранимая», «легко растворимая». При неблагопри-
ятных воздействиях на  организм: инфекция, напри-
мер, ангина, хронический тонзиллит, аденоиды, другие 
хронические инфекции, а  также общих воздействиях, 
таких как переохлаждение, перегревание, повышает-
ся вероятность усиленного распада соединительной 
ткани и осложнений.

• �Каков перечень медицинских технологий, кото-
рые рекомендуются для увеличения резерва здоро-
вья и  повышения качества жизни? При дисплазии 
соединительной ткани к  таковым относятся: опти-
мизация двигательной активности, курсы дробного 
гипоксического дыхания  (при наличии признаков 
гипервентиляционного синдрома), психологическая 
коррекция, плацебо-лечение, термотерапия  (сауна, 
русская баня), капиллярная гимнастика  (скипидар-
ные ванны), социальная поддержка, гармонизация 
семейных отношений, фармакосанация (адаптоге-
ны, витамины), разгрузочно-восстановительная тера-
пия. Для пациентов с  дисплазией соединительной 
ткани апробированы и с успехом применяются физи-
ческие тренировки.

• �Каковы воздействия различных форм спортивных 
тренировок и  их безопасность при дисплазии соеди-
нительной ткани? Тренировка для лиц с  дисплазией 
соединительной ткани важна как для физического, 
так и для психического благополучия. Основной зада-
чей тренировок является укрепление мышц спины, 
суставов, а  также тренировка сердечно-сосудистой 

системы. Регулярная умеренная тренировка важна для 
сохранения общего здоровья. Пациента необходимо 
информировать о  разновидностях физических трени-
ровок  (изокинетических, изометрических, аэробных, 
анаэробных) и ориентировать на выполнение динамиче-
ских, аэробных нагрузок как в большей степени благо-
творно влияющих на тренировку кардиореспираторной 
системы, обеспечивающей адекватное кровоснабже-
ние и  питание всех органов и  систем. Регулярность 
и  правильность выполнения — основа успеха физиче-
ских тренировок. Рекомендуются ежедневные занятия 
физкультурой по  30  минут  (утром, днем или вечером) 
с  усилием  (так, чтобы появился пот), но  без особен-
ного напряжения, с  частотой сердечных сокращений, 
не превышающей субмаксимальные величины для дан-
ного возраста и  пола  (рассчитываются по  формуле 
Аулика).

• �Профилактика суставных болей и болей в спине, вари-
козной болезни, нефроптоза, геморроя, плоскостопия, 
сколиоза при физических тренировках основывается 
на  правильной организации занятий физической реа-
билитации. Важна постепенность «вхождения» в трени-
ровку: вначале требуются элементы «разогрева» (легкий 
бег, интенсивные движения руками) — аэробная часть, 
а  затем постепенное увеличение нагрузки, доводя ее 
до  субмаксимальной, ориентируясь при этом на  часто-
ту сердечных сокращений. Важна также правильная 
организация системы тренировок: увеличение интен-
сивности и продолжительности постепенно от занятия 
к  занятию. Не следует давать максимальную нагрузку 
в  вертикальном положении, желательно использовать 
положение «лежа на  спине», «лежа на  животе», «лежа 
на боку» для тренировки отдельных групп мышц (про-
филактика варикозной болезни, нефроптоза, плоско-
стопия).

• �Симптомы осложнений со  стороны сердца, круп-
ных сосудов, глаз. Предпосылками для осложнений 
со  стороны сердца, крупных сосудов являются дис-
пластические изменения клапанов сердца и  круп-
ных сосудов, зарегистрированные при эхокардио-
графии  (пролапсы клапанов, миксоматозная деге-
нерация, расширение крупных сосудов, отходящих 
от  сердца), а  также врожденные аномалии разви-
тия  (асимметрия и  фенестрация створок, дополни-
тельные створки или их отсутствие). При появлении 
или усилении болей в  области сердца, перебоев 
в работе или сердцебиений необходимо срочно обра-
титься к  своему семейному врачу или кардиологу 
по  месту жительства. Если пациент информирован 
о  наличии у  него расширенного корня или вос-
ходящего отдела аорты, то  появление интенсивной, 
нарастающей боли в  груди или спине может свиде-
тельствовать о расслаивающей аневризме аорты. При 
наличии миопии любой степени следует опасаться 
отслойки сетчатки и  изменений на  глазном дне, 
которые проявляются резким заметным снижением 
зрения или оптическими нарушениями — пелена, 
пятнышки, сетка в глазах.

• �Какие исследования и  в  какие сроки необходимо про-
водить в  целях профилактики? Обязательным является 
осмотр семейного врача дважды в год (у детей в зависи-
мости от  выявляемой патологии чаще), а  при возник-
новении «новых» симптомов — по  мере необходимости. 
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Семейный врач назначает проведение ЭКГ, эхокардио-
скопии, УЗИ абдоминального, УЗДГ брахеоцефальных 
сосудов, мониторирование ЭКГ по  Холтеру, исследова-
ние остроты зрения в зависимости от ранее выявленных 
изменений.

• �Какие ограничения в  профессиональном выборе? 
Ограничения связаны с тяжелыми физическими нагрузка-
ми: подъем и  перенос тяжестей, длительная статическая 
нагрузка (при плоскостопии, сколиозе, варикозном рас-
ширении вен), а  также не рекомендована работа за  ком-
пьютером при миопии, астигматизме и других проблемах 
со зрением.

• �Выбор супруга по  «генетическим предпочтениям». 
Известно, что детям признаки дисплазии соединитель-
ной ткани передаются от отца и от матери. В связи с тем, 
что костные проявления дисплазии передаются потом-
ству по  аутосомно-доминантному типу, то  потомству 
в  50% случаев передаются признаки дисплазии соеди-
нительной ткани. Если проявления имеются у  обоих 
родителей, то  в  каждом последующем поколении про-
исходит их «накопление» в  большем проценте случаев. 
Соответственно, лица с  дисплазией соединительной 
ткани должны выбирать себе пару без аналогичных 
признаков.
Программа физической реабилитации должна включать 

лечебную гимнастику для укрепления мышц спины, живо-
та, конечностей, дозированные физические упражнения 
в  зависимости от  уровня толерантности к  нагрузке, руч-
ной массаж, физиотерапию, психологическую коррекцию 
и фармакотерапию, направленную на «стабилизацию систе-
мы соединительной ткани». Пациентам с низкой толерант-
ностью к  физической нагрузке, гипокинетическим типом 
кровообращения при минимальных признаках веноз-
ной недостаточности показана медикаментозная коррекция 
как подготовительный этап к  физической реабилитации. 
С  этой целью может использоваться венотонический пре-
парат Детралекс [4].

В процедуру обследования подростков и  молодых лиц 
также должен входить расспрос пациента для выявления 
типичных жалоб и  пальпаторное исследование области 
височно-нижнечелюстного сустава, особенно при нали-
чии признаков дисплазии соединительной ткани, инфор-
мативных для дисфункции височно-нижнечелюстного 
сустава: арахнодактилия, аномалии прикуса, голубые 
склеры, готическое небо, гипермобильность суставов, 
долихостеномелия. Семейный врач должен участвовать 
в решении стоматологических проблем своих подопечных, 
включая своевременное консультирование по  коррекции 
зубных рядов, контроль за  выполнением рекомендаций 
стоматолога-ортопеда [4].

Медикаментозная коррекция на  основе компонентов, 
стимулирующих (магний) и  регулирующих  (медь, цинк) 
коллагенообразование, нормализующих деятельность веге-
тативной нервной системы, должна назначаться во  время 
курсов восстановительного лечения (Магнерот по 2 таблет-
ки 3 раза в день, 2 недели, затем по 1 таблетке 3 раза в день 
в  сочетании с  сульфатом меди 1% раствор по  10  капель 
в молоке 3 раза в день 4 недели, затем хелат цинка по 1 кап-
суле 3 раза в день 2 недели) [4].

Период среднего и пожилого возраста 
Спектр клинической симптоматики у  лиц среднего 

и  пожилого возраста широк и  может быть представлен 
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у  одного пациента семью-десятью, а  то  и  двенадцатью 
клиническими синдромами. Наиболее часто выявляются 
астенический синдром, который стал «визитной карточ-
кой» пациента с дисплазией соединительной ткани. Генез 
астенического синдрома при дисплазии соединительной 
ткани связан с малым объемом сердечных камер и сердеч-
ным выбросом, артериальной гипотензией. Однако часть 
пациентов среднего и  пожилого возраста с  дисплазией 
становятся типичными гипертониками  (при гипотонии 
в молодости) [4].

Для выявления доклинических стадий атеросклероза 
у пациентов с дисплазией соединительной ткани 45–60 лет 
рекомендуется проведение дуплексного сканирования 
с  оценкой качественного состояния интимы сонных арте-
рий, брюшного отдела аорты, проба с реактивной гиперемией 
с определением времени восстановления кровотока на пле-
чевой артерии после декомпрессии манжеты. При наличии 
дефицита массы тела описанные исследования обязатель-
ны, так как выявлена взаимосвязь дефицита массы тела 
с  выраженностью атеросклероза. Кроме того, выявлена 
взаимосвязь дисплазии соединительной ткани с  повыше-
нием жесткости артерий после приема нитроглицерина. 
Таким образом, дуплексное сканирование брюшной аорты 
может быть использовано для дополнительной оценки ее 
эластических свойств на стадиях функциональных измене-
ний при субклинических формах атеросклероза и факторах 
его риска [8, 9].

Особенностями курации пациентов среднего и  пожило-
го возраста семейным врачом являются дифференциация 
у  них признаков дисплазии соединительной ткани и  ассо-
циированной патологии, экспертиза трудоспособности 
и  длительная физическая и  психическая реабилитация. 
Профилактика внезапной смерти у  лиц среднего и  пожи-
лого возраста с  признаками дисплазии соединительной 
ткани строится с учетом клинико-морфологических парал-
лелей [3].

В среднем и пожилом возрасте больший акцент дела-
ется на  рациональную психотерапию. Диалог с  паци-
ентом на  основе разработанной нами схемы беседы 
позволяет доступно объяснить суть выявленных изме-
нений и  возможности их коррекции. Особое внимание 
уделяется немедикаментозным методам лечения и пра-
вилам физической активности в  среднем и  пожилом 
возрасте при наличии признаков дисплазии соедини-
тельной ткани. В  качестве «базисной» медикаментоз-
ной терапии применяется комплекс из  3  курсов пре-
паратов (Магнерот или Магне-В6, хелат цинка, сульфат 
меди). В  основе комплекса — препараты магния как 
благоприятно воздействующие на  процессы вегетатив-
ного регулирования, снижающие повышенную воз-
будимость при симпатикотонии, свойственную паци-
ентам с  дисплазией соединительной ткани, норма-
лизующие нервно-мышечную передачу. В  комплекс-
ном лечении пациентов с  дисплазией соединительной 
ткани среднего и  пожилого возраста кроме «базисной 
терапии» применяются в  зависимости от  симптомов 
препараты гипотензивного действия  (средства выбо-
ра — β-блокаторы), адаптогены  (женьшень), ноотро-
пы (пирацетам), нейролептики (Эглонил), вазоактивные 
средства (Винпоцетин, Инстенон) и т. д. Отмечено, что 
для достижения фармакологического эффекта нередко 
требуются дозы в 2–3 раза меньше, чем у пациентов без 
дисплазии соединительной ткани. Необходимо отме-

тить, что медикаментозное лечение пациентов с  дис-
плазией соединительной ткани препаратами «нестеро-
идные противовоспалительные средства» для снятия 
болевого синдрома и  улучшения качества жизни менее 
эффективно  (по  сравнению с  физической реабили-
тацией), требует удлинения сроков лечения, необо-
снованного увеличения доз препаратов, что приводит 
к  осложнениям терапии. Применение нестероидных 
противовоспалительных средств ограничено при дис-
плазии соединительной ткани, так как угнетает синтез 
основных компонентов соединительной ткани, дестаби-
лизируя последнюю [4].

Значимость реабилитационных мероприятий (лечеб-
ная физкультура, массаж, нормализация массы тела, 
ношение специальных стелек при плоскостопии, очки 
«Лазер вижин» при миопии, пресбиопии и  другие) 
у  лиц с  дисплазией соединительной ткани с  возрастом 
увеличивается, учитывая присоединение ассоцииро-
ванной патологии и  значительное снижение качества 
жизни с  возрастом. Приоритетной задачей семейного 
врача являлась выработка у пациента с дисплазией сое-
динительной ткани установки на пожизненное соблюде-
ние рекомендаций — обучение пациента, направленное 
на  коррекцию и  предотвращение дальнейшего про-
грессирования деформации позвоночника, увеличе-
ние и  сохранение тонуса паравертебральных мышц, 
мышц живота, а  также формирования приверженности 
к  ежедневной тренировке кардиореспираторной систе-
мы  (аэробная нагрузка от  30  до  60  минут в  нарас-
тающем темпе при сохранении комфортного самочув-
ствия) [4]. ■
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Псевдопелада Брока  (франц. 
pelade — круговидное облы-
сение) была описана в 1885 г. 
в качестве отдельной нозоло-

гической формы заболевания волосистой 
части головы. Данное поражение чаще 
встречается у  женщин старше 40  лет. 
Заболевание возникает внезапно с появ-
ления множественных очагов атрофиче-
ского облысения, имеющих цвет кожи 
или розовый оттенок, которые начина-
ются с  характерного рисунка «следов 
на  снегу». Размер и  количество очагов 
могут постепенно увеличиваться. При 
периферическом росте и слиянии очаги 
приобретают полукруглые, фестончатые 
очертания. Фолликулярной эритемы или 
гиперкератоза обычно не наблюдается. 
Течение дерматоза носит хронический, 
медленно прогрессирующий характер, 
иногда встречаются формы с подострым 
течением, характеризующиеся множе-
ственными обширными очагами, вплоть 
до тотального облысения.

Обсуждается гипотеза неспецифично-
сти этого диагноза и применения данно-
го термина, как клинического синдрома, 
для описания всех невоспалительных 
рубцовых алопеций, включая финаль-
ную стадию различных, первоначально 
воспалительных, заболеваний [1, 2].

Одни исследователи заявляют об иден-
тичности результатов гистологическо-
го исследования при красном плоском 

лишае и  псевдопеладе Брока, однако 
данные других исследователей выделяют 
специфические признаки псевдопелады 
Брока. В  возникновении заболевания 
предполагают роль нейротрофических, 
эндокринных расстройств, интоксика-
ций и  иммунных нарушений. Иммуно
гистохимическими исследованиями 
в поверхностных слоях дермы обнаруже-
ны отложения иммуноглобулинов клас-
са М (IgM), в периваскулярных и пери-
фолликулярных инфильтратах выявлено 
преобладание Т-лимфоцитов, преиму-
щественно Т-хелперов. В инфильтратах 
были найдены HLA-DR-положительные 
кератиноциты, свидетельствующие 
об иммунной активации [3].

В настоящее время заболевание класси-
фицируется как рубцовая алопеция, пред-
полагая перманентное разрушение волося-
ного фолликула, вероятнее всего в резуль-
тате необратимого повреждения стволовых 
клеток эпителиального фолликула в обла-
сти волосяной сумки. Истинную псевдо-
пеладу Брока чаще всего дифференциру-
ют с дискоидной красной волчанкой, фол-
ликулярным декальвирующим красным 
лишаем (син.: плоский волосяной лишай, 
синдром Пиккарди–Лассюэра–Литтла), 
атрофическим красным плоским лишаем, 
очаговой склеродермией, фолликулярным 
муцинозом, гораздо реже — с гистиоцито-
зом, липоидным некробиозом. Трудности 
в  дифференциальной диагностике этих 
заболеваний возникают при изолирован-
ном поражении волосистой части головы. 
Клинически определяются очаги рубцо-
вой алопеции на  волосистой части при 

отсутствии высыпаний на  других участ-
ках кожи. В таких случаях окончательный 
диагноз устанавливается на  основании 
патоморфологического исследования био-
птатов кожи из патологических очагов.

Гистологически при псевдопеладе 
Брока определяются перифолликуляр-
ный и периваскулярный лимфоцитарный 
инфильтраты, прежде всего на уровне фол-
ликулярной воронки, а также потеря эпи-
телия сальной железы и  фибротические 
тяжи в подкожно-жировой клетчатке без 
перехода границ или фолликулярных про-
бок. Красители для эластина помогают 
различить псевдопелладу  (стойкие эла-
стиновые волокна вокруг середины воло-
сяного стержня в волосяном фолликуле) 
от плоского волосяного лишая и красной 
волчанки  (потеря эластиновых волокон 
в  этой локализации)  [4, 5]. На  ранних 
этапах в дерме определяются перифолли-
кулярные инфильтраты из  лимфоцитов, 
гистиоцитов, иногда с  примесью плаз-
моцитов, тканевых базофилов, возможен 
фолликулярный кератоз. Позднее обна-
руживают истончение эпидермиса, атро-
фию волосяных фолликулов, отсутствие 
или уменьшение количества сальных 
желез, периваскулярные инфильтраты 
из лимфоцитов и плазматических клеток, 
фрагментирование коллагеновых и  эла-
стических волокон  (склерозирование 
дермы) [3, 6].

При дискоидной красной волчанке 
в  эпидермисе обнаруживают разлитой 
и фолликулярный гиперкератоз (роговые 
пробки в устьях волосяных фолликулов), 
а  также вакуольную дистрофию клеток 
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базального слоя (патогномоничный при-
знак). Толщина эпидермиса может быть 
различной: участки акантоза сменяют-
ся истонченным мальпигиевым слоем 
и  сглаженными выростами эпидермиса. 
В  старых очагах отчетлива атрофия эпи-
дермиса. Вокруг волосяных фолликулов, 
сальных желез и сосудов имеются инфиль-
траты, состоящие преимущественно 
из  лимфоцитов и  небольшого количе-
ства плазматических клеток, гистиоцитов 
и  макрофагов. В  области инфильтратов 
коллагеновые и  эластические волокна 
разрушены, на остальных участках дерма 
разрыхлена вследствие отека.

При фолликулярном декальвирующем 
красном лишае в  ранней стадии заболе-
вания характерны лентовидный монону-
клеарный клеточный инфильтрат вдоль 
дермоэпидермальной границы, вакуоль-
ная альтерация клеток наружного волося-
ного влагалища и клиновидный гипергра-
нулез в  устье пораженного волоса. Часто 
встречается выраженный дискератоз, 
иногда некроз полигональных базальных 
кератиноцитов. Коллоидные тельца, или 
тельца Сиватта, встречаются реже, чем при 
поражении гладкой кожи. Воспалительная 
реакция наиболее выражена в  верхней 
части фолликула, но иногда может захва-
тывать и весь фолликул. Периваскулярные 
и  периэккриновые лимфоцитарные 
инфильтраты в средней и глубокой части 
дермы отсутствуют [7, 8].

Дополнительным методом дифференци-
альной диагностики дискоидной красной 
волчанки волосистой части головы, первич-
ной идиопатической псевдопелады Брока 
и  декальвирующего фолликулита может 
служить дерматоскопия. Отличительные 
дерматоскопические признаки псевдопе-
лады Брока — очаги фиброза и разветвлен-
ные сосуды. Дискоидная красная волчан-
ка характеризуется сосудами-шпильками 
и роговыми пробками в устьях волосяных 
фолликулов, декальвирующий фоллику-
лит — четко отграниченными перифолли-
кулярными очагами воспаления с  шелу-
шением в  центре, сосудами-запятыми 
и точечными сосудами [9].

При идиопатической псевдопела-
де Брока системная иммуносупрессив-
ная терапия  (глюкокортикостероидные 
препараты и  т. д.) показана пациентам, 
резистентным к  местному лечению, 
а  также при прогрессировании заболе-
вания. В  случаях ограниченного кожно-
го процесса показано назначение анти-
малярийных, вазоактивных препаратов, 
антиоксидантов; наружная терапия про-
водится препаратами на  основе глюко-
кортикостероидов и  метаболических 
средств. При соответствующих показани-

ях возможно хирургическое замещение 
рубцово‑измененной ткани полнослой-
ным кожным трансплантатом, имеющим 
волосяной покров.

Клинический случай 
В клинико-диагностическом отде-

лении ФГБУ УрНИИДВиИ МЗ РФ 
мы наблюдали пациентку Ц. О. 49  лет, 
обратившуюся 13.03.2013  г. с  жалоба-
ми на  выпадение волос на  коже воло-
систой части головы. До  обращения 
к  дерматовенерологу УрНИИДВиИ, 
в  2009  г. была проконсультирована 
дерматовенерологом коммерческого 
медицинского центра, был установлен 
диагноз «очаговая алопеция». Лечение 
не проводилось.

Из анамнеза заболевания: считает 
себя больной с 2009 г., когда появились 
очаги выпадения волос на коже волоси-
стой части головы. Исследование крови 
на микрореакцию преципитации с кар-
диолипиновым антигеном  (МРП) — 
отрицательный результат, LE-клетки — 
отрицательный результат.

Половой анамнез: половая жизнь 
с 18 лет с одним половым партнером.

Из анамнеза жизни: венерические забо-
левания, туберкулез, вирусные гепатиты 
в  прошлом отрицает. Наследственность 
не отягощена. Перенесенные заболева-
ния: краснуха, артрит коленных суста-
вов. Образование высшее. Вредные 
привычки отрицает. Гемотрансфузий 
не было. Донором не была.

На момент обращения на  консуль-
тативный прием состояние пациентки 
удовлетворительное. Сознание ясное, 
положение активное. Костно-мышечная 
система без особенностей. Суставы 
не деформированы. Щитовидная желе-
за не увеличена. При аускультации 
в  легких дыхание везикулярное, хри-
пов нет. Частота дыхательных движений 
16  в  мин. Область сердца не изменена. 
Тоны сердца ясные, ритмичные, часто-
та сердечных сокращений 80  в  мин, 
артериальное давление 120/80  мм рт. ст. 
Язык влажный чистый. Живот мягкий, 
безболезненный. Печень — по  краю 
реберной дуги. Селезенка не увеличена. 
Область почек не изменена. Симптом 
Пастернацкого отрицательный с  обеих 
сторон. Физиологические отправления 
в норме.

Гинекологический анамнез: 
mensis с  12  лет, менопауза с  2009  г. 
Беременностей — 1, завершилась родами.

Status localis: на коже туловища, конеч-
ностей, на  видимых слизистых оболоч-
ках высыпаний нет. Патологический 
процесс локализован в  области темени, 

представлен очагами рубцовой алопе-
ции неправильной формы с  четкими 
границами, в  виде восьмерки размером 
3,0 × 4,0  (см) и 5,0 × 6,0  (см) при паль-
пации умеренной плотности, безболез-
ненные. Визуально в зоне рубца опреде-
ляются выраженная гиперемия, расши-
ренные сосуды, обильное шелушение, 
корки серо-желтого и  желто-зеленого 
цвета, локализованные преимуще-
ственно вокруг волос, расположенных 
по периферии очага (рис. 1).

Волосы, брови, ресницы, ногти 
не изменены. Периферические лимфа-
тические узлы не пальпируются.

При осмотре половых органов: сим-
птом раздражения брюшины отрица-
тельный с  обеих сторон. Наружные 
половые органы сформированы пра-
вильно, оволосение по  женскому типу. 
Губки уретры не изменены. На  слизи-
стой оболочке задней стенки влагали-
ща, шейки матки высыпаний нет. При 
бимануальном исследовании матка, при-
датки не пальпируются. Перианальная 
область свободна от высыпаний.

Лабораторное обследование: при бак-
териологическом исследовании отде-
ляемого очагов были обнаружены: 
Staphylococcus aureus > 109 КОЕ, чувстви-
тельный к  оксациллину, макролидам, 
линкосамидам, гентамицину, тетраци-
клину, ципрофлоксацину, левофлокса-
цину, фузидину, мупироцину.

МРП с  кардиолипиновым антигеном: 
отрицательный результат; LE-клетки — 
не обнаружены. Реакция пассивной 
гемагглютинации с  определением сум-
марных противотрепонемных анти-
тел  IgM, IgG: отрицательный результат. 
Антитела к ВИЧ I–II типа методом имму-
ноферментного анализа  (ИФА) в  сыво-
ротке крови: отрицательный результат. 
Маркеры вирусных гепатитов В и С мето-
дом ИФА в сыворотке крови не выявлены. 
Общий анализ крови: в  норме. Общий 
анализ мочи: в  норме. Биохимический 
анализ крови: в  норме. Исследование 
ревмопроб — отрицательный результат. 

Рис. 1. �Очаги псевдопелады Брока 
до лечения
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Кал на  глистно-паразитарные инфек-
ции — отрицательный результат.

Гистологическое исследование проведе-
но двукратно в  двух независимых гистоло-
гических лабораториях. Гистологическое 
исследование от 12.06.2013 г. В исследуемом 
материале фрагмент кожи. В половине пре-
парата в эпидермисе вакуольная дистрофия 
эпителиальных клеток, в  дерме выражен-
ная очаговая периваскулярная и  перифол-
ликулярная инфильтрация из  лимфоци-
тов, плазмоцитов, эпителиоидных клеток. 
На  отдельных участках инфильтрат про-
никает в  наружное корневое влагалище 
волосяных фолликулов. Вторая часть пре-
парата — эпидермис атрофичен и уплощен, 
эпителиальные фолликулы волос и сальные 
железы отсутствуют. Потовые железы опре-
деляются с  небольшим воспалительным 
инфильтратом, аналогичным вышеопи-
санному. В дерме выраженный склероз без 
гомогенизации коллагеновых волокон.

Заключение. Морфологическая карти-
на соответствует псевдопеладе Брока.

Гистологическое исследование 
05.09.2013  г. В  исследуемом препарате 
эпидермис со  сглаженными эпидермаль-
ными выростами, явлениями вакуольной 
дистрофии эпидермоцитов. Дерма тонкая 
за  счет диффузного склероза, определя-
ются мелкие и  средние очаги лимфоги-
стиоцитарной периваскулярной и  пери-
фолликулярной инфильтрации со  сла-
бым очаговым экзоцитозом, волосяные 
фолликулы (в том числе волосяные луко-
вицы) сохранены фокально, содержат 
стержни волос, сальные и потовые желе-
зы гипотрофичны (рис. 2а). Определяется 
также грубый фокус склероза и гиалиноза 
на  месте волосяного фолликула, желе-
зы отсутствуют, эпидермис над участком 
истончен. Подкожная клетчатка не пора-
жена (рис. 2б).

Заключение. Данные морфологические 
изменения характерны для псевдопела-
ды Брока.

Учитывая данные анамнеза, клинико-
лабораторного обследования, установ-
лен клинический диагноз — псевдопе-
лада Брока.

Проведена комплексная терапия: 
преднизолон 15  мг в  сутки внутрь 
(№ 10); гидроксихлорохин 200 мг в сутки 
внутрь  (№  10), доксициклина моноги-
драт 100 мг 2 раза в сутки внутрь (№ 10), 
глюконат кальция 10% — 5,0 мл в/м 1 раз 
в  день  (№  10); Реамберин по  400,0  мл 
внутривенно капельно №  5, Аспаркам 
1  табл. 3  раза в  сутки №  10, ретинола 
ацетат по 66000 МЕ в сутки 1 мес.

Наружное лечение: крем Пимафукорт, 
препараты с  фузидиевой кислотой 2%, 
пиритион цинка 0,2%.

На фоне терапии произошло умень-
шение воспалительной реакции 
в зоне очага, отторжение корок, шелуше-
ния. Размеры границ очага не изменились. 
Диспансерное наблюдение осуществля-
лось на протяжении 1 года, за этот период 
времени пациентке проведено назначе-
ние пентоксифиллина внутрь по  100  мг 
3  раза в  сутки  (1  мес), сульфата цинка 
внутрь по  124  мг 2  раза в  сутки  (2  мес), 
наружно: аэрозоль с  пиритионом цинка 
0,2%, гель Актовегин. В  течение 1  года 
наблюдения заболевание не прогресси-
ровало. Внутриочаговое введение глюко-
кортикостероидов уменьшило плотность 
рубцовой ткани (рис. 3).

Обсуждение 
Представленное описание клиниче-

ского случая демонстрирует клинико-
патоморфологические характеристики 
псевдопелады Брока как самостоятель-
ной нозологической единицы.

Несмотря на  редкость данного забо-
левания необходимо всегда помнить 
о  псевдопеладе Брока при длительно 
существующих очагах выпадения волос, 
без тенденции к восстановлению роста 
волос. Пациентам с  рубцовыми алопе-
циями при отсутствии других клини-
ческих проявлений дерматозов должно 
быть проведено гистологическое иссле-
дование биоптатов кожи из  очагов 
алопеции для верификации диагноза 
и назначения индивидуальной терапии. 
Диспансерное наблюдение проводится 
врачами-дерматовенерологами с  регу-
лярным фотоконтролем границ оча-
гов, в  случае прогрессирования кож-
ного процесса должна быть назначена 
системная иммуносупрессивная тера-
пия. ■
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Рис. 2. Гистологический срез биоптата кожи из очага рубцовой алопеции
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Рис. 3. �Очаги псевдопелады Брока 
по окончании лечения
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Новости фармацевтического рынка

Никто не станет спорить с  тем, что с  возрас-
том больше всего проблем доставляет ухуд-
шающееся год от  года физическое состояние. 
Не зря, стараясь выказать свое расположение 

человеку, ему и его близким желают, прежде всего, креп-
кого здоровья. Однако одолевающие в  старости недуги 
далеко не единственное, что омрачает жизнь пожилых 
людей. Не меньший дискомфорт доставляет изменение 
социального статуса, сужение привычного круга обще-
ния — одиночество.

Особенно трудно приходится тем старикам, кото-
рые в  силу обстоятельств вынуждены доживать свою 
жизнь в  домах престарелых. А  таких с  каждым годом 
становится все больше и  больше. По  прогнозам ООН, 
численность людей в  возрасте 60  лет и  выше на  пла-
нете превысит 1  миллиард человек. Сегодня доля 
людей старше 60  лет в  мире составляет 11%  (Global 
AgeWatch  Index-2013), к  2030  году увеличится до  16%, 
а  к  2050‑му может в  ряде стран составить до  трети 
населения. И  многие из  них живут в  домах преста-
релых. Еще в  2007  г. в  Великобритании таких было 
более 400  тыс. человек, а  к  2056  году их число возрас-
тет, согласно прогнозам, до  1  миллиона. В  Германии 
сегодня живет в  специализированных учреждениях 
для пожилых людей больше двух миллионов человек, 
а к 2050 будет жить и вовсе 4,5 миллиона.

В России отправлять своих пожилых родственников 
в  дома престарелых не очень принято. По  статистике 
сейчас стариков, проживающих в  такого рода органи-
зациях, порядка 300  тысяч. Но  и  наша страна не ока-
жется в  стороне от  тренда увеличения доли пожилых 
людей в  популяции, а  значит, и  расходов на  реализа-
цию социальных программ по  их поддержке. По  дан-
ным Росстата, еще в  2010  году больше 12% жителей 
страны были в  возрасте 65  лет и  старше, а  в  2030  году 
она возрастет до 18–19%.

Сегодня в  России функционирует порядка полутора 
тысяч домов престарелых. При этом если в  западных 
странах эти учреждения преимущественно частные, 
а значит, финансируются достаточно неплохо в рамках 
тех бизнес-моделей, в  которых работают, все россий-
ские подобные организации — государственные. А, 
как известно, отечественные госучреждения сегодня 
избытком денежных средств в  бюджетах похвастать-
ся не могут. Правда, проживающие 2/3  своей пенсии 
отдают в  бюджет дома престарелых, но, учитывая, что 

в  месяц содержание каждого обходится в  20–30  тыс. 
рублей, существенную часть приходится компенсиро-
вать из  региональных бюджетов. Увы, регионы тоже 
не всегда справляются с  грузом финансовой ответ-
ственности за  осуществление всего объема социаль-
ных обязательств государства. Помимо этого в  домах 
престарелых не хватает обслуживающего персонала, 
зачастую на одну медсестру приходится по 10–20 паци-
ентов. Все это не делает пребывание пожилого человека 
в  таком учреждении комфортным. В  такой ситуации 
создание достойных условий жизни пожилых людей 
превращается в задачу, решить которую можно, только 
консолидировав усилия государства, благотворитель-
ных организаций и  бизнеса. Иными словами, разра-
ботав программы адресной поддержки отечественных 
домов престарелых.

С апреля этого года подобную программу реализует 
фармацевтическая компания «Гедеон Рихтер», которая 
переводит средства от  продажи двух наименований 
из  кардиологического и  неврологического портфелей 
компании: по  3  рубля с  каждой проданной упаковки. 
Таким образом, врач, выписывая препараты из кардио-
логического и  неврологического портфеля компании 
«Гедеон Рихтер» по  показаниям, оказывает помощь 
домам престарелых. География проекта обширна: 
от  Москвы и  Санкт-Петербурга до  Екатеринбурга 
и  Новосибирска. Ознакомиться с  полным списком 
домов престарелых и подробностями реализации про-
граммы «Новая жизнь» можно на  сайте: www.new-life.
pro. Зарегистрировавшись на  ресурсе, любой желаю-
щий может внести посильный вклад в  помощь пожи-
лым людям и  тем, кто хочет сделать их жизнь чуть 
комфортней.

«Для Эдит самым страшным в переезде в дом преста-
релых является даже не уровень ухода и сервиса, а то, 
что она перестанет общаться с  семьей и  друзьями, — 
пишет в  своей книге «Жизнь соло» американский 
социолог Эрик Кляйненберг. — Она часто чувствует 
себя одинокой и хочет, чтобы у нее было больше зна-
комых, с которыми она могла бы поговорить и облег-
чить душу». Программа «Новая жизнь» — попытка 
помочь таким людям, и, возможно, благодаря этому 
минимальному участию кто-то немолодой в далеком 
городе улыбнется лишний раз, почувствовав заботу 
и  внимание, и  проживет еще какое-то время с  этой 
улыбкой на  лице, окунувшись в  воспоминания, слу-
шая лектора в  рамках образовательной программы 
или общаясь с  соседом за  чашечкой чая с  горячей 
выпечкой. ■

М. М. Белкин

Лекарство от одиночества

Контактная информация: listsv1970@gmail.com



Клинические исследования

ЛЕЧАЩИЙ ВРАЧ,  СЕНТЯБРЬ 2014, № 9, www.lvrach.ru� 85

Острый обструктивный ларингит  (круп)  (МКБ-10: J05.0) 

у детей в возрасте от одного года до трех лет в большинстве 

случаев является самоограничивающимся заболеванием. 

Однако у  20–40% детей он может сопровождаться тяжелой обструк-

цией верхних дыхательных путей, что требует оказания неотложной 

помощи [1]. В настоящее время препаратами первой линии выбора при 

лечении крупа являются глюкокортикостероиды (ГКС), среди которых 

преимущество имеет небулизированный будесонид (НБ) [2–5].

Будесонид — глюкокортикостероид с выраженным местным противо-

воспалительным действием, ингибирующий высвобождение медиато-

ров воспаления тучными клетками, эозинофилами и  Т-лимфоцитами. 

Сродство будесонида к глюкокортикостероидным рецепторам в 15 раз 

выше, чем у  преднизолона  [6]. Будесонид также обладает антиана-

филактическим действием, эффективно уменьшая обструкцию брон-

хов и  реактивность дыхательных путей при ранних и  поздних фазах 

аллергических реакций. При ингаляционном введении после системной 

абсорбции в легких и кишечнике будесонид характеризуется ускоренным 

метаболизмом, что практически исключает возможность наступления 

побочных эффектов и обеспечивает безопасность его применения даже 

у детей первых лет жизни [3, 7]. Более 20 рандомизированных клиниче-

ских исследований, метаанализы, Кокрановский систематический обзор 

подтвердили высокую клиническую эффективность суспензии будесо-

нида в лечении острого обструктивного ларингита (ООЛ) у детей [8–10].

Кроме того, введение ГКС с  помощью небулайзера обеспечивает 

быстрое наступление терапевтического эффекта, позволяет избе-

жать нежелательных «системных» реакций, оптимально для исполь-

зования в амбулаторных условиях, в т. ч. на дому, практически не ока-

зывает психотравмирующего действия на  ребенка, что значительно 

повышает успех лечебных мероприятий [3, 11].

В Свердловской области применение НБ  (Пульмикорт®, Astra 

Zeneca) на  этапах оказания медицинской помощи с  использованием 

компрессорного струйного небулайзера  (OMRON CХ) для лечения 

крупа у детей внедрено с 2002 года, что позволяет купировать стеноз 

гортани у  каждого третьего госпитализированного пациента, предот-

вращенный экономический ущерб при внедрении данного алгоритма 

ежегодно составляет более полумиллиона рублей [12–15].

В настоящее время в  РФ суспензия будесонида для небулайзера 

Пульмикорт®, Astra Zeneca и Буденит Стери-Неб, Teva включены в пока-

зания к применению у детей с крупом с 6 мес. При лечении синдрома 

крупа будесонид назначается в дозе 2 мг в сутки (единовременно или 

в 2 приема по 1 мг с интервалом в 30 мин. (Инструкции по медицинскому 

применению препаратов Пульмикорт® и Буденит Стери-Неб, 2011.) 

С 2011 года линейные педиатрические бригады скорой медицинской помо-

щи  (СМП) в  г. Екатеринбурге оснащены небулайзерами нового поколения, 

производящими аэрозоль по mech (англ. сетка) технологии, использующими 

вибрирующую мембрану для генерации аэрозоля [11]. Появление в арсенале 

врача новых типов небулайзеров и  лекарственных средств для лечения 

крупа у детей послужило причиной проведения данного исследования.

Целью настоящего исследования было оценить сравнительную тера-

певтическую эквивалентность и  безопасность оригинального и  дже-

нерикового НБ (Пульмикорт®, Astra Zeneca и Буденит Стери-Неб, Teva 

соответственно) при использовании различных типов небулайзеров 

у детей при остром обструктивном ларингите.

Материалы и методы исследования 
Работа проводилась на базе МБУ «Станция скорой медицинской помощи 

им. Капиноса В. Ф.» и МАУ ГКБ № 40 г. Екатеринбурга в два этапа. Дизайн 

исследования: открытое рандомизированное сравнительное клиническое 

исследование в  параллельных группах. Методом простой рандомизации 

в исследование включено 186 детей с крупом, госпитализированных в дет-

ское инфекционное отделение МАУ ГКБ № 40 г. Екатеринбурга в 2012–2013 гг. 

врачами СМП  (табл.  1). Критериями включения являлись возраст детей 

с одного года до трех лет и начало болезни не позднее двух суток.

Степень стеноза гортани оценивалась по  модифицированной балль-

ной шкале Westley [14], в соответствии с которой круп 1‑й степени реги-

стрировался при сумме баллов от 3 до 5, круп 2‑й степени от 5 до 8 бал-

лов (табл. 2).

Для сравнения динамики клинических симптомов крупа при исполь-

зовании оригинального и дженерикового НБ (1‑й этап) в исследование 

С. А. Царькова, доктор медицинских наук, профессор
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включены 109 детей с крупом 1‑й и 2‑й степени (средний возраст 3,1 ± 

0,1  года), обратившихся за  медицинской помощью на  СМП на  1,7 ± 

0,3 дня от начала болезни (табл. 2).

В зависимости от стартовой терапии на первом этапе исследования 

все пациенты были разделены на  группы  (табл.  2). НБ доставлялся 

через мембранный небулайзер (OMRON MicroAIR U-22) в разовой дозе 

0,5  мг с  объемом наполнения 1,0  мл без разведения, длительность 

ингаляции составляла 2,5 мин.

На 2‑м этапе исследования, для сравнительной оценки влияния 

типа небулайзера на  динамику симптомов крупа, в  исследование 

включены 77 детей с крупом 1‑й и 2‑й степени (средний возраст 3,2 ± 

0,1  года), обратившихся на  СМП за  медицинской помощью на  1,8 ± 

0,3  дня от  начала болезни. Ингаляции будесонида проведены через 

струйный  (n = 40) и мембранный  (n = 37) небулайзеры (табл. 2). Через 

компрессорный небулайзере (OMRON CХ) препарат доставлялся в дозе 

0,5 мг  (1 мл), который разводился в 3 мл 0,9% физиологического рас-

твора, при этом объем наполнения составлял 5 мл, а время ингаляции 

12,5  мин. В  стационаре ингаляции будесонида не проводились. Все 

наблюдаемые пациенты имели первый эпизод обструкции верхних 

дыхательных путей.

Статистическая обработка полученных результатов проводилась 

с  использованием прикладных программ Excel, результаты считались 

достоверными при p < 0,05.

Результаты и их обсуждение 
Динамика общей суммы баллов, характеризующих выраженность 

клинических симптомов стеноза 1‑й и 2‑й степени при различной стар-

товой терапии и в контрольной группе, отражена на рис. 1 и 2.

Данные, представленные на  рис.  1, свидетельствуют о  том, что 

назначение на  СМП НБ при стенозе гортани 1‑й степени существенно 

повлияло на динамику общей суммы баллов, характеризующих клини-

ческую картину крупа. В  отличие от  детей, не получавших стероиды, 

стеноз гортани купировался уже через 3  часа пребывания ребенка 

в стационаре, причем достоверной разницы по сумме баллов в группах 

детей, получивших оригинальный и  дженериковый НБ, не получе-

но (p = 0,46). В то время как у детей, не получавших стероиды на СМП, 

Рис. 1. �Динамика клинических симптомов стеноза гортани 
1-й степени в баллах в трех группах пациентов

Таблица 1
Пациенты, вошедшие в исследование

Этапы 
исследования

Стартовая терапия крупа на СМП и типы небулайзеров Стеноз гортани 
1-й степени

Стеноз гортани 
2-й степени

1-й этап Оригинальный НБ (Пульмикорт Респулес) 19 16

Дженерический НБ (Буденит Стери-Неб) 15 13

Стероиды не использовались 20 26

Всего 54 55

Итого 109

2-й этап Тип небулайзера  

Струйный (OMRON CX) 20 20

Мембранный (OMRON MicroAir U-22) 19 18

Всего 39 38

Итого 77

Примечание. НБ — небулизированный будесонид.

Таблица 2
Степень стеноза гортани по модифицированной 
балльной шкале Westley

Клинические симптомы Оценка, 
баллы

Инспираторная одышка (стридор): 
• отсутствует 
• при беспокойстве 
• в покое

 
0 
1 
5

Участие в акте дыхания податливых мест грудной клетки: 
• отсутствует 
• �втяжение яремной ямки и/или надключичных ямок, 

и (или) эпигастрия
• то же + межребрий и/или нижней трети грудины

 
0 
 
1 
2

Окраска кожного покрова: 
• физиологическая 
• �бледный носогубный треугольник и/или ушные 

раковины, и/или кончик носа
• цианоз и «мраморность»

 
0 
1 
 
2

Кашель: 
• влажный, продуктивный 
• малопродуктивный, дренаж мокроты недостаточный 
• сухой, грубый, непродуктивный или нет

 
0 
1 
2

Соотношение пульса к частоте дыхания: 
• 4:1 
• 2:1 
• 1,5:1

 
0 
1 
2

Поведение:  
• не изменено 
• беспокойство 
• вялость, адинамия

 
0 
1 
2

Рис. 2. �Динамика клинических симптомов стеноза гортани 
2-й степени в баллах в трех группах пациентов
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стеноз гортани 1‑й степени купировался только через 12 часов от начала 

лечения.

В последующие часы наблюдения в стационаре после купирования сте-

ноза гортани 1‑й степени у больных сохранялись симптомы, выраженность 

которых в течение первых суток динамично снижалась. В табл. 3 пред-

ставлена динамика клинических симптомов крупа, выраженная в баллах 

в группах сравнения при стенозе гортани 1‑й степени. При использовании 

оригинального НБ через 6  часов после проведения ингаляции средняя 

балльная характеристика выраженности инспираторной одышки, уча-

стия в  акте дыхания вспомогательной мускулатуры и  характера кашля 

была несколько ниже, чем в  группе пациентов, у  которых применял-

ся дженериковый НБ (p < 0,009; p < 0,001; p < 0,00001  соответственно). 

Однако к концу первых суток эти различия были нивелированы.

Аналогичные результаты получены и при анализе клинических сим-

птомов у детей со стенозом гортани 2‑й степени (рис. 2, табл. 4).

Так, уже на  этапе приемного отделения стационара общая сумма 

баллов, характеризующих тяжесть заболевания, снизилось в  полто-

ра раза, а  через 6  часов от  начала лечения стеноз был купирован 

в  обеих группах. В  последующие часы наблюдения после купирова-

ния стеноза гортани 2‑й степени к концу первых суток в обеих груп-

пах пациентов сохранялся лишь незначительный малопродуктивный 

кашель. В  группе детей, не получавших стероиды на  СМП, стеноз 

гортани 2‑й степени сохранялся и к 24‑му часу от начала госпитализа-

ции. Достоверной разницы по общей сумме баллов, характеризующих 

выраженность клинических симптомов при стенозе гортани 2‑й сте-

пени в группах детей, получивших оригинальный и дженериковый НБ, 

получено не было (p > 0,05).

Установленные различия в  динамике некоторых клинических сим-

птомов после купирования стеноза гортани 1‑й и 2‑й степени у паци-

ентов сравниваемых групп в  первые сутки наблюдения, по-нашему 

мнению, не имеют клинического значения. Тяжесть состояния при 

данном заболевании определяется наличием стеноза гортани, который 

был купирован в  течение первых часов после ингаляции будесонида 

одинаково быстро, независимо от применяемого препарата.

Указаний на  развитие нежелательных явлений при использовании 

оригинального и дженерикового НБ в исследовании не зафиксировано.

На 2‑м этапе исследования, для сравнительной оценки влияния типа небу-

лайзера на динамику симптомов крупа, в двух группах детей для ингаляции 

будесонида были использованы компрессорный и  мембранный небулай-

зеры  (рис.  3). Уже с  этапа приемного отделения стационара отмечена 

достоверная разница в общей сумме баллов у детей, получивших НБ через 

разные типы небулайзеров. При использовании мембранного небулайзера 

Таблица 3
Динамика клинических симптомов крупа при стенозе гортани 1-й степени в группах сравнения, выраженная в баллах

Клинические 
симптомы

Группы больных

Дженериковый НБ (n = 15) Оригинальный НБ (n = 19)

До 
лечения

Длительность наблюдения 
после госпитализации в часах

До 
лечения

Длительность наблюдения после 
госпитализации в часах

Приемное 
отделение

Через 
3 

часа

Через 
6 

часов 

Через 
12 

часов 

Через 
24 

часа 

Приемное 
отделение

Через 
3 

часа 

Через 
6 

часов 

Через 
12 

часов 

Через 
24 

часа 

Инспираторная 
одышка

1,13 ± 
0,13

1,13 ± 0,09 0,62 ± 
0,15*

0,5 ± 
0,12 

0,43 ± 
0,12

0 * 1,26 ± 0,1 0,93 ± 0,12 * 0,78 ± 
0,09 

0,10 ± 
0,07* **

0,05 ± 
0,05 **

0 *

Участие в акте 
дыхания 
вспомогательной 
мускулатуры

0,8 ± 0,10 0,46 ± 0,13 * 0,26 ± 
0,11

0,26 ± 
0,11

0,13 ± 
0,09

0 0,89 ± 
0,07 

0,36 ± 0,11* 0,10 ± 
0,07*

0** 0** 0

Окраска кожного 
покрова

0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

Кашель 2,0 ± 0 2,0 ± 0 2,0 ± 0 1,93 ± 
0,06 

1,86 ± 
0,09

1,73 ± 
0,11*

2,0 ± 0 2,0 ± 0 1,89 ± 
0,07

1,63 ± 
0,11** 

1,26 ± 
0,1* **

1,05 ± 
0,05

Соотношение 
пульса к частоте 
дыхания

0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

Поведение 0,53 ± 
0,13

0,13 ± 0,09* 0,06 ± 
0,06

0 0 0 0,1 ± 0,07 0** 0 0 0 0

Общее число 
баллов

4,5 ± 
0,22 

3,78 ± 0,21* 3,07 ± 
0,28

2,64 ± 
0,24 

2,35 ± 
0,2 

1,71 ± 
0,21* 

4,42 ± 
0,13 

3,47 ± 0,17* 2,84 ± 
0,13*

1,89 ± 
0,13* 

**

1,47 
± 0,11 

* **

1,05 ± 
0,05 
* **

Примечание. * достоверность различий между показателями внутри групп по сравнению с каждым предыдущим часом наблюдения (p < 0,05); 
** достоверность различий между показателями в группах «Буденит Стери-Неб» и «Пульмикорт» по сравнению с каждым предыдущим часом 
наблюдения (p < 0,05).

Рис. 3. �Сравнительная клиническая эффективность 
небулизированного будесонда (в баллах) 
у детей с крупом 1-й степени на этапах оказания 
медицинской помощи при использовании 
различных типов небулайзеров

Рис. 4. �Сравнительная клиническая эффективность 
небулизированного будесонида (в баллах) 
у детей с крупом 2-й степени на этапах оказания 
медицинской помощи при использовании различных 
типов небулайзеров
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стеноз гортани купировался быстрее, чем при использовании струйно-

го небулайзра  (p < 0,0001). В  дальнейшем, в  течение суток наблюдения, 

выраженность респираторных симптомов в баллах оставалась достоверно 

выше у больных, получивших НБ через струйный небулайзер.

На рис.  4  показано, что уже с  этапа приемного отделения стацио-

нара отмечена достоверная разница в  общей сумме баллов у  детей 

со  стенозом гортани 2‑й степени, получивших НБ через различные 

типы небулайзеров (p < 0,0001) 

Общая сумма баллов, характеризующих выраженность клинических 

проявлений крупа, оказалась значительно ниже у детей, получивших 

на СМП НБ через мембранный небулайзер  (p < 0,0001). Через 3 часа 

от начала лечения в этой группе пациентов стеноз гортани был купи-

рован, тогда как у детей, ингалировавшихся на струйном небулайзере, 

стеноз гортани купировался только через 12 часов.

На наш взгляд, мембранные небулайзеры позволяют преодо-

леть недостатки традиционных струйных небулайзеров. Они исполь-

зуют меньший объем наполнения [11], что сокращает время небули-

зации в 5 раз. Низкоскоростной аэрозоль (0,25 мл/мин) дает возмож-

ность мембранному небулайзеру увеличить депозицию препарата 

в верхних дыхательных путях, что наиболее важно для детей с кру-

пом, и в 3 раза сократить длительность стеноза гортани.

Выводы 
1. �Для купирования крупа у  детей преимущество имеют небулизиро-

ванные стероидные препараты.

2. �Установлена терапевтическая эквивалентность препаратов небу-

лизированного будесонида  (Пульмикорт®, Astra Zeneca и  Буденит 

Стери-Неб, Teva) для купирования крупа у детей.

3. �Однократное использование препаратов небулизированного будесо-

нида (Пульмикорт®, Astra Zeneca и Буденит Стери-Неб, Teva) в дозе 

0,5 мг для купирования крупа у детей не сопровождается развити-

ем нежелательных явлений.

4. �Эффективность купирования крупа у детей зависит от типа небулайзе-

ра. Использование мембранного небулайзера (OMRON MicroAIR U-22) 

на этапе СМП сокращает длительность стеноза гортани в 3 раза.
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Таблица 4
Динамика клинических симптомов крупа при стенозе гортани 2-й степени, выраженная в баллах

Клинические 
симптомы

Группы больных

Дженериковый НБ (n = 13) Оригинальный НБ (n = 15)

До 
лечения

Длительность наблюдения после 
госпитализации в часах

До 
лечения

Длительность наблюдения после 
госпитализации в часах

Приемное 
отделение

Через 
3 

часа

Через 
6 

часов

Через 
12 

часов 

Через 
24 

часа 

Приемное 
отделение

Через 
3 

часа 

Через 
6 

часов 

Через 
12 

часов 

Через 
24 

часа 

Инспираторная 
одышка

1,76 ± 
0,12

1,46 ± 0,14 0,69 ± 
0,17*

0,38 ± 
0,14

0,23 ± 
0,12

0 2,0 ± 0 1,25 ± 0,11* 0,62 ± 
0,15*

0,25 ± 
0,11*

0* 0

Участие в 
акте дыхания 
вспомогательной 
мускулатуры

1,69 ± 
0,13 

0,92 ± 0,21* 0,69 ± 
0,1 

0,07 ± 
0,07*

0,07 ± 
0,07

0 1,68 ± 
0,11

0,75 ± 0,19 * 0,25 ± 
0,11* 

**

0 * 0 0

Окраска кожного 
покрова

0,38 ± 
0,18 

0,07 ± 0,07 0 0 0 0 0** 0 0 0 0 0

Кашель 2,02 ± 0 2,0 ± 0 2,0 ± 0 1,76 ± 
0,12

1,53 ± 
0,18

1,33 ± 
0,18

2,0 ± 0 2,0 ± 0 1,93 ± 
0,06

1,68 ± 
0,11

1,37 ± 
0,12 

1,06 ± 
0,06 *

Соотношение 
пульса к частоте 
дыхания

0,07 ± 
0,07

0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

Поведение 0,69 ± 
0,17 

0,15 ± 0,10 * 0,15 ± 
0,10

0 0 0 0,75 ± 
0,11 

0,12 ± 0,08* 
**

0 0 0 0

Общее число 
баллов

6,66 ± 
0,22 

4,5 ± 0,31 * 3,33 ± 
0,37 *

2,33 ± 
0,22*

2,0 ± 
0,24

1,33 ± 
0,18

6,75 ± 
0,17 

4,62 ± 0,31 * 3,12 
0,22 *

2,12 ± 
0,15*

1,5 ± 
0,12*

1,06 ± 
0,06 *

Примечание. * достоверность различий между показателями внутри групп по сравнению с каждым предыдущим часом наблюдения (p < 0,05); 
** достоверность различий между показателями в группах «Буденит Стери-Неб» и «Пульмикорт» по сравнению с каждым предыдущим часом 
наблюдения (p < 0,05).

Статья подготовлена при поддержке компании ООО «Тева», Россия, Москва, 119049, ул.Шаболовка, 10, корп.2, Бизнес-центр «Конкорд»,
сектор А, 3-й этаж. OXYGEN-BUD-ART-070714-MEDIA-503-060715
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Рецидивирующая инфекция мочевых путей у  женщин пред-

ставляет собой важную социально-экономическую про-

блему [1–3].

Персистенция микроорганизмов — одно из  ключевых звеньев 

рецидива инфекционно-воспалительного процесса в стенке мочево-

го пузыря. Данное обстоятельство обусловлено ростом резистентно-

сти микроорганизмов к традиционно используемым антибактериаль-

ным препаратам. Даже после полной эрадикации микроорганизмов 

из просвета мочевых путей инфекция способна сохраняться и перси-

стировать в стенке мочевого пузыря (МП), в последующем вызывая 

рецидив инфекции нижних мочевых путей  (ИНМП)  [2]. В  большин-

стве случаев рецидивирующая ИНМП обусловлена бактериальной 

микст-инфекцией. Длительный инфекционно-воспалительный про-

цесс стенки мочевого пузыря может приводить к развитию гипоксии 

и  ишемии уротелия с  последующим нарушением проницаемости 

гликозаминогликанового  (ГАГ) слоя слизистой МП. Этот слой пред-

ставляет собой уникальный, тонкий, главный защитный слой, препят-

ствующий проникновению патогенных бактерий в стенку МП, за счет 

значительной фагоцитарной активности, а также способности к син-

тезу и  секреции специфических мукополисахаридов, образующих 

защитный слой [4] (рис. 1).

Кроме того, многие патогены, ответственные за  развитие острого 

инфекционно-воспалительного процесса в мочевых путях, имеют про-

исхождение из эндогенных очагов, в частности, из микрофлоры кишеч-

ника, влагалища и  др., и, гематогенным путем проникая в  мочевой 

пузырь, при определенных условиях способны вновь вызывать реци-

див воспаления. Нарушенная проницаемость ГАГ-слоя слизистой МП, 

с нарушением различных звеньев местной иммунологической защиты: 

синтез лактоферрина, лизоцима, и т. п., является оптимальным услови-

ем для этого. В сложившейся ситуации проводимая антибактериальная 

терапия не всегда эффективна, а  иногда необоснованность и  нера-

циональность данной терапии являются дополнительными факторами, 

приводящими к  хронизации инфекционно-воспалительного процесса 

и дисфункции иммунорегуляторных механизмов [5, 6]. Поэтому лечение 

персистирующей инфекции мочевых путей (ПИМП) у женщин является 

сложной задачей. В  связи с  чем в  последние годы стали актуальны 

альтернативные методы лечения, среди которых наиболее признаются 

иммунотропные препараты [1, 7, 8].

Среди иммунокорригирующих препаратов для лечения и  про-

филактики ПИМП часто обсуждаемыми направлениями стали 

использование интерферонотерапии для повышения специфической 

и  неспецифической иммунной защиты макроорганизма, а  также 

использование иммунотерапии [1, 7, 8].

К преимуществам использования интерферона в  лечении ПИМП 

относится избирательное воздействие на  несостоятельные функции 

иммунной системы, не влияющее на  нормальные ее показатели. 

Включение интерферона в  комплексное лечение инфекций мочевой 

системы обусловлено тем, что персистирующая бактериальная инфек-

ция повреждает клетки уроэпителия и препятствует синтезу собствен-

ных интерферонов [1]. Из трех идентифицированных видов интерферо-

на человека — интерферон альфа, бета и гамма — в терапии латентных 

форм ИНМП используются препараты интерферона альфа  [8]. Среди 

них наиболее известен препарат Виферон®, комплексный препарат, 

содержащий интерферон альфа 2b, токоферола ацетат и аскорбино-

вую кислоту. Он оказывает противовирусное, иммуномодулирующее, 

антипролиферативное и антибактериальное действие.

Токоферол и аскорбиновая кислота, являясь компонентами анти-

оксидантной системы, оказывают мембран-стабилизирующее дей-

ствие, способствуют регенерации тканей, улучшают тканевое дыха-
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Рис. 1. �Поверхностный гликозаминогликановый слой 
слизистой МП. Окраска гематоксилином и эозином
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ние, тем самым снижая процессы воспаления в  стенке мочевого 

пузыря при нарушенной проницаемости его мукополисахаридной суб-

станции. Данные обстоятельства позволяют использовать Виферон® 

как при нарушении проницаемости ГАГ-слоя слизистой мочевого 

пузыря, когда необходима антиоксидантная и регенеративная актив-

ность для снижения инфекционно-воспалительного процесса в стен-

ке МП, так и при нарушении иммунорегуляторных механизмов защи-

ты, нарушенных вследствие воздействия различных этиологических 

факторов ПИНМП [1].

Материалы и методы исследования 
В исследование включены 43 женщины с ПИНМП, средний воз-

раст составлял 39,5 ± 1,2  года. Средняя длительность заболе-

вания 6,5  года. Критерии включения: наличие симптомов ИНМП, 

тяжелое рецидивирующее течение, отсутствие анатомических 

и  функциональных нарушений мочевых путей, этиологическая 

причастность Е. coli > 104  КОЕ/мл, отсутствие вирусных патоге-

нов в  этиологической структуре, чувствительность микроорга-

низма к  фосфомицину при бактериологическом исследовании 

мочи. Обследование пациенток основывалось на данных клинико-

лабораторных исследований: общеклинических и  культуральных 

исследований мочи, молекулярно-биологического исследова-

ния  (ПЦР — полимеразная цепная реакция), мазков из  уретры, 

цистоскопии с биопсией с молекулярно-биологическим и морфоло-

гическим исследованием биоптатов по  показаниям, консультации 

гинеколога и  ультразвукового исследования с  целью исключения 

анатомо-функциональных нарушений мочевых путей и  репродук-

тивных органов. Культуральное исследование мочи и определение 

степени бактериурии проводили по  общепринятым методикам, 

используя аэробную и  анаэробную техники культивирования. 

Идентификацию выделенных штаммов микроорганизмов осущест-

вляли по  морфологическим, тинкториальным, культуральным, 

биохимическим свойствам. Чувствительность выделенных микро-

организмов определяли к 36 антибактериальным препаратам. Для 

анализа интенсивности и  выраженности боли мы использовали 

Таблица 1
Характеристика пациенток. 
Рандомизация исследуемых групп

Показатель Группы

1-я группа (n = 20) 2-я группа (n = 23)

Возраст 37 ± 1,0 39 ± 1,2

Длительность болезни 6,3 ± 2,2 5,9 ± 1,3

Возбудитель Е. coli — 100% Е. coli — 100%

Таблица 2
Симптомы у пациенток исследуемых групп

Симптом Группы

1-я группа (n = 20) 2-я группа (n = 23)

Абс. % Абс. %

Боль 20 100 20 100

Учащенное 
мочеиспускание 

20 100 20 100

Императивные позывы 9 45 11 47,8

Гематурия 7 35 9 39,1

Лейкоцитоурия ≥ 50×* 20 100 20 100

Рис. 2. Степень выраженности симптомов по шкале ВАШ

Рис. 3. �Нарушение проницаемости гликозаминогликанового 
слоя слизистой мочевого пузыря. Окраска 
гематоксилином и эозином

Рис. 4. �Лимфогистиоцитарная инфильтрация слизистой 
мочевого пузыря. Окраска гематоксилином 
и эозином
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визуальную аналоговую шкалу  (ВАШ), предлагали оценить паци-

енткам интенсивность болей по  5‑балльной системе: 4 — очень 

интенсивные боли, 3 — интенсивные, 2 — умеренные, 1 — слабо 

выраженные, 0 — отсутствие болей.

В зависимости от  проводимой терапии пациентки разделены 

на две группы: пациентки 1‑й группы (n = 20) получали только анти-

бактериальную терапию в  объеме: Фосфомицина триметамол 3  г, 

через каждые 10  дней, в  течение трех месяцев  (5), а  2‑й группы 

(n = 23) — терапию Фосфомицином трометамолом в той же дозиров-

ке в сочетании с препаратом Виферон® (суппозитории ректальные). 

Виферон®  (рекомбинантный интерферон альфа 2b в  сочетании 

с  антиоксидантами) назначали по  1 000 000  МЕ per rectum 2  раза 

в сутки, с интервалом 12 часов в течение 20 дней.

Группы пациенток были сопоставимы по  возрасту, длительности 

заболевания, этиологической структуре (табл. 1).

Результаты 
При оценке исходных данных между группами не было выявлено 

статистически значимых различий ни по одному из исходных симпто-

мов. У всех обследованных женщин в обеих группах регистрировали 

болевой синдром и учащенное мочеиспускание (табл. 2).

Средний уровень инфицированности мочи при культуральном 

исследовании в обеих группах составил Lg 5,0 КОЕ/мл.

По степени интенсивности и  выраженности болевого синдрома 

обе группы обследованных пациенток были равноценны. У большей 

части пациенток сумма баллов по шкале ВАШ обеих групп составля-

ла 3 балла (рис. 2).

Учитывая наличие рецидивирующего процесса и неэффектив-

ность проводимой прежде антибактериальной и  противовос-

палительной терапии, 15  пациенткам  (7  из  1‑й группы и  8  из  2‑й 

группы) с целью исключения вирусного или иного патологическо-

го процесса мочевого пузыря выполняли цистоскопию с биопсией 

мочевого пузыря. Визуально эндоскопическая картина характе-

ризовалась поверхностными сосудистыми изменениями стенки 

МП, характер изменений зависел от степени разворачивающейся 

воспалительной реакции. Биопсийный материал исследовался 

молекулярно-биологически и  морфологически  (при выявлении 

вирусных агентов пациентки были исключены из  исследования 

на  этапе критериев включения). При гистоморфологическом 

анализе — выраженная воспалительная реакция: отек и  полно-

кровие уротелия, что в  последующем приводит к  нарушению 

проницаемости. Кроме того, местами отмечается десквамация 

и  реактивные изменения уротелия и  нарушение проницаемости 

ГАГ-слоя (рис. 3).

Нарушение проницаемости ГАГ-слоя, в частности нарушение плот-

ных контактов зонтичных клеток, которые составляют верхние слои 

уротелия, сообща выполняя работу по поддержанию герметичности 

поверхности эпителия, привело к  нарушению функционирования 

одного из  главных защитных механизмов слизистой оболочки МП. 

Кроме того, в стенке мочевого пузыря при морфологическом иссле-

довании большинства пациенток отмечалась выраженная лимфоги-

стиоцитарная инфильтрация, характер которой зависел от факторов 

патогенности инициирующего воспаление в  стенке МП микроорга-

низма (рис. 4).

Эффективность терапии оценивали через 1 и 12 месяцев после ее 

завершения. Через 1 месяц положительная динамика с нормализаци-

ей клинических и лабораторных показателей отмечена у всех паци-

енток в  обеих группах. Однако при клинико-лабораторной оценке 

через 12 месяцев боль при мочеиспускании сохранялась в 1‑й группе 

у 25% пациенток, а боль в надлонной области у 10% пациенток. Во 2‑й 

группе болевой синдром при мочеиспускании не отмечен ни у одной 

пациентки, боль в  надлонной области в  4,3% случаев. Учащенное 

мочеиспускание выявлено в 1‑й и во 2‑й группах в 30% и 8,6% случаев 

соответственно (рис. 5).

Лейкоцитурию регистрировали у пациенток 1‑й группы в 40% слу-

чаев, а во 2‑й группе — в 8,6% наблюдений (рис. 6).

Через 12  месяцев при контрольном культуральном исследовании 

мочи E. coli в 1‑й группе обнаруживали у 8 пациенток, а во 2‑й группе 

только у  3  пациенток, средний уровень обсемененности мочи в  1‑й 

группе составил 103 КОЕ/мл, а во 2‑й группе 102 КОЕ/мл.

Обсуждение 
Персистирующая ИНМП является распространенным и  трудноиз-

лечимым заболеванием у женщин вследствие многогранности пато-

генеза заболевания. Поиск путей лечения требует понимания всех 

механизмов патогенеза ИМП, роли макроорганизма и бактериальных 

факторов. Только понимая этапы персистенции микроорганизмов, мы 

можем улучшить эффективность лечения и  профилактики ПИНМП. 

Целью данного исследования было определить эффективность ком-

бинированной терапии, сочетающей антибактериальный препарат 

и препарат интерферона, в лечении хронических и персистирующих 

ИНМП, которые плохо поддаются монотерапии антибактериальными 

препаратами.

Когорта пациенток, которую оценивали в  этом исследовании, 

была сложной, т. к. они многократно применяли антибактериаль-

ную терапию и имели тяжелую супрессию иммунологических меха-

низмов защиты уроэпителия слизистой мочевого пузыря. Кроме 

того, женщины неоднократно регистрировали ИНМП, доказанные 

культуральным исследованием с  определением чувствительности 

к антибиотикам.

В ходе проведенного нами морфологического исследования 

была подтверждена важность концепции, свидетельствующей 

о  вовлеченности нарушения целостности ГАГ-слоя в  патогенезе 

инфекционно-воспалительного процесса в  стенке МП. При нару-

шении проницаемости ГАГ-слоя МП теряет главный барьер против 

любого бактериального фактора, независимо от  того, относится 

данный микроорганизм к  нормальной микрофлоре урогениталь-

ного тракта или признается патогеном мочевых путей. При этом 

Рис. 5. �Клинические проявления ПИНМП через 12 месяцев 
после завершения терапии

Рис. 6. �Степень лейкоцитоурии у пациенток обеих групп 
через 12 месяцев после лечения
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происходит взаимодействие рецепторов МП с рецепторами микро-

организма, позволяющее длительно персистировать бактериям 

в стенке мочевого пузыря даже при полной эрадикации микроорга-

низмов из мочи, что приводит к рецидиву заболевания. Так, через 

12  месяцев после завершения терапии клинико-лабораторная 

эффективность во  2‑й группе  (с  иммуномодулятором) составляет 

91,4%, а  в  1‑й группе — 60% пациентов. Включение иммуномо-

дулятора в  комплексную терапию персистирующей инфекции 

мочевых путей способствовало сокращению частоты рецидивов 

в 1,5 раза и уменьшению числа пациенток с рецидивами в 4 раза. 

После полной эрадикации микроорганизмов из мочи через 1 месяц 

после окончания антибактериальной терапии в случае нарушения 

иммунных защитных механизмов происходит повторная активация 

инфекционно-воспалительного процесса мочевых путей перси-

стирующими уропатогенами из  стенки мочевого пузыря. Поэтому 

назначение только антибактериальных препаратов, а  особенно 

тех, которые плохо проникают в ткани мочевого пузыря, не решает 

задачу лечения ПИНМП. Назначение иммуномодулирующей тера-

пии оказалось эффективным в  сочетании с  антибактериальной 

терапией.

Выводы 
Патогенез ПИНМП многогранен, характеризуется нарушением раз-

личных механизмов иммунологической защиты МП.

Виферон®  (рекомбинантный интерферон альфа 2b в  сочетании 

с антиоксидантами) в составе комплексной терапии ПИНМП, в соче-

тании с антибактериальной терапией позволяет нормализовать кли-

нические и  лабораторные признаки инфекционно-воспалительного 

процесса мочевого пузыря, а  также снизить частоту рецидива 

ИНМП.

Виферон® может рассматриваться в  качества лекарственного 

средства противорецидивного лечения ПИНМП. ■
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Рецидивирующие бронхиты относятся к  одной из  распро-

страненных форм заболеваний органов дыхания в  детском 

возрасте и  отражают особенности реагирования организма 

ребенка на инфекционный фактор и влияние окружающей среды [1–3]. 

Среди всех случаев острых респираторных заболеваний у  детей 

на  долю часто болеющих детей  (ЧБД) приходится до  67,7–75%  [4, 5]. 

У ЧБД острые респираторные заболевания нередко сопровождаются 

развитием осложнений. Данные пациенты многократно в  течение 

года получают системные антибиотики, что оказывает существенное 

влияние на  микробиоценоз носо- и  ротоглотки. При обследовании 

ЧБД обнаруживают интенсивную микробную колонизацию слизистых 

оболочек грибами рода Candida, а также бактериальной флорой (ста-

филококки, гемофильная палочка типа b, Moraxella catarrhalis и  грам

отрицательные микроорганизмы)  [6]. Исходя из  этого для успешного 

проведения лечебных мероприятий необходимо применение топиче-

ских антимикробных препаратов, имеющих высокую эффективность, 

а также средств, оказывающих иммунокоррегирующие свойства.

Особенностью топических средств, применяемых для лечения забо-

леваний верхних дыхательных путей, является непосредственное воз-

действие на пораженную ткань. При этом такие препараты не должны 

оказывать местно-раздражающего и токсического действия на слизи-

стые оболочки дыхательных путей. Исходя из  этого, перспективным 

средством для терапии и профилактики воспалительных заболеваний 

респираторной системы является препарат Мирамистин®  (бензил-

диметил  [3-(миристоиламино)пропил] аммоний хлорид моногидрат), 

обладающий широким антимикробным спектром и иммунокорригирую-

щими свойствами [7–10]. Мирамистин® — препарат из группы катион-

ных поверхностно-активных веществ  (ПАВ). Многочисленными экс-

периментальными исследованиями подтверждено, что Мирамистин® 

обладает выраженным антимикробным действием в отношении грам-

положительных и грамотрицательных бактерий, грибов, вирусов, про-

стейших, аэробной, анаэробной флоры, находящейся в виде монокуль-

тур и  микробных ассоциаций, включая и  штаммы, полирезистентные 

к  лекарственным препаратам. Мирамистин® относится к  препаратам 

с  низкой токсичностью, не обладает местно-раздражающим, аллер-

гизирующими, мутагенным, канцерогенным и эмбриотоксическим дей-

ствием. Выявлено его иммунноадъювантное действие.

Исходя из этого, целью исследования явилось изучение эффектив-

ности топического препарата Мирамистин® в терапии рецидивирующих 

бронхитов у детей с рецидивирующими респираторными заболевания-

ми, имеющих грибковую и бактериальную колонизацию носоглотки.

Под наблюдением находилось 55 часто болеющих детей с рецидиви-

рующими бронхитами в возрасте от 3 до 7 лет. Обострения заболева-

ния отмечались 3 и более раза в год в течение 1–2 лет на фоне частых 

острых респираторных заболеваний. Все пациенты состояли на  дис-

пансерном учете в группе ЧБД.

Наблюдаемым детям проводились углубленное клиническое обсле-

дование и  параклинические методы  (общий анализ крови, общий 

анализ мочи, биохимические исследования крови, по  показаниям — 

рентгенография органов грудной клетки), а также исследование микро-

биоценоза носоглотки с  помощью культурального микологического 

и бактериологического методов.

Выявлено, что у  обследованных ЧБД с  рецидивирующими брон-

хитами в  54,3% случаев выявлена колонизация слизистой оболочки 

носоглотки грибами рода Candida и  Staphylococcus aureus. В  группе 

пациентов с нарушением микробиоценоза носоглотки, имеющих гриб-

ковую и  бактериальную колонизацию слизистой оболочки, течение 

рецидивирующего бронхита носило затяжной характер, симптомы 

заболевания были более мучительными, отмечалась устойчивость 

к проводимой традиционной терапии. Это требует совершенствования 

лечения и назначение препаратов с антимикробным действием, кото-

рые оказывают влияние на грибковую и бактериальную микрофлору. 

К  таким препаратам относится Мирамистин®, оказывающий топиче-

ское противогрибковое действие на грибы рода Candida, антибактери-

альный эффект, в том числе и на Staphylococcus aureus.

Для изучения эффективности препарата Мирамистин® в  составе 

комплексной терапии рецидивирующих бронхитов у  ЧБД, имеющих 

колонизацию слизистой оболочки носоглотки грибами рода Candida 

и  Staphylococcus aureus, пациенты были разделены на  две группы. 

В основную группу вошли 35 детей, получающих в составе комплексной 

традиционной терапии бронхита топический препарат Мирамистин®. 
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Резюме. Статья посвящена подходам к терапии рецидивирующих бронхитов у детей с рецидивирующими респираторными заболеваниями, 
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Abstract. The article is dedicated to approaches to recurrent bronchitis therapy in children suffering from recurrent respiratory diseases with fungous and 
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Проводилось закапывание препарата Мирамистин®  (в  каждый носо-

вой ход) и аэрозольное орошение миндалин из специального флакона 

с распылительной насадкой 4 раза в день в течение 7 дней.

Контрольную группу составили 20 ЧБД с рецидивирующими бронхита-

ми, имеющие колонизацию слизистой оболочки носоглотки грибами рода 

Candida и Staphylococcus aureus, получающие только традиционную тера-

пию бронхита, которая существенно не различалась между сравниваемы-

ми группами. По полу, возрасту и клинической структуре между сравни-

ваемыми группами статистически значимых различий не отмечалось.

После завершения курса лечения пациентам проводилось углублен-

ное клиническое обследование в  динамике и  микробиологическое 

исследование слизистой оболочки носоглотки. В  последующем паци-

енты находились под наблюдением в течение 12 месяцев для изучения 

отдаленных результатов терапии.

Клиническую эффективность проводимой топической антимикроб-

ной терапии в составе комплексного лечения рецидивирующих бронхи-

тов у детей, часто болеющих острыми респираторными заболевания-

ми, оценивали с  помощью общего терапевтического эффекта  (ОТЭ), 

а также длительности периода обострения и ремиссии.

Общий терапевтический эффект оценивали по  проценту больных, 

которые показали положительный эффект от проводимого лечения.

Нами выявлено, что в  основной группе общий терапевтический 

эффект от  проводимого лечения составил 82,8%, а  в  контрольной 

группе — 30%, р < 0,001  (табл.). Отсутствие эффекта у  больных, 

не получавших топических антибиотиков, отмечалось в  4  раза чаще, 

чем у детей, их получавших (соответственно 70% и 17,2%, р < 0,001).

На фоне лечения препаратом Мирамистин имело место сокращение 

длительности периода обострения в  1,6  раза. Так, средняя длитель-

ность периода обострения в основной группе составила 12 дней, тогда 

как в контрольной группе 19 дней, р < 0,05. Так, исчезновение кашля 

к 7‑му дню от начала терапии имело место у 40% пациентов, тогда как 

к контрольной группе — только у 10%  (р < 0,05). Купирование хрипов 

к 5‑му дню от начала лечения в основной группе отмечалось в 51,4% 

случаев, а в контрольной — только в 15% (р < 0,05).

У ЧБД с  рецидивирующими бронхитами, получающих препарат 

Мирамистин в  составе комплексной терапии, сократилась потреб-

ность в системных антибиотиках в 3 раза. Так, детям основной группы 

системные антибиотики назначались в 11,4% случаев, а в контрольной 

группе — в 35% (р < 0,05).

Таким образом, полученные данные показали высокую клиническую 

эффективность применения препарата Мирамистин® в составе комплекс-

ной терапии рецидивирующих бронхитов у ЧБД с колонизацией слизистой 

оболочки носоглотки грибами рода Candida в ассоциации со Staphylococcus 

aureus. Это проявилось в сокращении периода обострения в 1,6 раза, более 

быстром купировании основных симптомов заболевания  (кашля, хрипов 

в легких) и в сокращении потребности в системных антибиотиках.

Динамическое наблюдение за  больными в  течение 12  месяцев 

с  целью изучения долгосрочных результатов проводимой терапии 

показало, что средняя длительность ремиссии в  основной группе 

составила 9  месяцев, а  в  группе сравнения — 4,5  месяца  (р < 0,05), 

то есть увеличилась в 2 раза.

После проведенного лечения в  основной группе ЧБД с  рецидиви-

рующими бронхитами результаты микробиологического исследования 

слизистой оболочки носоглотки на наличие грибов рода Candida были 

отрицательные в 80%, на Staphylococcus aureus — в 91,4%.

После проведенного лечения в основной группе детей, по сравнению 

с контрольной группой, обострения рецидивирующего бронхита харак-

теризовались более легким течением болезни с  менее выраженным 

по интенсивности и продолжительности кашлем, а также менее обиль-

ными и быстрее купирующимися хрипами в легких.

Таким образом, у  детей, часто болеющих респираторными заболева-

ниями с  рецидивирующими бронхитами, в  54,3% случаев имеет место 

колонизация слизистой оболочки носоглотки грибами рода Сandida в ассо-

циации со Staphylococcus aureus. Включение в состав комплексной терапии 

бронхитов топического антимикробного препарата Мирамистин® приводит 

к  общему терапевтическому эффекту в  82,8%. Это проявляется в  сокра-

щении периода обострения в 1,6 раза, продлении сроков ремиссии в 2 раза 

на фоне отрицательных результатов культурального микологического и бак-

териологического исследования на  грибы рода Сandida и  Staphylococcus 

aureus со слизистой оболочки носоглотки. Данный способ терапии показал 

высокую клиническую эффективность и может широко применяться в лече-

нии рецидивирующих бронхитов у детей с частыми респираторными заболе-

ваниями, имеющих нарушение микробиоценоза носоглотки. ■
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Таблица

Оценка клинической эффективности препарата Мирамистин при рецидивирующем бронхите у ЧБД, 
имеющих колонизацию слизистой оболочки носоглотки грибами рода Candida и Staphylococcus aureus

Группы ОТЭ Продолжительность обострения (дни) Продолжительность ремиссии (мес)

Основная 82,8% 12 ± 1,3 9 ± 1,2

Контрольная 30,0% 19 ± 1,5 4,5 ± 1,4



A L M A  M A T E R

Последипломное образование
Наименование цикла 
 

Место проведения Контингент слушателей Даты проведения 
цикла

Продолжительность 
обучения, мес

Акушерство и гинекология Первый МГМУ им. И. М. Сеченова, 
кафедра акушерства и гинекологии, 
Москва

Акушеры-гинекологи 21.10–19.11 1 мес

Гинекология детей и подростков Первый МГМУ им. И. М. Сеченова, 
кафедра акушерства, гинекологии, 
перинатологии и репродуктологии, 
Москва

Акушеры-гинекологи, 
педиатры

27.10–18.11 1 мес

Физиотерапия Первый МГМУ им. И. М. Сеченова, 
кафедра восстановительной 
медицины, реабилитации 
и курортологии, Москва

Физиотерапевты 20.10–18.11 2 мес

Гинекологическая 
эндокринология 

МГМСУ, 
кафедра акушерства и гинекологии 
л/ф, Москва

Гинекологи 27.10–08.12 1,5 мес

Клиническая аллергология и 
иммунология

МГМСУ, 
кафедра клинической аллергологии 
и иммунологии ФПДО, Москва

Аллергологи-иммунологи 29.10–24.12 2 мес

Диагностика и лечение 
болезней органов пищеварения 

МГМСУ, 
кафедра пропедевтики внутренних 
болезней и гастроэнтерологии л/ф, 
Москва

Гастроэнтерологи 06.10–01.12 2 мес

Нефрология РМАПО, 
кафедра педиатрии п/ф, 
Москва

Нефрологи, педиатры 15.10–13.11 1 мес

Педиатрия РМАПО, 
кафедра педиатрии п/ф, 
Москва

Педиатры 27.10–09.12 1,5 мес

Терапия РМАПО, 
кафедра терапии и подростковой 
медицины т/ф, Москва

Терапевты, подростковые 
терапевты

20.10–18.11 1 мес

Неврология РМАПО, 
кафедра неврологии т/ф, 
Москва

Неврологи 01.10–28.10 1 мес

Офтальмология (детство) РНИМУ им. Н. И. Пирогова, 
кафедра офтальмологии ФУВ, 
Москва

Офтальмологи 27.10–25.11 1 мес

Пульмонология РНИМУ им. Н. И. Пирогова, 
кафедра пульмонологии ФУВ, 
Москва

Терапевты, аллергологи, 
пульмонологи, фтизиатры

27.10–09.12 1,5 мес

Лечебная физкультура и 
спртивная медицина

РНИМУ им. Н. И. Пирогова, 
кафедра реабилитологии 
и физиотерапии ФУВ, 
Москва

Врачи ЛФК и спортивной 
медицины

20.10–28.11 1,5 мес

Акушерство и гинекология РНИМУ им. Н. И. Пирогова, 
кафедра акушерства и гинекологии 
п/ф, Москва

Акушеры-гинекологи 05.11–19.12 1 мес
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