
Сергиев Посад

МОСКОВСКАЯ ОБЛАСТЬ

15 мая



Пищевая аллергия - современные принципы профилактики и диетотерапии. Т.А. Бокова 2

Вопросы детской эндокринологии в педиатрии. В.В. Шестерикова 9

Как увидеть синдром Хантера: подходы к дифференциальной диагностике и 
лечению. Т.А. Бокова

17

Частые диагнозы в педиатрии как маски редких (орфанных) заболеваний. 
Т.А. Бокова

24

Вегето-сосудистая дистония и астения в практике педиатра. М.В. Пантелеева 29

Острые инфекции верхних дыхательных путей: и просто, и сложно. Е.Р. Мескина 33

Место лекарственных растительных препаратов с позиции доказательной 
медицины. Е.С. Ковригина

38

Рациональная терапия аллергических заболеваний. Т.И. Рычкова 44

Топические глюкокортикостероиды в практике педиатра. Т.И. Рычкова 51

Дефицит магния. Т.И. Рычкова 58

содержание



БОКОВА Т.А.

Пищевая аллергия – современные 
принципы профилактики и 

диетотерапии

БОКОВА ТАТЬЯНА АЛЕКСЕЕВНА 

д.м.н., в.н.с.,

руководитель педиатрического отделения МОНИКИ,

профессор кафедры педиатрии с инфекционными болезнями у детей

ФДПО РНИМУ им. Н.И. Пирогова

ПИЩЕВАЯ АЛЛЕРГИЯ ‐ это состояние повышенной чувствительности к пищевым продуктам,
обусловленное иммунныммеханизмомразвития

ПСЕВДОАЛЛЕРГИЧЕСКИЕ РЕАКЦИИ ‐ НЕ ИМЕЮТ В СВОЕЙ ОСНОВЕ ИММУННЫХ РЕАКЦИЙ,
ХАРАКТЕРИЗУЮТСЯ НЕСПЕЦИФИЧЕСКИМ ВЫСВОБОЖДЕНИЕМ МЕДИАТОРОВ (В ОСНОВНОМ
ГИСТАМИНА) ИЗ КЛЕТОК‐МИШЕНЕЙ БЕЗ УЧАСТИЯ АНТИТЕЛ ИЛИ СЕНСИБИЛИЗИРОВАННЫХ
ЛИМФОЦИТОВ.

Пищевая аллергия ‐ неинфекционная эпидемия XXI века  

1. Prescott SL. http://www.worldallergy.org/UserFiles/file/Prescott%20-%20slides(1).pdf 
2. .Nost A. Frequency of cow,s milk allergy in childhood. Ann Allergy Asthma immunol 2002; 89:33-37

Распространенность симптомов:

кожные проявления;

симптомы поражения ЖКТ;

симптомы поражения    органов 
дыхания²

70%

60%

30%

Коровье молоко – основной аллерген для детей раннего возраста

β‐лактоглобулин

‐ наибольшая аллергенная активность, видоспецифичен, термостабилен

Казеин
‐термостабилен (при кипячении и створаживании не меняет свои свойства)
‐при аллергии к нему существует непереносимость любого молока и кисломолочных 
продуктов, а также сыра и творога; 

α‐лактальбумин

‐термолабилен, при кипячении частично или полностью лишается своей аллергенности, 
что делает возможным употребление кипяченого молока, содержит перекрестно‐
связывающие детерминанты с белком яйца (овальбумином)

Бычий сывороточный альбумин
‐ содержится в коровьем молоке в следовых количествах
‐ содержит детерминанты, общие с телятиной и говядиной

Яйцо

Овальбумин ‐ аллерген белка куриного яйца (содержание овальбумина в нём составляет 
54‐60%), термолабилен: термическая обработка снижает активность белка: вареное яйцо 
безопаснее сырого.

Овомукоид ‐ одинаков для яиц всех птиц (замена куриного яйца на перепелиное не 
решит проблему). Термостабилен (требуется исключение продуктов, содержащих яйца –
майонез, кондитерские и макаронные изделия и пр., возможна реакция на ряд 
прививок)

Альфа‐ливетин ‐ аллерген желтка (содержится и в мясе птицы), термолабилен
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Рыба 

Парвальбумины

М‐белок трески ‐ не разрушается при кулинарной обработке, способен сохраняться в 
запахах и парах. перекрестные реакции на икру, креветки, раков, омаров, устриц и др. 
моллюсков 

Тропомиазин (креветки и др. ракообразные) – сохраняется в воде, в которой варили 
креветки, не поддается действию пищеварительного сока

!Ртуть ‐ накапливается в крупной рыбе – тунец, акула, скумбрия королевская и пр.

Пищевые злаки (пшеница, рожь, ячмень)

Глютен, альфа‐, бета‐, гамма‐, омега‐глиадин, проламины

Соя

‐ имеет перекрестные антигены с казеином коровьего молока

Арахис

‐ Peanut 1, Ara h1, Ara h2, Ara h3, малый аллерген арахиса

‐ жареный арахис является более аллергенным

Пищевые добавки, наиболее часто вызывающие симптомы 
аллергии 

Консерванты: Сульфиты и их производные (Е220‐Е227), Нитриты (Е249‐Е252)  
Бензойная кислота и ее производные (Е210‐Е219) Е200, Е203 

Антиоксиданты: Е311, Е320, Бутил — гидрокситолуол Е321 

Красители: Тартразин Е102, Желто‐оранжевый S Е110, Азорбин Е122, Амарант 
Е123. Красная кошениль Е124, Эритрозин Е127, Брилиантовая чернь Е151, Е128, 
Е107 

Ароматизаторы: Корица, ваниль, ментол, гвоздика; Глутаматы Е550‐Е553

Стабилизаторы вкуса: Е620, Е625, Е626, Е629, Е630, Е633

Шамитова Е. Н., Викторович Н. Н. Развитие пищевой аллергии // Молодой ученый. — 2016. —№26. — С. 215‐218. — URL https://moluch.ru/archive/130/36001/

Продукты, содержащие биологически активные вещества 
(гистамин, тирамин)

вино, шпинат, томаты, кислая капуста, вяленая ветчина, говяжьи сосиски, свиная 
печень; 

консервированные продукты: тунец, филе хамсы, копченая селедочная икра; 

сыры (рокфор, камамбер, бри, грюйр, чеддер, плавленые); 

пивные дрожжи; 

маринованная сельдь;

авокадо

Пищевой продукт Продукты и непищевые антигены, дающие перекрестные аллергические реакции

Коровье молоко
Козье молоко, продукты, содержащие белки коровьего молока; говядина, телятина и мясопродукты 

из них, шерсть коровы, ферментные препараты на основе поджелудочной железы крупного 
рогатого скота

Кефир (кефирные дрожжи)
Плесневые грибы, плесневые сорта сыров (Рокфор, Бри, Дор‐Блю и т.п.), дрожжевое тесто, квас, 

антибиотики пенициллиного ряда, грибы

Рыба
Морская рыба, речная рыба, морепродукты (крабы, креветки, икра, лангусты, омары, мидии и т.п.), 

корм для рыбы (дафнии)

Куриное яйцо
Куриное мясо и бульон, перепелиные мясо и яйца, мясо утки; соусы и кремы, майонез с 

включением компонентов куриного яйца; перо подушки; лекарственные препараты (интерферон, 
лизоцим, бифилиз, некоторые вакцины)

Морковь Петрушка, сельдерей, ß‐каротин, витамин А

Клубника Малина, ежевика, смородина, брусника

Яблоки Груша, айва, персики, сливы; пыльца березы, ольхи, полыни

Картофель Баклажаны, томаты, перец стручковый зеленый и красный, паприка, табак

Орехи (фундук и т.д.)
Орехи других видов, киви, манго, мука (рисовая, гречневая, овсяная), кунжут, мак, пыльца березы, 

орешника

Арахис Соя, бананы, косточковые (персики, слива и т.п.), зеленый горошек, томаты, латекс

Бананы Глютен пшеницы, киви, дыня, авокадо, латекс, пыльца подорожника

Цитрусовые Грейпфрут, лимон, апельсин. мандарин

Свекла Шпинат, сахарная свекла

Бобовые Арахис, соя, горох, фасоль, чечевица, манго, люцерна

Слива Миндаль, абрикосы, вишня, нектарины, персики, дикая вишня, черешня, чернослив, яблоки

Киви
Банан, авокадо, орехи, мука (рисовая, гречневая, овсяная), кунжут, латекс, пыльца березы, 

злаковых трав

Факторы риска развития пищевой аллергии

•генетические факторы — повышенная частота антигенов HLA‐B8 и DW3;

•антенатальные факторы, приводящие к внутриутробной сенсибилизации плода:
злоупотребление беременной облигатными аллергенами, применение антибиотиков,
профессиональные вредности и др.;

•роды путем кесарева сечения (нарушение естественного заселения кишечника);

•раннее искусственное вскармливание;

•функциональная незрелость ЖКТ, в том числе ферментативная недостаточность;

•недостаточность секреторного IgA;

•избыточный кишечный антигенный контакт;
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! Термин «непереносимость коровьего молока» не отражает 
патогенетических механизмов АБКМ и включает в себя также 

непереносимость лактозы, поэтому его применение в отношении 
иммунологически обусловленных реакций на продукты, содержащие БКМ, 

нецелесообразно.

Намазова-Баранова Л.С. Аллергия у детей: от теории к практике. М.: Союз педиатров России. 2010–2011. 668 с.

Клинические проявления ПА

Кожные: 

Экзема, 

Крапивница, 

Ангиоотек

Клинические проявления ПА

Респираторные: 

Насморк, 

Чихание, 

Слезотечение,

Хронический кашель, 

Свистящее/затрудненное дыхание 

Поражение ЖКТ:

хейлит

стоматит

гастроэзофагеальный рефлюкс (срыгивание), рвота

колики

метеоризм

диарея/запор 

перианальный дерматит

Клинические проявления ПА

Клинические проявления ПА

Общие:
Анорексия, беспокойство во время еды

Возбудимость, нарушения сна

Отсутствие прибавки массы тела

Задержка роста

Эозинофилия, наличие эозинофилов в содержимом желудочного сока или кале

Анемия

Гипопротеинемия

Гематохезия

! Анафилаксия, тяжелые анафилактоидные реакции с метаболическими нарушениями

Аллергический эозинофильный эзофагит 

симптомы гастроэзофагального рефлюкса (срыгивания, тошнота, дисфагия, рвота, боли
в эпигастрии)

Аллергический эозинофильный гастроэнтерит 

клиника пилоростеноза, потеря массы тела, боли в животе, тошнота, рвота, диарея, 
железодефицитная анемия, гипоальбуминемия. 

в крови – эозинофилия, анемия

в копроцитограмме ‐ эритроциты, нейтрофилы, эозинофилы, умеренная стеаторея

кал на углеводы – положительный (вторичная лактазная недостаточность)

! эозинофильная инфильтрация слизистой оболочки пищевода, желудка и стенки 
тонкой кишки, гиперплазия базальной зоны, деформация ворсин.
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Индуцированный пищевыми белками энтероколит (FPIES)

чаще дебютирует на 2–8 неделе у детей, находящихся на искусственном
вскармливании молочными или соевыми смесями, реже ‐ на грудном
вскармливании (в 50% случаев аллергенные белки передаются через материнское
молоко).

в стуле: кровь в макро‐ или микроколичествах, лейкоциты

в крови: железодефицитная анемия, гипоальбуминемия

! отек слизистой оболочки толстой кишки, инфильтрация эозинофилами эндотелия
и собственной пластинки (не менее 20 клеток в поле зрения), локальное
повреждение ворсин, гиперплазия лимфоузлов.

Диагностика

Общий и биохимический анализ крови

Копроцитограмма

Определение общ. Ig E, А и G

Определение уровня специфических Ig E (анализаторы: ImmunoCAP, Immulite, HYTEC‐288 и
др.) (информативность ‐ 87–90%, с пищевыми аллергенами ‐ лишь 49%)
! Положительные результаты тестирования свидетельствуют только о наличии
сенсибилизации. И, напротив, отсутствие специфических IgE не исключает диагноза ПА.
Все полученные результаты должны интерпретироваться только в контексте
анамнестических данных.
! Не рекомендован анализ уровня специфических IgG и IgG4 к пищевым белкам для оценки
сенсибилизации

Скарификационные пробы/прик‐тест 

Диагностическая элиминационная (безмолочная) диета/диагностическое введение продукта

«Золотой стандарт» ‐ двойной слепой плацебо‐контролируемый провокационный тест
(ДСПКПТ), у детей младшего возраста – открытое плацебо‐контролируемое исследование
(Провокационные пробы на территории РФ не сертифицированы)

Непереносимость пищи ферментная и/или метаболическая (мальабсорбция
углеводов, непереносимость лактозы, целиакия)

 Токсические реакции на пищу: бактериальной, вирусной или иной этиологии, 
фармакологические

Функциональные нарушения ЖКТ (ГЭР, младенческая колика, ФД, СРК и пр.)

Воспалительные заболевания ЖКТ (в т.ч. язвенный колит, болезнь Крона)

Дифференциальная диагностика

• Исследование АТ на целиакию
• Кал на кальпротектин
• Исследование кала на углеводы
• Бак. посев кала
• Инструментальные исследования (ЭГДС, колоноскопия, ректороманоскопия)

Принципы профилактики и лечения

Гипоаллергенная диета

Элиминационный режим

Лекарственная терапия:

местная терапия (кремы, мази, примочки и пр.)

энтеросорбция

антигистаминные препараты II поколения 

!Длительный прием антигистаминных препаратов II поколения в профилактических целях не
рекомендуется.

стабилизаторы мембран тучных клеток (не рекомендованы к использованию для

профилактического лечения проявлений АБКМ).

В тяжелых случаях – ГКС, эпинефрин

Наиболее частые ошибки в коррекции питания 

Назначение профилактических гипоаллергенных смесей (с маркировкой ГА) при
наличии симптомов уже имеющегося аллергического заболевания (АтД,
гастроинтестинальные проявления),

Назначение смесей из молока других млекопитающих (в частности козьего), а также
соевых смесей (при отсутствии данных о его переносимости)

Применение смеси не по показаниям (безлактозные, антирефлюксные вместо
лечебных смесей на основе глубоко гидролизированного БКМ)

Неполная элиминация из рациона матери БКМ (при естественном вскармливании)

Нарушения сроков (ранее 4 или позже 6 мес), техники и характера введения
прикормов

Отсутствие комплексного подхода в ведении детей с ПА

Высокогидролизованные смеси (лечебные): 

сывороточные (Alfare, Аlfare allergy, Friso PEP, Similak Аlimentum, Nutrilon Пепти
ТСЦ, Nutrilak Пептиди СЦТ и т. д.); 

казеиновые (Nutramigen, Pregestimil, Friso PEP АС и др.)

синтетические аминокислотные (Alfare Amino, Neocate и др.) 

! Частично гидролизованные смеси (гипоаллергенные)– профилактические!

(используются для профилактики, но не для лечения (Nan ГА, Similak ГА, Frisolak ГА,
Nutrilon ГА, Humana ГА, HiPP ГА, Nutrilak ГА и т. д.)
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Пример выбора смесей для профилактики и лечения ПА 

Риск развития 
аллергии (нет симптомов)

Частично гидролизованный 
белок

Высоко гидролизованный белок

Без симптомов 
нарушения функции 

ЖКТ

С симптомами 
нарушения ЖКТ

Диагностированная АБКМ

Аминокислотная смесь

С тяжелыми проявлениями АБКМ:
• Анафилактическая реакция
• Энтеропатия с гипопротеинемией
• Задержка роста

При неэффективности

(~ 10% случаев)

Нет симптомов

1. Koletzko S et al. Diagnostic approach and management of cow’s-milk protein allergy in infants and children: ESPGHAN GI Committee practical guidelines. 
Pediatr Gastroenterol Nutr. 2012 Aug;55(2):221-9.

ПРОФИЛАКТИКА ЛЕЧЕНИЕ

Диагностированная АБКМ

NAN HА ALFARE 
ALLERGY

ALFARE ALFARE 
AMINO

Пример выбора смесей для профилактики и лечения ПА 

Альфаре аллерджи ‐ лечебная смесь на 
основе высокогидролизованного
сывороточного белка, максимально 
приближенная по составу к грудному молоку

Пептиды белка молочной сыворотки:
• быстрая эвакуация из желудка – ниже риск 

срыгивания 
• полноценный состав аминокислот для 

развития ребенка (в т.ч. разветвленные 
аминокислоты, нормализующие белковый 
обмен в организме) 
Содержит лактозу высокой степени очистки 
для максимального соответствия составу 
грудного молока

• нормальное формирование нервной 
системы

• усвоение кальция, формирование здоровой 
флоры ЖКТ

• Омега 3:6 соотношение 1:1 (как в грудном 
молоке)

Альфаре ‐ безлактозная смесь на основе 
высокогидролизованного сывороточного 
белка

Наиболее глубокий гидролиз белка (99% 
пептидов менее 1200 Дальтон)

Состав сбалансирован для легкого усвоения и 
уменьшения симптомов расстройства ЖКТ:
• 40% жиров в виде СЦТ ‐ форма для 

быстрого восстановления энергии
• Содержит нуклеотиды для восстановления 

кишечника
• Обогащён Омега 3 жирными кислотами –

противовоспалительный и 
иммунопротективный эффекты

• Низкая осмолярность ‐ 194 мОсм/л

• Не содержит лактозу

. Francavilla R et al. Effect of lactose on gut microbiota and metabolome of infants with cow’s milk allergy. Pediatr Allergy Immunol. 2012 Aug;23(5):420-7
2. Ziegler E, Fomon S. Lactose enhances mineral absorption in infancy. J.Pediatr.Gastroenterol.Nutr. 1983;2:288-294.
3. Abrams S, Griffin I, Davila P. Calcium and zinc absorption from lactose-containing and lactose-free infant formulas. Amer.J.Clin.Nutr. 2002;76:442-446.
Наиболее глубокий гидролиз белка среди всех смесей для лечения аллергии

Alfaré® Amino 100% не
аллергенный сбалансированный
аминокислотный состав

Смесь структурированных
липидов соответствует составу
грудного молока, обеспечивает
хорошую переносимость и
всасывание питания из
кишечника1

25% жиров в виде СЦТ – для
быстрого восстановления
энергии2,3

Омега 3 и Омега 6 в
оптимальном соотношении

Высокая оценка вкуса

! ESPGHAN и ESPACI

‐«Питание на основе неизмененного белка молока от других животных (козьего,
овечьего и пр.) или на основе частичного гидролиза не следует применять для
лечения аллергии к БКМ»

‐ «В случае, когда соевые смеси рассматриваются в качестве питания детей с ПА
после достижения ребенком 6‐месячного возраста в связи с их более низкой
стоимостью и лучшими вкусовыми качествами по сравнению со смесями на основе
глубокого гидролиза белка и на основе аминокислот, сначала необходимо
установить переносимость соевого белка»

Пример: «ПЕРВЫЙ ВЫБОР» - гипоаллергенные продукты для первого знакомства с
прикормом в каждой категории продуктов «ФрутоНяня»:

o сухие безмолочные,  безглютеновые каши (рисовая и гречневая),

o однокомпонентные овощные пюре (брокколи, цветная капуста, кабачки), 

o соки (яблочный и грушевый),

o фруктовые пюре (яблочное и грушевое),

o мясные пюре (индейка и кролик)

oНачало введения прикорма ‐ 4‐6 месяцев

oПри дефиците массы тела первым прикормом является каша.

Клинические исследование в НЦЗД (в настоящее время ФГАУ «Национальный медицинский исследовательский центр здоровья детей» Министерства здравоохранения Российской Федерации ) с  2011 по 2020 годы  прошли 21  продукт прикорма «ФрутоНяня». Перед введением прокорма необходимо 
проконсультироваться со специалистом. Сведения о возрастных ограничениях применения продукции «ФрутоНяня» смотрите на индивидуальной упаковке. Рецептура АО «ПРОГРЕСС». Реклама. 

Введение прикорма

! Строгая элиминационная диета в большинстве случаев составляет не менее 6‐12 мес, и бывает

необходима до достижения ребенком возраста 1,5–2 лет

Критерии включения: 

Дети первого года жизни (от 4 месяцев жизни): здоровые дети, с наследственной 
предрасположенностью к аллергии (отягощенный аллергологический анамнез), не 
имеющие противопоказаний к введению изучаемых продуктов прикорма;

 Дети с легкими первичными кожными проявлениями аллергии (единичные 
элементы аллергической папулезной сыпи, гиперемия кожи щек, в области 
промежности, сухость кожи и др.), не имеющие противопоказаний к введению 
изучаемых продуктов. 

Отсутствие в рационе детей аналогичных продуктов прикорма других торговых 
марок и/или домашнего приготовления 

Всего участвовало 350 детей 

Выбор продуктов для первого прикорма

«ПЕРВЫЙ ВЫБОР» от «ФрутоНяня»: 6 НИР с 2011 по 2020 гг.  

30

Уровень специфических IgE  
(кЕ/л)

На старте
исследования
Медиана [ИКР]

Завершение
исследования
Медиана [ИКР]

P

Тыква 0,02 [0-0,07] 0,025 [0,01-0,13] >0,05

Кабачок 0,15 [0,120-0,170] 0,170 [0,150-0,195] >0,05

Брокколи 0,005 [0-0,01] 0,0 [0-0] >0,05

Цветная капуста 0 [0-0,02] 0,0 [0-0] >0,05

Индейка 0,01 [0,01-0,05] 0,01 [0,01-0,11] >0,05

Яблоко 0,02 [0,00-0,08] 0,02 [0,01-0,03] >0,05

Груша 0,01 [0,00-0,05] 0,01 [0,00-0,01] >0,05

Кролик 0,01 [0,00-0,03] 0,01 [0,01-0,02] >0,05

Слива 0,02 [0,015-0,03] 0,03 [0,02-0,04] >0,05

Греча 0,02 [0,01-0,02] 0,005 [0-0,001] >0,05

Рис 0,01 [0-0,01] 0,06 [0,04-0,07] >0,05

Динамика уровней специфических IgE   

Продукты прикорма «ФрутоНяня» обладают низкой иммуногенностью, не вызывают аллергических 
реакций  и могут быть использованы как в питании детей  из групп высокого риска по развитию 

атопии, так и в составе лечебных диет пациентов с аллергическими заболеваниями.* 

Клинические исследование в НЦЗД (в настоящее время ФГАУ «Национальный медицинский исследовательский центр здоровья детей» Министерства здравоохранения Российской Федерации ) с  2011 по 2020 годы  прошли 21  продукт прикорма «ФрутоНяня». Перед 
введением прокорма необходимо проконсультироваться со специалистом. Сведения о возрастных ограничениях применения продукции «ФрутоНяня» смотрите на индивидуальной упаковке. Рецептура АО «ПРОГРЕСС». Реклама. 
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L27.2 ‐ Дерматит, вызванный съеденной пищей;
К52.2 ‐ Аллергический и алиментарный
гастроэнтерит и колит;
T78.1 – Другие проявления патологической реакции
на пищу;
T78.4 – Аллергия неуточненная;
T78.8 – Другие неблагоприятные реакции, не
классифицированные в других рубриках.

А. антральныйотдел желудка
Б. тело желудка

В. пищевод

Клинический пример 1
Роман К. 6 лет
жалобы на боль в эпигастральной области, периодическую рвоту после еды (молоко, сдоба).
ЭГДС: гетеротопированная слизистая желудка в с/3 пищевода? Эрозивный гастрит. Бульбит. 
Дуоденит

Фото из архива Кошурниковой АС

Клинический пример 2

Таисия Ф. 1г. 11 мес.

Жалобы на метеоризм, жидкий стул до 3 раз в день. Прожилки крови в стуле 
(непостоянно). НВ 104 г/л

В анамнезе на первом году жизни ‐ проявления пищевой аллергии (сыпь на щеках, 
ягодицах, срыгивания, метеоризм, часто ‐ кашицеобразный стул иногда с примесью 
крови). Выявлена сенсибилизация к белку коровьего молока (IgE кала). 

Получала смесь‐полный гидролизат, антигистаминную терапию с положительной 
динамикой. 

После года родители ввели в рацион ребёнка молочные продукты (цельное молоко, 
творог), яйца, хлебобулочные изделия.

Колоноскопия – слизистая поперечно‐ободочной, нисходящей, сигмовидной 
кишки контактно кровоточива, сосудистый рисунок смазан. На слизистой прямой 
кишки множественные эрозии до 2 мм. 

Заключение: язвенный колит, субтотальное поражение, высокая степень 
активности
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КЛИНИЧЕСКИЙ ПРИМЕР 3

Мария К. 1 г.

Жалобы: с 4 мес. периодически прожилки крови в стуле. Общее самочувствие 
удовлетворительное. HB 113 г/л. Общ и sIgE крови – норма. Наблюдалась с диагнозом: 
Гастроинтестинальная форма пищевой аллергии. Аллергический проктоколит. 
На полном гидролизате – положительная динамика. 

В 10 мес. перенесла о. гастроэнтероколит ротавирусной этиологии (стационарное 
лечение). 

Через 2 мес. ‐ боли в животе, гематохезия, температура до 37,5 с, HB 103 г/л, лейк‐ 13.2, 
тр‐525, СОЭ‐23 мм/ч, СРБ‐11ед/л, фекальный кальпротектин ‐ 550 (норма < 50 мкг/г)

Колоноскопия: Болезнь Крона. Субтотальное поражение толстой кишки. Высокая 
степень активности. 

Фото из архива Кошурниковой АС

8



САХАРНЫЙ ДИАБЕТ 1 ТИПА У
ДЕТЕЙ, СОВРЕМЕННЫЕ МЕТОДЫ

ДИАГНОСТИКИ И ЛЕЧЕНИЯ

ШЕСТЕРИКОВА ВАЛЕНТИНА ВИКТОРОВНА
Заведующая педиатрическим отделением
ГБУЗ МО «Московский областной научно-
исследовательский клинический институт 
им. М.Ф. Владимирского»
Главный детский эндокринолог МЗ МО

САХАРНЫЙ ДИАБЕТ 1 ТИПА

Заболевание обмена веществ 
различной этиологии, которое 
характеризуется хронической 

стойкой гипергликемией, 
возникающей в результате 
нарушения секреции или 

действия инсулина, либо обоих 
факторов одновременно

(ISPAD, 2018)

Топ-10 стран по количеству детей с СД 1 типа
(в возрасте 0-14 лет)

IDF Atlas, 7th edition, 2015

•ПАВЛОВО-ПОСАДСКИЙ

•БАЛАШИХИНСКИЙ

•ДОМОДЕДОВСКИЙ

•ОРЕХОВО-ЗУЕВСКИЙ

•ВОЛОКОЛАМСКИЙ

•ВОСКРЕСЕНСКИЙ

•ЕГОРЬЕВСКИЙ

•ЗАРАЙСКИЙ

•КОЛОМЕНСКИЙ

•ЛУХОВИЦКИЙ

•ОЗЕРСКИЙ

•ПОДОЛЬСКИЙ

•СЕРПУХОВСКИЙ

•ЧЕХОВСКИЙ

•МЫТИЩИНСКИЙ

•ЩЕЛКОВСКИЙ

•ЛЮБЕРЕЦКИЙ

•РАМЕНСКИЙ

•КЛИНСКИЙ

•СОЛНЕЧНОГОРСКИЙ

•ХИМКИНСКИЙ

•ШАТУРСКИЙ

•ИСТРИНСКИЙ

•КРАСНОГОРСКИЙ

•ЛОТОШИНСКИЙ

•ШАХОВСКОЙ

•ПУШКИНСКИЙ

•СЕРГИЕВО-ПОСАДСКИЙ

•ДМИТРОВСКИЙ

•ТАЛДОМСКИЙ

•КАШИРСКИЙ

•ЛЕНИНСКИЙ

•СЕРЕБРЯНО-ПРУДСКИЙ

•СТУПИНСКИЙ

•МОЖАЙСКИЙ

•НАРО-ФОМИНСКИЙ

•ОДИНЦОВСКИЙ
•РУЗСКИЙ

•НОГИНСКИЙ

•Детское население 1.490.000

•Сахарный диабет: 2520
•Дети –1870

•Подростки –650
•Манифест заболевания- 320

•

•

Московская область 2021 г.

Доклад Шестерикова В.В..pptx

ЭТИОЛОГИЧЕСКАЯ КЛАССИФИКАЦИЯ

Аутоиммунный генез

 аутоантитела к инсулину (IAA)

 аутоантитела к β-клеткам (ICA)

 аутоантитела к GAD (anti-GAD)

 аутоантитела к тирозинфосфатазе (anti-
IA-2)

 аутоантитела к транспортеру цинка 8
(ZnT8Ab)

Вторичный (развивающийся на фоне 
основного заболевания)

Факторы внешней среды в этиологии 
аутоиммунного СД 1

 Вирусы (энтеровирусы, ЦМВ,
краснуха, ВЭБ, паротит)

 Факторы питания
(продолжительность грудного
вскармливания, нитраты,
высокоуглеводное питание)

 Стиль жизни

 Вакцинация
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Клинические появления

 Полиурия

 Полидипсия

 Сухость кожи и слизистых оболочек 
(сухость во рту)

 Полифагия

 Снижение массы тела

 Запах ацетона в выдыхаемом 
воздухе

«МАСКИ» сахарного диабета 1 типа:

 «Острый» живот

 Кишечная инфекция

 Рецидивирующий вульвит

 Рецидивирующий стоматит

 Заболевания почек и мочевой 
системы

ЛАБОРАТОРНАЯ ДИАГНОСТИКА

 СТОЙКАЯ гипергликемия натощак 
(более 7,0 ммоль/л)

 Постпрандиальная гипергликемия 
выше 11,1 ммоль/л

 Глюкозурия

 Кетонурия (важно!  имеет место при 
инфекционных заболеваниях)

 Гликированный гемоглобин

 Наличие аутоантител

Нарушенная толерантность к 
глюкозе (НТГ)

 Промежуточные стадии нарушений 
углеводного обмена между 
нормальным его состоянием и СД
 Относят к группе преддиабета
 Могут быть связаны с 
метаболическим синдромом 
(ожирение, дислипидемия, АГ)
 Уровень гликемии натощак 6,1 – 7,0 
ммоль/л
 Уровень гликемии 
постпрандиальный 7,8 – 11,1 ммоль/л

ДИФФЕРЕНЦИАЛЬНЫЙ ДИАГНОЗ

 Другие формы сахарного диабета 
(моногенные формы СД – MODY, 
сахарный диабет 2 типа)

 Хирургические заболевания

 Инфекционные заболевания

 Несахарный и почечный диабет

 Тяжелые нейроинфекции

ЛЕЧЕНИЕ

 ИНСУЛИНОТЕРАПИЯ

 Диетотерапия

 Самоконтроль

 «Школа Диабета», психосоциальная 
адаптация

 Адекватные физические нагрузки
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ИНСУЛИНОТЕРАПИЯ

 Инсулин короткого действия

 Инсулин ультракороткого
действия ( аспарт, лизпро)

 Инсулин
сверхбыстродействующий 
(аспарт-никотинамид)

 Инсулин пролонгированного
действия ( детемир, гларгин)

 Инсулин сверхдлительного
действия (деглудек)

Одобренные к применению в детском 
возрасте аналоги инсулина (до 2 октября 
2020 г.)

Одобрен EMA* 

с возраста

Одобрен FDA** 

с возраста

Одобрен к применению в 

России

инсулин лизпро ≥2 года ≥3 года «Взрослые и дети» 

инсулин аспарт ≥2 год ≥2 года «у взрослых, подростков и 

детей старше 1 года»

инсулин глулизин ≥6 лет ≥4 года «у взрослых, подростков и 

детей старше 6 лет»

инсулин детемир ≥1 год ≥2 года «у взрослых, подростков и 

детей старше 1 года»

инсулин гларгин ≥2 года ≥6 лет «у взрослых, подростков и 

детей старше 2 лет»

инсулин деглудек ≥1 года ≥1 года «у взрослых, подростков и 

детей старше 1 года»

инсулин 

деглудек/аспарт

≥2 года ≥1 года «у взрослых, подростков и 

детей старше 2 лет»

Sundberg F, Barnard K, Cato A, de Beaufort C, DiMeglio LA, Dooley G, Hershey T, Hitchcock J, Jain V, Weissberg-Benchell J, Rami-Merhar B, Smart CE, Hanas R. Managing diabetes in preschool children. Pediatr Diabetes. 2017;0:1–19. https://doi.org/10.1111/pedi.12554
*European Medicines Agency (Европейское агенство по лекарственным препаратам)
**Food and Drug Administration (Администрация по контролю качества пищевых продуктов и лекарственных препаратов)

Потребность в инсулине

Возрастной период Средняя суточная потребность, ЕД/кг

Массы тела

Фаза частичной ремиссии Менее 0,5

Препубертатный 0,7 – 1,0

Пубертатный 1,2 – 2,0

ИНСУЛИНОТЕРАПИЯ

Одним из самых физиологичных 
методов базального и болюсного 
введения инсулина в настоящее 
время является инсулиновая 
помпа

Современные средства введения инсулина

Deltec 
MN, US

Minimed
CA, US

способна в непрерывном режиме вводить 
инсулин, имитируя базальную секрецию 
гормона β‐клетками, 
а после еды  ‐ вводить инсулин в болюсном 
режиме, имитируя стимулированную 
секрецию.  

Преимущества  
инсулиновой помпы:

Акку-чек® Комбо

(Roche)

Рекомендации по мониторингу 
контроля углеводного обмена (ISPAD, 2018)

 Пациентам, находящимся на интенсифицированной 
инсулинотерапии или на терапии с помощью инсулиновой 
помпы, рекомендуется проводить исследование гликемии 
от 6 до 10 раз в сутки

 Количество исследований может повышаться при подборе 
дозы инсулина у пациентов с декомпенсацией СД, при 
стрессах, интеркуррентных заболеваниях и физических 
нагрузках

 Исследование кетоновых тел в крови или моче должно 
проводится при заболеваниях с повышением температуры 
и/или рвотой, при плохом самочувствии и уровне гликемии 
выше 14 ммоль/л, особенно при помповой терапии, 
полиурии, сонливости, болях в животе, одышке
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самоконтроль
CGM – СИСТЕМА НЕПРЕРЫВНОГО МОНИТОРИРОВАНИЯ

ГЛЮКОЗЫ

И.И. Дедов, М.В. Шестакова, В.А. Петеркова, О.К. Викулова, А.В. Железнякова, М.А. Исаков, Д.Н. Лаптев, Е.А. Андрианова, Т.Ю. Ширяева . САХАРНЫЙ ДИАБЕТ У ДЕТЕЙ И ПОДРОСТКОВ ПО ДАННЫМ 
ФЕДЕРАЛЬНОГО РЕГИСТРА РОССИЙСКОЙ ФЕДЕРАЦИИ: ДИНАМИКА ОСНОВНЫХ ЭПИДЕМИОЛОГИЧЕСКИХ ХАРАКТЕРИСТИК ЗА 2013–2016 ГГ. Сахарный диабет. 2017;20(6):392‐402

Система Flash мониторинга глюкозы 
FreeStyle Libre: новый класс устройств 

в мониторинге уровня глюкозы

Сканер FreeStyle 
Libre

Датчик 
FreeStyle Libre

Программное 
обеспечение для 
системы FreeStyle 

Libre

12



Мониторинг больных с СД 1 типа без 
осложнений

Показатель Частота обследования

Гликированный гемоглобин 1 раз в 3 месяца

Непрерывное мониторирование 

глюкозы

По показаниям

Общий анализ крови 1 раз в год

Общий анализ мочи 1 раз в год

Микроальбуминурия Не позднее, чем через 5 лет от дебюта СД, 
далее не реже 1 раза в год

Биохимический анализ крови с 
обязательным расчетом СКФ

1 раз в год (при отсутствии изменений)

Контроль АД При каждом посещении врача

ЭКГ 1 раз в год

Осмотр офтальмолога Не позднее, чем через 5 лет от дебюта СД, 
далее не реже 1 раза в год

Осмотр невролога Не позднее, чем через 5 лет от дебюта СД, 
далее не реже 1 раза в год

СОБЛЮДЕНИЕ ДИЕТЫ И РЕЖИМА ДНЯ

Суточное количество ХЕ индивидуально, 
зависит от возраста и пола ребенка, с учетом 
индекса массы тела, образа жизни
 4-6 лет                 12 – 13 ХЕ
 7 -10 лет              15 – 16 ХЕ
 11 – 14 лет          18 – 20 ХЕ (мальчики)

16 – 17 ХЕ (девочки)
 15 – 18 лет          19 – 21 ХЕ (мальчики)

17 – 18 ХЕ (девочки)
У подростков с избыточной массой тела 
количество ХЕ должно быть ниже 
рекомендуемых по возрасту

Осложнения сахарного диабета

Острые осложнения:

 гипогликемия

 кетоацидоз

 Кома

Хронические осложнения:

 нефропатия

 ретинопатия

 нейропатия

 задержка физического развития

ГИПОГЛИКЕМИЯ

 дети – 2,2 – 2,8 ммоль/л 

 новорожденные – менее 1,7 
ммоль/л 

 недоношенные – менее 1,1 
ммоль/л

 дети с компенсированным 
диабетом 2,6 – 3,5 ммоль/л

 дети с декомпенсированным 
диабетом 6 - 7 ммоль/л

Причины гипогликемии

 передозировка инсулина 
(неправильно подобранная доза 
инсулина) 
 Недостаток углеводов (пропуск 
приема пищи, недоедание), 
нарушение желудочно-кишечного 
всасывания 
 незапланированные (тяжелые) 
физические нагрузки
 интеркуррентные заболевания, 
сопровождаемые рвотой
 прием подростками алкогольных 
напитков

13



Лечение гипогликемии

 Перорально: продукты, содержащие 
простые «быстрые» углеводы (1 гр 
углеводов повышает глюкозу крови 
на 0,17 ммоль/л)

 Подкожно: Глюкагон 0,5-1 мг в 
зависимости от возраста ребенка

 Внутривенно:

20% раствор глюкозы (дети до 3х лет)

30% раствор глюкозы (3-6 лет)

40% раствор глюкозы (дети старше 6 
лет)

Диабетический кетоацидоз

Острая декомпенсация сахарного 
диабета, характеризующаяся 
абсолютной или относительной 
инсулиновой недостаточностью, 
гипергликемией (>11 ммоль/л), 
ацетонурией (≥++) или 
гиперкетонемией (>5 ммоль/л), а также 
метаболическим ацидозом (рН<7,3), с 
различной степенью нарушения 
сознания или без нарушения 
сознания, требующая экстренной 
госпитализации больного.

Причины кетоацидоза

 Манифестация сахарного диабета 1 типа

 Пропуск или отмена инсулина, ошибки в 
дозировании инсулина и технике инъекций, 
неисправность инсулиновых шприц-ручек 
или помп

 Невыполнение пациентами правил 
повышения дозы инсулина

 Недостаточный контроль и самоконтроль 
гликемии

 Интеркуррентные заболевания 
(инфекционные, воспалительные), острая 
хирургическая патология, травмы

Клинические проявления кетоацидоза

 Признаки обезвоживания и 
гиповолемии (сухость кожи и 
слизистых, мышечная и артериальная 
гипотония, тахикардия)

 Запах ацетона в выдыхаемом 
воздухе

 Диабетический псевдоперитонит 
(ложный «острый живот»)

 Симптомы гипокалиемии

 Нарушение сознания (оглушенность, 
сопор, кома)

Лабораторная диагностика 
диабетического кетоацидоза (ДКА)

 Контроль гликемии 1 раз в 1-2 часа

 Контроль кетонурии, глюкозурии

 Контроль КЩС

 Биохимический анализ крови (калий, 
натрий, креатинин, мочевина, азот, 
хлориды)

 Клинический анализ крови

 Общий анализ мочи

Инструментальный мониторинг

 Контроль центрального венозного 
давления

 Пульсоксиметрия

 Почасовой контроль диуреза, АД, ЧСС, 
температуры тела

 Мониторинг ЭКГ ежедневно

 При нарушении сознания или рвоте –
постоянный назогастральный зонд

 Обнаружение провоцирующих факторов 
ДКА: рентгенография легких, 
бактериологическое исследование крови, 
мочи и др.биоматериалов

14



ВАЖНО!!!

При интерпретации лабораторных показателей 
следует учитывать:

 Стрессовый лейкоцитоз (>15 000)

(лихорадка + повышение СРБ = течение 
инфекции)

 Повышение креатинина сыворотки, 
протеинурия, эритроцитурия, олиго- и анурия 
признаки гиповолемии и гипоперфузии почек

 Транзиторное повышение трансаминаз и КФК 
вследствие протеолиза

Нормализация в течение 2-3 дней на фоне 
лечения!!!

Лечение диабетического кетоацидоза

 Введение жидкости для регидратации
 Введение инсулина для прекращения 
катаболических процессов и снижения 
гипергликемии
 Восстановление электролитных 
нарушений
 Общие мероприятия
 Лечение состояний, вызвавших ДКА

Петеркова В.А., Иванова И.Е. и соавт. Терапия неотложных 
состояний при сахарном диабете 1 типа у детей и подростков. 
Учебное пособие. МОНИКИ. 2012г.

Регидратация

При инфузионной терапии происходит снижение 
уровня глюкозы в плазме и осмолярности, 

вследствие чего вода возвращается во 
внутриклеточное пространство, уменьшая объем 
циркулирующей крови. Несмотря на выраженную 

гиперосмолярность, регидратацию следует 
проводить 0,9% раствором NaCl. 

При снижении гликемии ниже 14 ммоль/л в состав 
вводимых растворов подключают 5-10% раствор 
глюкозы для поддержания осмолярности крови.

Петеркова В.А., Иванова И.Е. и соавт. Терапия неотложных 
состояний при сахарном диабете 1 типа у детей и подростков. 
Учебное пособие. МОНИКИ.2012 г.

Инсулинотерапия

Только режим малых доз, 
позволяющий лучше управлять 

гликемией и снизить риск 
осложнений, по сравнению с 

режимом больших доз!!!

Инсулинотерапия

 Начальная доза инсулина составляет 0,05 – 0,1 
ЕД/кг/час в/венно через инфузомат

 Снижение уровня гликемии в первые часы 
должно составлять 4-5 ммоль/л в час

Эффекты:
При снижении гликемии до 12-15 ммоль/л – замена 

инфузионного раствора на глюкозу и 
поддержание гликемии на уровне 10-12 ммоль/л

При нарастании уровня гликемии выше 15 ммоль/л 
– дозировку инсулина увеличивают на 25%

При нормализации кислотно-основного состояния –
перевод на п/к введение каждые 2 часа

Осложнения терапии диабетического 
кетоацидоза

 Отек головного мозга, который возникает в 
результате быстрого снижения гликемии (большие 
дозы инсулина) на фоне неадекватной 
инфузионной терапии (позднее начало инфузии 
глюкозы, большие объемы инфузии 0,9% раствора 
хлорида натрия)

 Гипокалиемия (начало инсулинотерапии при 
низконормальном уровне калия, недостаточный 
мониторинг калия, позднее начало и малая 
скорость введения калия)

 Отек легких, возникающий при быстром снижении 
гликемии и осмолярности плазмы на фоне 
избыточного объема раствора хлорида натрия
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Факторы риска развития отека мозга

 Выраженная гиперкапния

 Тяжелый ацидоз

 Терапия бикарбонатом для коррекции 
ацидоза

 Быстрое снижение эффективной 
осмолярности плазмы

 Большие объемы жидкости, назначаемые 
в первые 4 часа

 Большие дозы инсулинотерапии в 
течение первого часа инфузионной 
терапии

Признаки и симптомы отека головного 
мозга

 Головные боли и замедление частоты 
сердечных сокращений

 Изменение неврологического статуса 
(беспокойство, раздражительность, 
повышенная сонливость, недержание 
мочи)

 Повышение АД

 Снижение насыщения О2
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Частые диагнозы в педиатрии

как маски редких (орфанных) заболеваний

Бокова Татьяна Алексеевна
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БОКОВА ТАТЬЯНА АЛЕКСЕЕВНА 
доктор медицинских наук, 

руководитель педиатрического отделения МОНИКИ,

профессор кафедры педиатрии МОНИКИ им. М.Ф. Владимирского
и 

кафедры педиатрии с инфекционными болезнями у детей  

ФДПО РНИМУ им. Н.И. Пирогова
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Клинический пример 1
Илья К., 2004 г.р

• Мальчик от 2-й беременности, протекавшей с угрозой прерывания во 2
половине. Роды - 1 оперативные (кесарево сечение) (хр. внутриутробная
гипоксия). Пренатальная гипотрофия I ст. Оценка по Апгар 6/7 баллов. Вес при
рождении 2990 г, рост 51 см. На грудном вскармливании до 4 мес. Привит по
возрасту. Наследственность не отягощена.

• В 2005 г. (1 год) при госпитализации с диагнозом: «Рецидивирующая
токсикодермия» впервые выявлено повышение трансаминаз (АЛТ/АСТ - 94/59
ед/л).

44
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• Март 2006 г (1 год 8 мес.) Жалобы на аллергическую сыпь на коже, 
метеоризм, неоформленный стул. Стационарное лечение. 

• Результаты обследования - повышение уровня трансаминаз (АЛТ/АСТ
99-81/92-74 ед/л), ЩФ (920-1240 ед/л), холестерина (7,9-8,6 мм/л).
Иммунограмма – норма. УЗИ ОБП- аномалия формы желчного пузыря.
Диффузные изменения поджелудочной железы. Спленомегалия. ЭГДС –
эзофагит, поверхностный гастрит.

• Диагноз: Атопический дерматит. Аномалия формы ЖП. Реактивный
панкреатит. Дисбактериоз кишечника.

Лечение: зиртек, креон, фосфалюгель. 

Клинический пример 1
Илья К., 2004 г.р
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• Сентябрь 2006 г (2 года) стационарное лечение. Диагноз: Острая крапивница. 
Атопический дерматит. 

• Результаты обследования: ОАК - норма. Б/х анализ крови- АЛТ/АСТ 53-
99/57-92 ед/л, ЩФ- 740 ед/л, гиперхолестеринемия -7,8 мм/л. УЗИ - диффузные
изменения поджелудочной железы. Спленомегалия.
Лечение: эссенциале форте, супрастин, креон.

• Сентябрь 2007 г (3 года) - стационарное лечение. Диагноз: Аллергический
ринит. Пыльцевая, бытовая, эпидермальная, пищевая сенсибилизация.
Атопический дерматит. Дуоденоеюнит. Бульбит. Реактивный панкреатит.

• Б/х анализ - АЛT/АCT 41/59 ед/л, ЩФ-644 ед/л, холестерин - 8,1 мм/л, железо-
10,7 мкм/л, глюкоза-5,0 мм/л. ЭГДС: Бульбит. Дуоденоеюнит. УЗИ:
Гепатоспленомегалия. Реактивные изменения ПЖ. Консультирован
кардиологом – гиперлипидемия 2А.
Лечение: кромогексал, зиртек, креон, фосфалюгель, эспумизан.

Клинический пример 1
Илья К., 2004 г.р
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• Декабрь 2008 г. (4 года) Стационарное лечение. 

• При поступлении печень +2см. Б/х анализ крови- АЛТ/АСТ 112/98 ед/л, ЩФ-810 
ед/л, холестерин -7,5 мм/л, ЛПНП-5,48 мкм/л, железо – 26 мкм/л. Маркеры 
целиакии пределах референсных значений. Тест на лактазную недостаточность -
гиполактазия средней тяжести. 

• УЗИ – гепатомегалия, диффузные изменения паренхимы печени, спленомегалия, 
диффузные изменения ПЖ. 

• ЭГДС- дуоденоеюнит. В биоптатах тощей кишки - атрофический еюнит умеренно 
выраженный. Полиморфизм кишечных ворсин с преобладанием удлиненных и 
утонченных. Мелкие бокаловидные клетки. Признаки мальабсорбции. 

• Диагноз: Целиакия тяжелая форма. Гиполактазия средней тяжести. 
Гиперлипопротеидемия 2А. Билиарная дисфункция. Атoпический дерматит. 
Аллергический ринит. 

• Лечение: элькар, креон, эссенциале, хофитол.

Клинический пример 1
Илья К., 2004 г.р
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• Март 2010 г. (6 лет) Жалобы: стойкое повышение уровня трансаминаз и о.
холестерина, боли в животе, неустойчивый стул. Стационарное лечение.

• При поступлении печень +7см., селезенка не пальпируется Повышение
активности трансаминаз (АЛТ/АСТ 70/58 ед/л), ГГТ 20 ед/л, КФК 116 ед/л,
общ. холестерин 8 мм/л. ЛПНП-5,5 мкм/л, ТГ 0,62 мкм/л.

• УЗИ – гепатомегалия, диффузные изменения паренхимы печени,
спленомегалия, диффузные изменения ПЖ.

• ЭГДС - бульбит, дуоденоеюнит.
• Диагноз: Синдром мальабсорбции (лактазная недостаточность). Целиакия?

Стеатогепатит? Гиперлипопротеидемия 2А.

Лечение: урсофальк, мукофальк, креон, вит Д3, элькар, биафишенол.

Клинический пример 1
Илья К., 2004 г.р

88
8

• Октябрь 2019 г (15 лет) – консультация детского гастроэнтеролога в
поликлинике. ОАК норма. Б/х анализ: АЛТ/АСТ 64/46 ед/л, холестерин 7,43
мм/л. Взяты пятна крови на ДЛКЛ: ЛКЛ 0,006 (норма 0,40-3,00 нМ/час/пятна).

• Консультация генетика: ДНК-диагностика - обнаружена мутация NM 000235:
с894G>A (p.Q298Q) в гомозиготном состоянии.

• Диагноз: Е75.5. Дефицит лизосомной кислой липазы: болезнь накопления
эфиров холестерина.

Клинический пример 1
Илья К., 2004 г.р

99
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В диагностический поиск включались:

• НАЖБП

• Целиакия

• Лактазная недостаточность

• Гастродуоденит

• Гиперлипидемия 2А

• Наследственная гиперхолестеринемия

Только с 16 лет ребёнок начал получать патогенетическую терапию –

ФЗТ себелипазой альфа (Канума)!

Диагностический поиск составил 14 лет!

1010
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• Редкое, хроническое, прогрессирующее 
заболевание, в основе которого лежит дефект гена 
LIPA, кодирующего лизосомную кислую липазу 
(ЛКЛ), что приводит к накоплению сложных эфиров 
холестерина и триглицеридов в различных органах 
и тканях1,2

• аутосомно-рецессивный тип наследования

– 50%-60% пациентов имеют мутацию
E8SJM (c.894G> A)4

– Между генотипом и фенотипом корреляций не 
выявлено, но c.894G>A чаще встречается у детей 
старшего возраста и взрослых (не младенцев).4

1. Reiner Ž, et al. Atherosclerosis. 2014;235(1):21-30. 2. LIPA (613497). Online Mendelian inheritance in man website. http://www.omim.org/entry/613497.
Last updated December 22, 2014. Accessed July 31, 2016. 3. Valayannopoulos V, et al. Mol Genet Metab. 2017;120(1-2):62-66.
4. Bernstein DL, et al. J Hepatol. 2013;58(6):1230-1243.

Дефицит лизосомной кислой липазы (ДЛКЛ) 
(Код МКБ-10: Е75.5. Другие нарушения накопления липидов) 

Здоровый 
ребёнок

Носитель Носитель Больной 
ребёнок

Носитель 
отец

Носитель 
мать

1111
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 Точная распространённость 
ДЛКЛ неизвестна и изменчива 
в зависимости от этнической 
принадлежности и 
географического положения1,2

– В исследованиях сообщается о 
распространенности от 1:40,000, 1:130,000 
до 1:300,0001,2

– Ожидаемая частота встречаемости ДЛКЛ в 
России - 1:100 0004

• Генетическая распространённость 
известных на сегодняшний день 
мутаций гена ЛКЛ предсказывает 
более высокую заболеваемость, 
чем фактически сообщаемая2

ДЛКЛ может быть недооценённым заболеванием1

1. Reiner Ž, et al. Atherosclerosis. 2014 Jul;235(1):21-30. 2. Scott SA, et al. Hepatology. 2013;58(3):958-965. 3. Bernstein DL, et al. J Hepatol. 2013;58(6):1230-1243.4. Баранов А. А. и др. 
Дефицит лизосомной кислой липазы: клинические рекомендации по оказанию медицинской помощи детям //Педиатрическая фармакология. – 2016. – Т. 13. – №. 3. 

1:130,0002

1:300,0001

1:40,000³

1212

Метаболизм липидов и ДЛКЛ
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Р-ЛПНП подбирает Х-ЛПНП и 
транспортирует его в 

лизосому

ЛК Л п е р е р а б а ты ва ет  с лож н ы е  э фи р ы  
холес те р и н а  и  тр и гл и ц е р и д ы 1 , 2

4

ABCA1 - АТФ-связывающий кассетный транспортер типа A1; ApoA-1 -
аполипопротеин A1; ЖК - жирная кислота; СХ - свободный 
холестерин; ЛПВП - липопротеин высокой плотности; 
ЛПНП - липопротеин низкой плотности; Х-ЛПНП - холестерин 
липопротеинов низкой плотности; Х-ЛПОНП - холестерин 
липопротеинов очень низкой плотности.
Р-ЛПНП - рецептор липопротеинов низкой плотности; LXR- X-рецептор 
печени; SREBP - белок, связывающий стеролрегулирующие элементы
1. Reiner Ž, et al. Atherosclerosis. 2014;235(1):21-30. 2. Rader DJ. N Engl J 
Med. 2015;373(11):1071-1073. 

Здоровый человек
Повышенные уровни СХ 

способствуют образованию и 
выделению формирующегося 

ЛПВП

СХ и ЖК высвобождаются для 
строительства мембран, хранения 
энергии и сигнальных молекул

ЛПНП
ЭХ

Р-ЛПНП

ТГ
ЛОНП

Синтез 
холестерина 

и ЖК

СХ в
ApoA-I

ЛПВП

ЭХ

ГЕПАТОЦИТ
ABCA1

ЛИЗОСОМА

ЯДРО

LXR
SREBP

СХ
ЭХТГ

ЖК

ЛКЛ

СХ

1414

ЭХТГ

ЖК

ЛКЛ

СХ

ЭХТГ
ТГ

ТГ

ЭХ

ЭХ

ЭХ

ТГ
Сигналы обратной связи 

выявляют дефицит СХ и ЖК 
внутри клеток

М у та ц и и  в  г е н е  L I PA в ы з ы ва ют д е фи ц и т  
фе рм е н та  ЛК Л  у  п а ц и е н то в  с  Д Л К Л 1 , 2

5

Гепатоциты выделяют в 
кровоток больше ЛПНП 

и меньше ЛПВП
Р-ЛПНП подбирает Х-ЛПНП и 

транспортирует его в лизосому

ЛПНП

Р-ЛПНП

ТГ
ЛОНП

СХ в
ApoA-I

ЛПВП

ЭХ

ГЕПАТОЦИТ ABCA1

ЛИЗОСОМА

ЯДРО
СХ

Избыток ЭХ/ТГ приводит к 
набуханию лизосом, клетки 
переполнены липидами

1. Reiner Ž, et al. Atherosclerosis. 2014;235(1):21-30. 
2. Rader DJ. N Engl J Med. 2015;373(11):1071-1073. 

Синтез 
холестерина 

и ЖК

ЭХ

Низкое содержание СХ/ЖК 
внутри клетки стимулирует 
повышенный биосинтез 

холестерина и повышенную 
выработку Х-ЛПНП

LXR
SREBP

1515
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• Исторически описано как Болезнь Вольмана у младенцев (в 1956 г.) и 
болезнь накопления эфиров холестерина (БНЭХ) у детей и взрослых 
(в 1963 г.)2,3

– В настоящее время признано единым заболеванием со значительной 
тяжестью и преждевременной смертностью у пациентов всех возрастов4,5

– Быстропрогрессирующее заболевание у младенцев; более вариабельное 
течение у детей и взрослых 

1. Reiner Ž, et al. Atherosclerosis. 2014;235:21-30. 2. Bernstein DL, et al. J Hepatol. 2013;58(6):1230-1243. 

ДЛКЛ: один ген, один фермент, одно заболевание

В обзоре 135 детей и взрослых с ДЛКЛ2

• 73% (8/11) смертей, о которых сообщалось, были вызваны печеночной недостаточностью
• 50% (5/11) смертей, о которых сообщалось, приходились на пациентов моложе 21 года
• Средний возраст появления клинических проявлений составил 5 лет
• 83% (109/131) пациентов были в возрасте ≤ 12 лет на  момент манифестации

1616

Клинические проявления ДЛКЛ 

1717
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Две формы ДЛКЛ

• 1-3 месяца 

• <1 года

• Мальабсорбция и заметная задержка 
роста/дефицит массы тела

• Гепатоспленомегалия

• Кальцификация надпочечников

• Быстро прогрессирующее поражение 
печени

• В любом возрасте (средний 5 лет)

• Различный

• Хроническое поражение печени – прогрессирование 
до фиброза, цирроза и осложнений терминальной 
стадии поражения печени

• Дислипидемия 

• Гепатомегалия/спленомегалия

Возраст 
манифестации

Возраст летального 
исхода

Клинические 
проявления

Инфантильная форма 
(болезнь Вольмана)

Форма ДЛКЛ у детей и 
взрослых 

(болезнь накопления 
эфиров холестерина)

1. Grabowski G. In: Valle D, Beaudet AL, Vogelstein B, et al. The Online Metabolic and Molecular Bases of Inherited Disease. New York, NY: McGraw Hill; 2012. 2. Bernstein DL, et al. J Hepatol. 2013;58(6):1230-1243. 3. Сурков А. Н. и др. //Pediatriya named after GN Speransky. –
2020. – Т. 99. – №. 1. 4. Агеева Н.В., Агапова И.А., Амелина Е.Л. и др. // РМЖ. 2018. № 5(II). С. 96–103

Варикозное расширение вен пищевода 3 ст.
у пациентки с ДЛКЛ

1818

Печень
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ДЛКЛ вызывает прогрессирующее повреждение печени1,2

~100% пациентов с ДЛКЛ имеют печеночные проявления2,a

• ДЛКЛ характеризуется прогрессирующим поражением печени,
сопровождающимся повышением уровня трансаминаз1,2

– Накопление ЭХ и ТГ в лизосомах приводит к диффузному микровезикулярному 
стеатозу2

– Стеатоз прогрессирует до фиброза и микронодулярного цирроза2

Пораженная печень, удаленная во время 
операции по трансплантации, возраст 9 лет.3  

Равномерный микровезикулярный стеатоз (A), ведущий к фиброзу с дальнейшим 
прогрессированием заболевания (B; взрослая форма) (окраска гематоксилином и эозином 
[H&E])4
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a Based on an analysis of 55 genotyped patients with LAL-D in a cohort of 135 cases.
1. Reiner Ž, et al. Atherosclerosis. 2014;235(1):21-30. 2. Bernstein DL, et al. J Hepatol. 2013;58(6):1230-1243. 3. Data on file. Alexion Pharmaceuticals. 4. Hůlková H, Elleder M. Histopathology. 
2012;60(7):1107-1113. Figures reproduced with permission.

Микронодулярный цирроз Стеатоз Фиброз

2020

Сердечно-сосудистая система
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ДЛКЛ-индуцированное нарушение метаболизма эфиров холестерина 
и триглицеридов приводит к системным, полиорганным нарушениям

Сердечно-сосудистые проявления

• Встречаются у 87% пациентов с ДЛКЛ1

• Нарушения липидного обмена приводят к 
характерной дислипидемии типа IIb2

• Повышаются уровни холестерина ЛПНП и ЛПОНП 
в плазме

• Снижаются уровни ЛПВП

• Ускоренное развитие атеросклероза и 
процессов кальцификации в результате 
дислипидемии3

• Ишемическая болезнь сердца4

• Инфаркт миокарда1

• Инсульт или подозрение на инсульт4

1. Bernstein DL, et al. J Hepatol. 2013;58(6):1230-1243. 2. Zhang B, et al. J Pediatr Gastroenterol Nutr. 2013;56(6):682-685. 3.  Ambler GK, et al. JIMD Reports. 2012;8:41-46. Figures reproduced with permission.  4.  Reiner Ž, et al. Atherosclerosis. 2014;235:21-30. 5. 
Zharkova M. et al. Fatty Liver and Systemic Atherosclerosis in a Young, Lean Patient: Rule Out Lysosomal Acid Lipase Deficiency //Case reports in gastroenterology. – 2019. – Т. 13. – №. 3. – С. 498-507.

Сагиттальные КТ-
изображения 
основных артерий, 
показывающие 
обширную 
кальцификацию в 
брюшной (слева) и 
грудной аорте 
(справа)1 у женщины 
с ДЛКЛ, 42 года3

КТ грудной полости, показывающая
кальцинированные атеросклеротические бляшки
(стрелки) в грудной аорте и ее ветвях у пациентки 
18 лет с ДЛКЛ5

2222

Желудочно-кишечный тракт и 
селезенка

2323

22% пациентов с ДЛКЛ имеют 
желудочно-кишечные проявления1,2,a

• Боль в животе 
• Тошнота и рвота
• Диарея
• Желудочно-кишечные кровотечения
• Хроническая мальабсорбция
Последствия2

• Нарушение физического развития
• Кахексия
• Задержка роста

ДЛКЛ вызывает прогрессирующее 
повреждение желудочно-кишечного тракта1,2

a Based on an analysis of 55 genotyped patients with LAL-D in a cohort of 135 cases.
1. Bernstein DL, et al. J Hepatol. 2013;58(6):1230-1243. 2. Reiner Ž, et al. Atherosclerosis. 2014 Jul;235(1):21-30.
3. Santillan-Hernandez Y, et al. World J Gastroenterol. 2015;21(3):1001-1008.

Гистиоциты с цероидным материалом в собственной пластинке 
ворсинок дуоденального биоптата у мальчика 9 лет с ДЛКЛ3

Норма

ДЛКЛ

Собственная 
пластинка

Собственная 
пластинка

Ворсинка

Ворсинки

Гистиоциты с 
цероидным 
материалом
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Эндоскопическое обследование пациента с ДЛКЛ
2424

ДЛКЛ может вызывать спленомегалию и другие 
проявления, связанные с гиперспленизмом

36% пациентов с ДЛКЛ имеют 
проявления со стороны 
селезенки1,a

• Спленомегалия1

• Гиперспленизм2

• Тромбоцитопения3

• Анемия1

Последствия4

• Риск травматического разрыва селезенки

• Риски, ассоциированные со спленэктомией

a Based on an analysis of 55 genotyped patients with LAL-D in a cohort of 135 cases.

1. Bernstein DL, et al. J Hepatol. 2013;58(6):1230-1243. 2. Ferry GD, et al. J Pediatr Gastroenterol Nutr. 1991;12:376-378. 3. Taurisano R, et al. 
Eur J Pediatr. 2014;173(10):1391-4. 4. Matacia-Murphy GM. Splenomegaly. http://misc.medscape.com/pi/android/medscapeapp/html/A206208-business.html. Accessed August 19. 2015. 5. Alexion. Data on file.

Спленэктомия у ребенка с ДЛКЛ и 
персистирующей изнурительной болью 

в животе5

Image courtesy of Nadia Ovchnisky, MD, Montefiore Hospital, New 
York
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Дифференциальная диагностика

2626
26

Дифференциальный диагноз поможет исключить ДЛКЛ

Проявления ДЛКЛ напоминают:

– Криптогенный цирроз

– НАЖБП /НАСГ 

– Метаболический синдром

– Семейную комбинированную гиперлипидемию

– СГХ (наследственную семейную гиперхолестеринемию)

– Болезнь Вильсона-Коновалова

– Др. редкие заболевания (болезни Нимана-Пика, Гоше и др.)

Reiner Ž, et al. Atherosclerosis. 2014;235(1):21-30.

2727

ДЛКЛ и НАЖБП / НАСГ

а-гСм. слайд 24
1. Burton BK et al. J Pediatr Gastroenterol Nutr. 2015;61(6):619-625. 2. Preiss D et al. Clin Sci. 2008;115(5):141-150. 3. Burton BK, et al. N Engl J Med. 2015;373(11):1010-1020. 4. Reiner Ž, et al. Atherosclerosis. 2014;235(1):21-30. 5. Bernstein DL, et al. J 
Hepatol. 2013;58(6):1230-1243. 6. Data on File. Alexion Pharmaceuticals 7. Hülkova H, et al. Histopathology. 2012;60:1107-13. 8. Hamilton J, et al. Clin Chim Acta. 2012;413(15-16):1207-1210.

Ключевые 
отличия:

ДЛКЛ1,2 НАЖБП/НАСГ3-5

ЛПНП ↑
Нормальные или 

повышенные

АЛТ ↑ 
↑ повышен

(может нормализоваться с 
потерей веса)

Дополнительные факторы:

ИМТ норма/избыточный 
вес

Избыточный 
вес/ожирение

Биопсия Микровезикулярны
й или смешанный 

стеатоз

Макровезикулярный 
стеатоз

Если у пациента: уровень АЛТ стойко повышен и не нормализуется с 
потерей веса, и/или ЛПНП значительно повышены, и/или нет ожирения

и/или быстро прогрессирует фиброз/цирроз

Необходимо подтвердить/исключить ДЛКЛ

Неалкогольная жировая болезнь печени (НАЖБП)
Характеризуется накоплением лишнего жира в печени
Не вызвана алкоголем; имеет тенденцию развиваться у лиц, 
которые:

Имеют избыточный вес или ожирение
имеют СД или другие нарушения углеводного обмена, 
высокий уровень холестерина или ТГ

Неалкогольный стеатогепатит (НАСГ)
Более тяжелая форма НАЖБП, характеризующаяся 
воспалением и повреждением гепатоцитов

Может прогрессировать до цирроза
НАСГ - ведущая причина криптогенного цирроза печени

2828

ДЛКЛ и болезнь Вильсона-Коновалова

• Клинические проявления 
болезни Вильсона в основном 
включают печеночные и 
неврологические симптомы

• Неврологические проявления 
болезни Вильсона обычно 
проявляются позже, чем 
печёночные

• Кольца Кайзера-Флейшера 
почти всегда присутствуют у 
пациентов с неврологическими 
симптомами

Клинические особенности у пациентов с болезнью Вильсона-Коновалова

Печеночные Бессимптомная гепатомегалия
Изолированная спленомегалия
Стойко повышенная активность трансаминаз в сыворотке крови (АСТ, АЛТ)
Стеатоз
Цирроз: компенсированный или декомпенсированный
Острая печеночная недостаточность
Острый гепатит

Неврологические Слюнотечение, дизартрия
Ригидная дистония
Псевдобульбарный паралич
Дизавтономия
Мигрени
Бессонница
Судороги

Психиатрические Депрессия
Невротическое поведение
Изменения личности
Психоз

Глаза Кольца Кайзера-Флейшера

Почечные Аминоацидурия
Нефролитиаз

Другие Преждевременный остеопороз и артрит
Кардиомиопатия, аритмии
Панкреатит
Гипопаратиреоз
Нарушения менструального цикла

Roberts EA et al. Diagnosis and Treatment of Wilson Disease: An update. AASLD Practice Guildelines.Hepatology. 2008. Vol 47(6). 
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ДЛКЛ и болезнь Вильсона-Коновалова

1. Roberts EA, Schilsky ML. Hepatology. 2008;47(6):2089-2111. 2. Ala A, et al. Lancet. 2007;369(9559):397-408. 3. Wilson Testing Data Query 2015 full year. Epidemiology; Decision 
Resources Group. Downloaded June 10, 2016. 4. Reiner Ž, et al. Atherosclerosis. 2014;235(1):21-30. 5. Scott SA, et al. Hepatology. 2013;58(3):958-965. 6. Muntoni S, et al. Arterioscler. 
Thromb. Vasc. Biol. 2007;27:1866-1868. 7. Burton BK. J Pediatr Gastroenterol Nutr. 2016;63(3):e39-40. 

Дети с неясными причинами
отклонений со стороны печени

часто проходят обследование на
болезнь Вильсона1,3

Не является рутинным тестом у 
детей с неясными причинами 

отклонений со стороны печени7

Болезнь Вильсона-Коновалова ДЛКЛ
• Распространенность1,2 ~1:30 000-100 000

• Аутосомно-рециссивное наследование2

• Хроническое прогрессирующее заболевание2

• Распространенность4-6 ~1:40 000-300 000

• Аутосомно-рециссивное наследование4

• Хроническое прогрессирующее заболевание4

• Скрининг пациентов с диагнозом Болезнь Вильсона позволил выявить пациентов с 
ДЛКЛ (в том числе и в России!)

29
3030
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ДЛКЛ и Метаболический синдром

Метаболический синдром - комплекс метаболических, гормональных и клинических
нарушений, развивающихся на фоне ожирения, в основе которых лежит
инсулинорезистентность.

Критерии МС
(подростки 10-18 лет)

-абдоминальное ожирение (ОТ>90 перцентили) в сочетании с двумя и более признаков:

-повышение триглицеридов ≥ 1,7 ммоль/л

-снижение липопротеидов высокой плотности < 1,03 ммоль/л

-повышение артериального давления ≥130/85   мм.рт.ст.

-повышение уровня глюкозы венозной плазмы натощак ≥ 5,6 ммоль/л 
или СД 2 типа или другие нарушения углеводного обмена.

IDF, 2007
Фото из личного архива автора
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ДЛКЛ и Метаболический синдром

ДЛКЛ МС

 ОХС есть возможно

 х-ЛПНП есть возможно

 х-ЛПВП есть есть

 ТГ возможно есть

 АЛТ/АСТ постоянно возможно

Ранние ССЗ возможно возможно

Генетика LIPA не выяснено

ИМТ /N/ /

Нарушения углеводного обмена (ИР, ГИ, НТГ) нет есть

Гепатомегалия есть нет

Семейный анамнез возможно возможно

СКГЛ – семейная комбинированная гиперлипидемия, ГЛП – гиперлипидемия, ГеСГХС – гетерозиготная семейная гиперхолестеринемия, ССЗ- сердечно-сосудистые заболевания, ИМТ – индекс массы тела, НТГ – нарушение толерантности к глюкозе
1. Reiner Ž, et al. Atherosclerosis. 2014;235(1):21-30. 2. Nelson, RA, and Bremer, AA. Metab Syndr Relat Disord. 2010;8(1):1-14. 3. Varghese M. Ann Pediatr Cardiol. 2014;7(2):107-117. 4. Najam O, et al. Cardiol Ther. 2015;4:25-38.
5. Burton BK, et al. N Engl J Med. 2015;373(11):1010-1020. 6. Gaddi A et al. Vasc Health Risk Manag. 2007;3(6):877-886. 7. Veerkamp MJ et al. Arterioscler Thromb Vasc Biol. 2002;22:274-282 3232

ДЛКЛ и другие болезни лизосомного накопления1-4

1. Reiner Ž, et al. Atherosclerosis. 2014;235(1):21-30. 2. Taurisano R, et al. Eur J Pediatr. 2014;173(10):1391-1394. 3. McGovern MM, et al. Pediatrics. 2008:122(2):e341-e349. 4. Parkinson-
Lawrence E, et al. Physiology. 2010:25(2):102-115. 5. Hamilton J, et al. Clin Chim Acta. 2012;413(15-16):1207-1210. 6. Valayannopoulos V, Meet al. Mol Genet Metab. 2016. Epub.

ДЛКЛ имеет схожие клинические черты с другими 
болезнями лизосомного накопления1-4

В случае наличия 
аналогичных клинических 

проявлений при 
подозрении на другие 
болезни лизосомного 
накопления следует 

провести анализ на ДЛКЛ 
в сухих пятнах крови1,5

Рекомендуется включить 
ДЛКЛ в 

дифференциальную 
диагностику болезни Гоше
1 типа и болезни Ниманна-

Пика6

32

ДЛКЛ1,2

Болезнь 
Ниманна-Пика, 

типы
B и C3

Болезнь Гоше4

Отставание в 
росте

Дислипидемия

Гепатосплено
мегалия

Цитопения

Интерстициальная 
болезнь легких

Рестриктивная 
болезнь легких

Поражения 
костей

Клетки Гоше в 
костном мозге

Неврологические 
симптомы

3333
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ДЛКЛ и наследственные гиперхолестеринемии (гиперлипидемии)

ДЛКЛ
СКГЛ

ГЛП II b
СГХС

 ОХС есть есть есть

 х-ЛПНП есть есть есть

 х-ЛПВП есть есть есть

 ТГ возможно есть нет

 АЛТ/АСТ постоянно нет нет

Ранние ССЗ возможно возможно всегда

Генетика LIPA не выяснено LDLR

ИМТ /N/ N/ N

Гепатомегалия есть нет нет

Семейный анамнез возможно есть есть

СКГЛ – семейная комбинированная гиперлипидемия, ГЛП – гиперлипидемия, ГеСГХС – гетерозиготная семейная гиперхолестеринемия, ССЗ- сердечно-сосудистые заболевания, ИМТ – индекс массы тела, НТГ – нарушение толерантности к глюкозе
1. Reiner Ž, et al. Atherosclerosis. 2014;235(1):21-30. 2. Nelson, RA, and Bremer, AA. Metab Syndr Relat Disord. 2010;8(1):1-14. 3. Varghese M. Ann Pediatr Cardiol. 2014;7(2):107-117. 4. Najam O, et al. Cardiol Ther. 2015;4:25-38.
5. Burton BK, et al. N Engl J Med. 2015;373(11):1010-1020. 6. Gaddi A et al. Vasc Health Risk Manag. 2007;3(6):877-886. 7. Veerkamp MJ et al. Arterioscler Thromb Vasc Biol. 2002;22:274-282 3434
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ДЛКЛ и целиакия

ДЛКЛ целиакия

Синдром мальабсорбции возможно есть

 х-ЛПНП есть нет

 х-ЛПВП есть нет

 ТГ возможно нет

 АЛТ/АСТ постоянно возможно

Антитела к ТТГ, EMA, aDPG нет есть

Генетика LIPA HLA-DQ2/DQ8

Морфологическая картина биоптата тонкой
кишки

Накопление цероида в 
гистиоцитах

Атрофия ворсин

Гепатомегалия есть возможно
Клинические рекомендации. Целиакия у детей, 2016

Целиакия (глютеновая энтеропатия) - хроническая генетически детерминированная аутоиммунная Т-
клеточно-опосредованная энтеропатия, характеризующаяся стойкой непереносимостью специфических
белков эндосперма зерна некоторых злаковых культур с развитием атрофической энтеропатии и синдрома
мальабсорбции.

3535

Лабораторная диагностика ДЛКЛ в РФ

35

ПЕРВИЧНЫЕ 
СКРИНИНГОВЫЕ 

МАРКЕРЫ

АСТ, АЛТ , Общий холестерин, ЛПНП,
ЛПВП
Рутинные тесты, выполняются практически 
во всех КДЛ 
Покрываются ОМС
Редко назначаются в первичном звене

ОСНОВНОЙ 
МАРКЕР 

подтверждение 
диагноза

Активность фермента лизосомной 
кислой липазы (ЛКЛ)
Не покрывается ОМС

ДОПОЛНИТЕЛЬНЫЕ 
ДАННЫЕ

Анализ гена ЛКЛ (LIPA) на наличие 
мутаций
Не входит в стандарты скринингов и 
генетических тестов
Не покрывается ОМС

1) Bernstein DL et al. Cholesteryl ester storage disease: Review of the findings in 135 reported patients with an underdiagnosed disease. J Hepatol. 2013;58:1230-43 2) Pericleous M et al. Wolman's 
disease and cholesteryl ester storage disorder: the phenotypic spectrum of lysosomal acid lipase deficiency. Lancet Gastroenterol Hepatol. 2017;2:670-679 3) Aguisanda F et al. Targeting Wolman 
Disease and Cholesteryl Ester Storage Disease: Disease Pathogenesis and Therapeutic Development. Cur Chem Genom Transl Med.2017;11:1–18 4) Hamilton J et al. A new method for the 
measurement of lysosomal acid lipase in dried blood spots using the inhibitor Lalistat 2. Clin Chim Acta.2012;16;413:1207-10 5) Строкова Т и др. Дефицит лизосомной кислой липазы. РМЖ. 2017 № 
15 6) Маевкая М Редкие формы неалкогольной жировой болезни печени: наследственный дефицит лизосомной кислой липазы. РЖГГК. 2016;3:41-51
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Диагностика ДЛКЛ

Для получения информации свяжитесь со 
специалистом:

medinfo.russia@swixxbiopharma.com

Бесплатная  лабораторная диагностика 
метаболических заболеваний 

Горячая линия: 8 800 301 06 51 
(9.00-18.00 МСК, звонок бесплатный)
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Лечение

3838
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Этиопатогенетическое лечение:
Ферментозаместительная терапия

• Себилипаза альфа (КАНУМА) 

• рекомбинантная человеческая лизосомная кислая липаза (рчЛКЛ)

• Замещает активность фермента ЛКЛ

– Снижает удельную долю жира в тканях печени и уровень 
трансаминаз

– Восстанавливает метаболизм ЭХ и ТГ в лизосомах

– Снижает уровень Х-ЛПНП и Х-ЛПСП, ТГ

– Повышает уровень холестерина липопротеинов высокой 
плотности (Х-ЛПВП)

– Улучшает рост и развитие в результате уменьшения накопления 
липидов в кишечнике

1 мг/кг в виде внутривенной инфузии 1 раз в 2 недели 

ЭХ – эфиры холестерина, ТГ – триглицериды, СХ – свободный холестерин, СЖК – свободные жирные кислоты, Х-ЛПНП – холестерин липопротеинов низкой плотности, Х-ЛПСП – холестерин липопротеинов средней плотности
Инструкция по медицинскому применению лекарственного препарата КАНУМА (себелипаза альфа) Рег.номер ЛП-004513 от 31.10.2017. 

См. инструкцию по медицинскому применению лекарственного препарата КАНУМА(себелипаза альфа) Рег.номер ЛП-004513 от 31.10.2017. 

3939
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Поддерживающая терапия не оказывает влияния на 
лежащие в основе ДЛКЛ патофизиологические 
механизмы1,2

1. Reiner Ž, et al. Atherosclerosis. 2014;235(1):21-30. 2. Rader DJ. N Engl J Med. 2015;373(11):1071-1073. 3. Leone L, et al. J Pediatr. 1995;127(3):509-510. 

• Варианты поддерживающей терапии:

– Диета с низким содержанием жира3

– Статины и другие гиполипидемические препараты1,2

– Трансплантация печени1

– Трансплантация гемопоэтических стволовых клеток (ТГСК)1

Безопасность или эффективность применения поддерживающей 
терапии при ДЛКЛ не была доказана ни в одном достаточно 

контролируемом исследовании1,2

См. инструкцию по медицинскому применению лекарственного препарата КАНУМА(себелипаза альфа) Рег.номер ЛП-004513 от 31.10.2017. 
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Как увидеть синдром Хантера: 
подходы к дифференциальной 
диагностике и лечению пациентов

Данный материал предназначен для медицинских работников

Бокова Т.А.

Школа практикующего педиатра
Г. Сергиев-Посад, 15.05.2021

C‐APROM/RU/ELA/0077, май 2020

Представление спикера 

БОКОВА ТАТЬЯНА АЛЕКСЕЕВНА 

доктор медицинских наук, 
руководитель педиатрического отделения МОНИКИ,
профессор кафедры педиатрии ФУВ МОНИКИ и кафедры педиатрии с 

инфекционными болезнями у детей ФДПО РНИМУ им. Н.И. Пирогова

Участвую в научных, исследовательских и образовательных проектах, поддерживаемых компаниями 
Такеда

Редкие (орфанные) болезни – это встречающиеся с определенной частотой 
жизнеугрожающие или хронические прогрессирующие заболевания, приводящие без 
лечения к смерти или пожизненной инвалидизации пациентов.

Редкими (орфанными) заболеваниями являются заболевания, которые имеют 
распространенность не более 10 случаев заболевания на 100 000 населения (№ 323 – ФЗ «Об 
основах охраны здоровья граждан в Российской Федерации», статья 44)

В мире насчитывается более 7500 орфанных заболеваний

Орфанные заболевания Три категории редких болезней в РФ          
(№ 323-ФЗ "Об основах охраны здоровья граждан в РФ“)

1. Перечень редких (орфанных) заболеваний формируется на основании 
статистических данных федеральным органом исполнительной власти и 
размещается на его официальном сайте в сети “Интернет”

2. Лица, больные гемофилией, муковисцидозом, гипофизарным нанизмом, болезнью 
Гоше, злокачественными новообразованиями лимфоидной, кроветворной и 
родственных им тканей, рассеянным склерозом, лица после трансплантации 
органов и (или) тканей, МПС I,II,VI типов, гемолитико-уремический синдром, 
юношеский  артрит с системным началом, апластическая анемия неуточненная, 
наследственнй дефицит факторов II (фибриногена), VII (лабильного) X (Стюарта-
Прауэра) (Программа 14 нозологий)

3. Перечень жизнеугрожающих и хронических прогрессирующих редких (орфанных) 
заболеваний, приводящих к сокращению продолжительности жизни граждан или их 
инвалидности, из числа заболеваний, указанных в части 2 настоящей статьи, 
утверждается Правительством Российской Федерации (Перечень-17)

Мукополисахаридозы

Типы мукополисахаридозов ФЕРМЕНТНАЯ НЕДОСТАТОЧНОСТЬ Глюкозаминогликаны

МПС I типа 
 МПС I H синдром Гурлер
 МПС I H/S синдром Гурлер-Шейе
 МПС I S    синдром Шейе

α-L-идуронидаза Дерматансульфат
Гепарансульфат

МПС II типа
синдром Хантера

идуронат сульфатаза Дерматансульфат
Гепарансульфат

МПС III типа 
синдром Санфилиппо
МПС ША типа
МПС ШВ типа
МПС ШС типа
МПС IIID типа

гепаран N-сульфатаза
α- N-ацетилглюкозаминидаза

ацетил -СоА-глюкозаминид-ацетилтрансфераза
N-ацетилглюкозамин-6-сульфатаза

Гепарансульфат

МПС IV типа
МПС IVА синдром Моркио А
МПС IVВ синдром Моркио В

N-ацетилгалактозамин 6-сульфатаза
β-галактозидаза

Кератансульфат
Хондроитинсульфат

МПС VI типа  
синдром Марото-Лами

N-ацетилгалактозамин 4-сульфатаза 
(арилсульфатаза В)

Дерматансульфат

МПС VII типа
синдром Слая

β-глюкоронидаза Дерматансульфат
Гепарансульфат

Хондроитинсульфат

МПС IX типа гиалуроноглюкозаминидаза-1 ГК Дефицит гиалуронидазы

Пациенты с МПС в Московской области 

• I тип
• Котельники -1

• Электросталь – 1

• Красногорск – 1

• Подольск – 1

• Шатура – 1

• Егорьевск – 2

• II тип
• Сергиев Посад - 1

• Жуковский -1

• Пушкино – 1

• Чехов – 1

• Видное – 1

• Королев – 1

• Люберцы - 1

• VI тип
• Можайск – 1
• Клин - 1

• III тип
• Люберцы – 1
• Чехов – 1
• Королев – 1
• Орехово-Зуево - 1
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Редкое сочетание симптомов должно заставить Вас 
подумать дважды

Болезнь или синдром Хантера (МПС II) – это один из 8 типов МПС 1

Генетическое заболевание, которое поражает почти 
исключительно мужчин2

• Сцепленное с Х-хромосомой, рецессивное заболевание 3

Вызван дефицитом / отсутствием лизосомального фермента 
идуронат-2-сульфатазы (I2S)4

• I2S необходима для разрушения определенных 
гликозаминогликанов (ГАГ)

• дефицит / отсутствие I2S приводит к патологическому 
накоплению гликозаминогликанов (ГАГ) в клетках, тканях и 
органах во всем организме

Является хроническим, прогрессирующим мультисистемным
заболеванием, приводящему к  ранней инвалидизации 
пациентов5

1. Muenzer J. Rheumatology 2011; 50: v4‒v12. 2. Muenzer J et al. Pediatrics 2009; 124(6): 1228‒1239. 3. Neufeld EF, Muenzer J. In: Scriver CR 
et al (eds). The Metabolic and Molecular Bases of Inherited Disease. New York, NY: McGraw-Hill; 2001: 3421‒3452. 4. Wraith JE et al. Genet 
Med 2008; 10(7): 508‒516 5. Федеральные клинические рекомендации по диагностике и лечению мукополисахаридоза типа II, 2019

= Женщина-носитель
= Больной мужчина= Здоровая женщина

= Здоровый мужчина

НАИБОЛЕЕ ВЕРОЯТНЫЙ: 
Женщина-носитель передает ген 

HS I2S сыну

МАЛОВЕРОЯТНЫЙ, НО ВОЗМОЖНЫЙ: 
Мужчина с синдромом Хантера 

передает ген HS I2S дочери

HS =синдром Хантера

Тип наследования

Клиническое разнообразие синдрома Хантера

Увеличенная голова1

сВыступающие 
надбровные дуги1

сШирокий нос и 
уплощенные ноздри1

сУтолщенные губы и 
увеличенный язык1

сНеправильно 
расположенные зубы 
конической формы1

1. Scarpa M, et al. Orphanet J Rare Dis. 2011;6:72‐90. 

Клиническое разнообразие синдрома Хантера

Низкий рост1

сСкованность 
в суставах1

сСиндром запястного 
канала1

с

Сколиоз/кифоз1

сУвеличенный живот 
и грыжи2

1.  Scarpa M, et al. Orphanet J Rare Dis. 2011;6:72‐90
2. Wraith JE, et al. Eur J Pediatr. 2008;167(3):267‐277

Появление
симптомов

в среднем 1,5 
года2

Диагностика
МПС II

в среднем 3,3 
года2

Своевременная диагностика МПС II позволяет избежать 
необратимых изменений и улучшить прогноз заболевания 1,2,3

1. Клинические рекомендации, Мукополисахаридоз тип II, 2019
2. Guffon et al. Orphanet J Rare Dis. 2015;10:43
3. Mendelsohn NJ, et al. Genet Med. 2010;12(12):816‒822.

возрас
т

10-й, 50-й, 90-й процентиль
Отсрочка постановки диагноза

• Большинство семей сталкиваются с отсрочкой постановки диагноза с момента появления
первых симптомов и проходят до 4х специалистов2

• По данным регистра пациентов HOS, несмотря на проявления первых симптомов
заболевания в 1,5 года, средний возраст постановки диагноза составляет в среднем 3,3 
года3

0 1 2 3 4 5 6 7

Типичные симптомы появляются у пациентов 
еще до постановки диагноза1,2

Медиана возраста дебюта заболевания (10-й – 90-й перцентиль)

0 5 10 15

Средний отит

Грыжа

Заложенность носа

Характерные черты лица

Увеличенная печень/селезенка
Увеличенные 
миндалины/аденоиды
Увеличенный язык

Неподвижность в уставах

Кифоз/сколиоз
Поражение клапанов 
сердца

74%

78%

34%

95%

89%

68%

70%

84%

84%

57%

Медиана возраста диагностики МПС II*

1 Wraith JE et al. Genet Med 2008; 10(7): 508‒516. 2. Burton BK, Giugliani R. Eur J Pediatr 2012; 171(4): 
631‒639.
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На что важно обращать внимание при диагностике СХ1,2?

1. Martin R et al. Pediatrics. 2008; 121(2): e377-86.
2. Mendelsohn NJ, et al. Genet Med. 2010;12(12):816‒822.

NB! Редкое сочетание обычных 
детских симптомов может 
указывать на синдром Хантера

Инфекция

Грыжа

Педиатр Детский 
хирург

Респираторные 
инфекции

На что важно обращать внимание при диагностике СХ?1,2

Увеличенные
миндалины

и язык

ЛОР-
врач

Средний
отит

1. Martin R et al. Pediatrics. 2008; 121(2): e377-86.
2. Mendelsohn NJ, et al. Genet Med. 2010;12(12):816‒822.

NB! Редкое сочетание обычных 
детских симптомов может 
указывать на синдром Хантера

Детский
хирург

ЛОР-врач

Гастро-
энтерол

огУвеличенные
печень и

селезёнка

На что важно обращать внимание при диагностике СХ?1,2

NB! Редкое сочетание обычных 
детских симптомов может 
указывать на синдром Хантера

1. Martin R et al. Pediatrics. 2008; 121(2): e377-86.
2. Mendelsohn NJ, et al. Genet Med. 2010;12(12):816‒822.

Гастро-
энтерол

ог

Детский
хирург

Педиатр
ЛОР-
врач

Врач-
ортопед

Неподвижност
ь суставов

На что важно обращать внимание при диагностике СХ?1,2

1. Martin R et al. Pediatrics. 2008; 121(2): e377-86.
2. Mendelsohn NJ, et al. Genet Med. 2010;12(12):816‒822.

Проверьте уши

1. Keilmann A et al. J Inherit Metab Dis 2012; 35(2): 343–353.

• Рецидивирующий средний отит
72% пациентов, средний возраст ~2 года1

• Потеря слуха
67% пациентов, средний возраст ~5 лет1

Проверьте горло

1. Wraith JE et al. Genet Med 2008; 10(7): 508–516.
2. Mendelsohn NJ et al. Genet Med 2010; 12(12): 816–822.
3. Martin R et al. Pediatrics. 2008; 121(2):  e377-86.

• Увеличенный язык
70% пациентов, средний возраст ~3 года1

• Увеличенные миндалины и аденоиды
68% пациентов, средний возраст ~3 лет1

~50% пациентов с МПС II подверглись аденоидэктомии2

• Неравномерное расположение зубов, зубы
конусной формы3

• Гиперплазированная и гипертрофированная
слизистая оболочка3

• Ограниченное открывание рта3
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Изображение любезно предоставлено докладчиком
1. Wraith JE et al. Genet Med 2008; 10(7): 508–516.
2. Martin R et al. Pediatrics. 2008; 121(2): e377-86.
3. Wraith JE, et al. Eur J Pediatr.  2008;167(3):267‒277.
4. Scarpa M et al. Orphanet J Rare Dis 2011; 6(1): 72–90.

• Назальная обструкция
34% пациентов, средний возраст ~2 года1

• Хроническая ринорея2,3

• Синдром обструктивного апноэ
сна2,3

• Пневмония2

• Аденотонзиллярная
гипертрофия3

• Обструкция глотки, гортани и
трахеи4

• Трахеомаляция2,3

Проверьте верхние дыхательные пути Проверьте наличие полиорганных симптомов: грыжи1-3

1. Martin R et al. Pediatrics. 2008; 121(2): e377-86. 2. Wraith JE et al. Genet Med 2008; 10(7): 508–516. 3. Mendelsohn NJ et al. Genet Med 2010; 12(12):  816–822.

Нервная система

•
•

•

Костная система

•

•

•
•
•

Черты лица
•
•

•
•
•

•

Зубы

•

Кожа

• Утолщенная, неэластичная кожа
• «Апельсиновая корка»

Желудочно-кишечный тракт

• Увеличенные печень и
селезенка
• Пупочная/паховая грыжа

• Грыжи
78% пациентов, средний возраст ~1 
год2

• Пластика грыжи
50% пациентов, средний возраст 3 
года3

• Увеличенная
селезенка/печень
89% пациентов, средний возраст ~3 
года2

Проверьте наличие полиорганных симптомов: внешний вид1-3

Нервная система

•
•

•

Костная система
•

•

•
•
•

Черты лица

• Широкий нос
• Выступающие надбровные
дуги
• Крупная челюсть
• Толстые губы
• Выступающий большой язык
• Большая голова
Зубы

• Неравномерное
расположение зубов, зубы
конусной формы

Кожа

• Утолщенная, неэластичная кожа
• «Апельсиновая корка»

Желудочно-кишечный тракт
•
•

1. Martin R et al. Pediatrics. 2008; 121(2): e377-86. 2. Wraith JE et al. Genet Med 2008; 10(7): 508–516. 3. Mendelsohn NJ et al. Genet Med 2010; 12(12):  816–822.

Проверьте наличие полиорганных симптомов: кожа1-3

Нервная система

•
•

•

Костная система
•

•

•
•
•

Черты лица
•
•

•
•
•

•

Зубы

•

Кожа

• Утолщенная, неэластичная
кожа
• «Апельсиновая корка»

Желудочно-кишечный тракт
•
•

1. Martin R et al. Pediatrics. 2008; 121(2): e377-86. 2. Wraith JE et al. Genet Med 2008; 10(7): 508–516. 3. Mendelsohn NJ et al. Genet Med 2010; 12(12):  816–822.

Проверьте наличие полиорганных симптомов: 
скелетно-мышечные деформации1-3

Нервная система

•
•

•

Костная система

• Множественный дизостоз:
аномальное уплотнение
костей, например, рёбер

• Кифосколиоз
• Неподвижность суставов
• Когтеобразная кисть
• Нанизм

Черты лица
•
•

•
•
•

•

Зубы

•

Кожа

•
•

Желудочно-кишечный тракт

•
•

1. Martin R et al. Pediatrics. 2008; 121(2): e377-86. 2. Wraith JE et al. Genet Med 2008; 10(7): 508–516. 3. Mendelsohn NJ et al. Genet Med 2010; 12(12):  816–822.

Диагностика МПС

1/ Клинические рекомендации, Мукополисахаридоз тип II, 2019

• Анализ уровня ГАГ в моче
▫ Не позволяет провести различие между отдельными фенотипами при клинических 

вариантах одного заболевания
▫ Не позволяет различить отдельные МПС, если не проводится электрофорез
▫ Отрицательный результат не позволяет исключить диагноз

• Определение активности фермента в сухих пятнах крови - Золотой стандарт 
диагностики (необходимо проверять несколько ферментов и, если нужно, несколько 
образцов для каждого пациента)

• ДНК-диагностика (является диагностически значимой при обнаружении 2-х мутаций)
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5 простых шагов к диагнозу синдрома Хантера Патогенетическое лечение МПС II1

Рекомендовано проведение ферментной
заместительной терапии (ФЗТ) всем пациентам с МПС II 
типа после установления точного диагноза с целью
замедления прогрессирования заболевания, 
уменьшения размеров печени и селезенки, улучшения
функции сердца,
снижения уровня экскретируемых ГАГ

1/ Клинические рекомендации, Мукополисахаридоз тип II, 2019

R

R R R

Элапраза® – единственный  препарат для ФЗТ МПС II*,производимый на 
линии клеток человека с типом гликозилирования, аналогичному
естественному ферменту1-3

Клетка
человека

Клетка
человека

Клетка
человека

R
R R

Клетка
СНО

Трансфекци
я

с помощью
вектора

Экстрагиров
ание

Создание клеточной
линии

Производство

Функционирование регулирующих последовательностей ДНК в качестве
включающих
Промоторная последовательность ДНК активирует экспрессию эндогенного
протеина

R

R

Технологии
активации гена в
непрерывной
клеточной линии
человека1,2

Технологии
рекомбинантной
экспрессии (т.е. 
вставки гена
фермента
человека в клетки
CHO)1,2

N-гликолилнейраминовая
кислота

Отсутствует

Присутствует
и может
вызывать
иммунные
реакции4-6

Производство на клеточной линии яичников китайского хомячка

Производство на клеточной линии человека

Технологи
и

* Зарегистрированный на территории РФ
1. Инструкция по применению Элапраза, ЛСР-001413/08
2. Инструкция по применению Хантераза, ЛП 004673 – 250118
3. Guidelines on the quality, safety, and efficacy of biotherapeutic protein products prepared by recombinant DNA technology 
4. D. Taylor RE, Padler-Karavani V, Diaz S, Varki A. Implications of the presence of N-glycolylneuraminic acid in recombinant therapeutic glycoproteins. Nat Biotechnol. 2010;28:863–7
5. Samraj AN, Pearce OM, Laubli H, et al. A red meat-derived glycan promotes inflammation and cancer progression. Proc Natl Acad Sci USA. 2015;112:542–7.
6. Varki A. Uniquely human evolution of sialic acid genetics and biology. Proc Natl Acad Sci USA. 2010;107(Suppl_2)

МГЦ МОНИКИ/ МГНЦ

Подтверждение 
диагноза

Продолжение ФТ по месту 
жительства

Госпитализация и 
реабилитация
(МОКДЦД, МОНИКИ, 
НЦЗД, РДКБ)

Пациент с 
подозрением на БН

Центр орфанных
заболеваний (ЦОЗ) 

МОКДЦД

Наблюдение 
специалистами 

ЦОЗ

Инициация 
ферментозаместительной терапии

(ЦОЗ)

Клинический случай 1
Н., 1 г. 7 мес.
Анамнез жизни. Ребенок от второй беременности (первая беременность окончилась 
выкидышем на раннем сроке), протекавшей на фоне маловодия, гипоксии плода, 
угрозы прерывания, отеков. 
Роды срочные, самостоятельные. Вес при рождении 4040 г, рост 58 см. 
Перенесенные заболевания - ОРВИ 2 раза. С рождения — водянка оболочек яичек, в 
5 мес — пахово-мошоночная грыжа, в 7 мес - кифоз поясничного отдела 
позвоночника.
Вес 15 кг. Рост 93 см. Волосы жесткие, тусклые, макростомия, макроглоссия, 
короткая шея, легкие черты гаргоилизма, широкое пупочное кольцо, 
кифоз поясничного отдела позвоночника, 
килевидная деформация грудной клетки, 
Гипертрофия миндалин 2–3 ст. 
Живот увеличен в объеме, печень +3,5 см. 
Неврологический статус: гиперактивен, 
быстро возбудим, говорит отдельные слова. 
Мышечная гипотония. 
Быстро истощается, ходит самостоятельно, 
легкая атаксия. 
Направлен к генетику. 
Диагноз - МПС II типа (с-м Хантера) 

Фото из личного архива автора. Разрешение 
на демонстрацию имеется

Клинический случай 2
В., 02.08.2011 г.р.
Анамнез жизни. Ребенок от 1 беременности (на фоне отеков в 3 триместре),
1 роды в срок, по Апгар 7/8 баллов, масса тела при рождении 2750, рост 48
см.
Раннее моторное развитие с задержкой. До 2 лет – частые ОРВИ, разрушение
зубов.
В возрасте 3 лет мама стала отмечала вытеснение языка из ротовой полости,
потерю навыков, выраженную задержку речевого развития. Наблюдался у
психиатра с диагнозом: «Аутизм» (получена инвалидность).
В январе 2017 г. консультирован генетиком, заподозрен мукополисахаридоз. 
Выполнена энзимодиагностика, установлено
снижение активности идуронатсульфатазы
до 2,3 nmol/4h/ml (норма 297-705).

Диагноз - МПС II типа (с-м Хантера)
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«ВЕГЕТАТИВНО-СОСУДИСТАЯ 
ДИСТОНИЯ» И «АСТЕНИЯ» 

ПРАКТИКЕ ПЕДИАТРА

Пантелеева М.В.
д.м.н.

ст.научный сотрудник отделения неврологии, 
врач-невролог отделения педиатрии

ГБУЗ МО МОНИКИ им. М.Ф. Владимирского,

ФУНКЦИИ ВЕГЕТАТИВНОЙ 
НЕРВНОЙ СИСТЕМЫ

 сохранение и поддержание гомеостаза, т.е 
удержание в пределах физиологической 
нормы температуры тела, АД, ЧСС, рН
крови, биохимических показателей и т. д.

 мобилизация функциональных систем 
организма для адаптации к меняющимся 
условиям окружающей среды, т.е. функция 
вегетативного обеспечения.

СТРОЕНИЕ ВЕГЕТАТИВНОЙ 
НЕРВНОЙ СИСТЕМЫ

сегментарный аппарат:
периферические вегетативные нервы,
сплетения, вегетативные ганглии,
боковые рога спинного мозга, ядра
вегетативных нервов в стволе мозга

надсегментарные отделы:
структуры верхних отделов ствола
мозга, гипоталамус, лимбическая
система и ассоциативные зоны коры
головного мозга

ОПРЕДЕЛЕНИЕ ВЕГЕТАТИВНОЙ 
ДИСТОНИИ

Вегетативно-сосудистая дистония
не отдельно взятая 
нозологическая единица, а прежде 
всего, синдром вегетативной 
дисфункции (СВД), который можно 
определить как патологическое 
состояние, характеризующееся 
нарушением вегетативной 
регуляции внутренних органов, 
сосудов, обменных процессов в 
результате первично или вторично 
возникших морфофункциональных 
изменений в вегетативной нервной 
системе. 

Синдром вегетативной дисфункции 
(СВД) – это симптомокомплекс, 
проявляющийся нарушениями 
вегетативной регуляции внутренних 
органов, сосудов, обменных 
процессов вследствие первично или 
вторично возникающих отклонений в 
структуре и функции 
надсегментарного (лимбико –
ретикулярный комплекс) и/или 
сегментарного отделов ВНС, 
составной частью которого являются 
психоэмоциональные нарушения.

МКБ 10

G 90.8 Другие расстройства 
вегетативной (автономной) нервной 
системы.
 G 90.9 Расстройства вегетативной 

(автономной) нервной системы 
неуточненное. 
F 45.3 Соматоформная дисфункция 

вегетативной нервной системы. 

ОСНОВНЫЕ ПРИЧИНЫ РАЗВИТИЯ 
СИНДРОМА ВЕГЕТАТИВНОЙ 

ДИСТОНИИ

наследст
венно-
конституцио
нальные
факторы

психо-
физиологи
ческие
реакции

гормональ
ные
перестрой
ки

органичес
кие
соматичес
кие
заболева
ния

Органичес
кие
заболева
ния
нервной
системы

Професси
ональные
заболева
ния

Психичес
кие
расстройст
ва

СИНДРОМ ВЕГЕТАТИВНОЙ ДИСТОНИИ

психо
вегетативный 
синдром

синдром 
прогрессирую
щей вегетативной 
недостаточности

ангиотрофо
алгический
синдром

Вегетативные расстройства: клиника, диагностика, лечение. Рук-во для врачей под ред. Голубева В.Л.
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РАЗВИТИЕ ВЕГЕТАТИВНОЙ ДИСТОНИИ В ДЕТСКОМ 
ВОЗРАСТЕ

Генетическая предрасположенность

психофизиологические реакции:
нарушение режима дня
смена обстановки
неправильные воспитательные приемы
воздействие гаджетов

гормональные перестройки

наличие у пациента вегетативной дистонии предполагает
исключение всех возможных причин, способствующих её
появлению.

ПРОЯВЛЕНИЯ ВЕГЕТАТИВНОЙ 
ДИСТОНИИ У ДЕТЕЙ И ПОДРОСТКОВ

 головные боли  - 73,5%  (головные боли 
напряжения (ГБН), мигрень, сочетание ГБН и 
мигрени)

 головокружение несистемного характера –
45,3%, 

 чувство нехватки воздуха – у 41,5% 

 утомляемость, общая слабость, истощаемость, 
вялость, дневная  сонливость - 71,7% . 

 повышение среднего уровня тревожности (как 
реактивной, так и личностной) 

 снижения внимания и скорости реакции

Чутко Л.С. и соавт., 2018

ПРИНЦИПЫ ТЕРАПИИ 
СИНДРОМА ВЕГЕТАТИВНОЙ ДИСТОНИИ

У ДЕТЕЙ

должны иметь многофункциональный подход и быть
направлены на все возможные механизмы возникновения
вегетативной дистонии или психовегетативного синдрома

стремиться к назначению наименьшего количества
препаратов, поэтому преимуществом обладают средства с
комплексным действием

избегать назначения детям и подросткам препаратов,
снижающих когнитивные функции и дающих эффекты
привыкания и отмены

ПРИНЦИПЫ ТЕРАПИИ 
СИНДРОМА ВЕГЕТАТИВНОЙ ДИСТОНИИ

У ДЕТЕЙ

 соблюдение режима дня (чередовать умственные и физические 
нагрузки, регламентировать время использования гаджетов )

 Достаточная  подолжительность сна (хроническое недосыпание 
служит причиной нарушений в работе нервной и эндокринной 
систем или может усугублять симптомы СВД)

 поддержание нормального психологического климата в семье 
ребенка и школе

 правильное питание
 занятия спортом (частой ошибкой является освобождение детей 

с СВД от занятий физкультурой, т.к. гиподинамия приводит к 
ухудшению состояния)

 медикаментозная терапия включает витаминно-минеральные 
комплексы, нейрометаболические, ноотропные и сосудистые 
препараты, анксиолитики, а также симптоматические средства в 
зависимости от функциональных нарушений со стороны 
нервной системы и внутренних органов.

Активный компонент Деанола ацеглумат

АТХ
N06BX  Другие психостимуляторы и 
ноотропные препараты

Фармакотерапевтическа
я группа

Ноотропное средство

Регуляторный статус  Отпускают по рецепту врача

Формы выпуска
Раствор для приема внутрь 200 мг/мл 100 
мл

Способ применения и 
дозы

Дети (10‐12 лет)  ‐ 0,5 – 1 г. (1/2 – 1 ч. л.) в 
сутки
Дети от 12‐и лет и старше ‐ 1 – 2 г. (1 ‐ 2 ч. 
л.) в сутки последний приём не позднее 4 
часов до сна.

Зарегистрированные 
показания

Пограничные нервно – психические 
расстройства астенического и 
невротического характера, включая 
последствия черепно‐мозговой травмы

Возможность 
применения у детей

Детям с 10 лет

Дата регистрации 2009 г
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 действующее вещество препарата Нооклерин®–
деанола ацеглумат впервые синтезировано в 1966 
году во Франции, где широко используется близкий 
аналог – препарат Акти-5. 

 в Германии, также существует близкий аналог–
Ризатарун. 

 оба препарата французский Акти-5 и немецкий 
Ризатарун, содержат весьма значительное 
количество сахара (до 40%), что не обеспечивает 
необходимую стабильность препарата при 
хранении,и делает его практически невозможным в 
лечении больных, страдающих диабетом. 

 в нашей стране деанола ацеглумат производится 
под торговым названием - Нооклерин® представляет 
собой водный раствор, где вместо сахара 
содержится ксилит или сорбит (что придает ему 
«кислый» привкус)

ДАННЫЕ КЛИНИЧЕСКИХ ИССЛЕДОВАНИЙ 
ПРЕПАРАТА НООКЛЕРИН®

В ПЕДИАТРИИ

Исследователь, место
проведения, дата

Чутко Л.С., ФГБУН
«Институт мозга
человека им. Н.П.
Бехтеревой РАН», Санкт-
Петербург, Россия, 2018

Заваденко Н.Н.,
Российский
национальный
исследовательский
медицинский
университет им.
Н.И.Пирогова, Москва,
2016 г.

Сухотина Н.К., ФГУ
«Московский НИИ
психиатрии»
Минздравсоцразвития
РФ, 2011

Пациенты

53 пациента 10-15 лет с
диагнозом
соматоформная
дисфункция
вегетативной нервной
системы

60 пациентов 9–16 лет,
распределе с
подтвержденным
диагнозом головная
боль напряжения (ГБН).

52 ребенка 7 -16 лет с
различными
проявлениями
церебральной астении
на фоне резидуальной
органической
недостаточности ЦНС

Длительность 60 дней 60 дней 30 дней

Методы обследования

- визуальная аналоговая
шкала (ВАШ):
интенсивность
утомления
- психофизиологический
тест TOVA:
количественная оценка
нарушений внимания

-дневник пациента:
частота
,продолжительность ,
интенсивность ГБН
-визуальная аналоговая
шкала (ВАШ):
интенсивность ГБН

- шкала тревожности
Спилбергера – Ханина и
Test anxiety scale for
children: уровень
реактивной и личностной
тревожности

ДАННЫЕ КЛИНИЧЕСКИХ ИССЛЕДОВАНИЙ 
ПРЕПАРАТА НООКЛЕРИН®

В ПЕДИАТРИИ

 Уменьшает утомляемость на 60 %

 Снижает выраженность нарушения внимания на 
60%

 Снижает число эпизодов головной боли на 45%

 Снижает продолжительность головной боли на 
25%

 Снижает выраженность эмоциональной 
лабильности в 2 раза

Чутко Л.С. и соавт. Синдром вегетативной дисфункции у детей и подростков. Журнал неврологии и психиатрии, 
2018; 1:43-49 
Шипилова Е.М., Заваденко Н.Н., Нестеровский Ю.Е. Исследование эффективности деанола ацеглумата в 
профилактической
терапии головной боли напряжения у детей и подростков. Вопросы практической педиатрии. 2017; 12(2): 26–32.
Шипилова Е.М., Заваденко Н.Н., Нестеровский Ю.Е. Исследование эффективности деанола ацеглумата в 
профилактической
терапии головной боли напряжения у детей и подростков. Вопросы практической педиатрии. 2017; 12(2): 26–32.

Нооклерин® схема применения  

Дети (10-12 лет)  - 0,5 – 1 г. (1/2 – 1 ч. л.) в сутки

Дети от 13-и лет - 1 – 2 г. (1 - 2 ч. л.) в сутки

Последний приём не позднее 4 часов до сна.

Продолжительность курса лечения: 
1,5-2 месяца 2-3 раза в год. 

1 мерная ложка 5 мл = 1 г
активного вещества

ОПРЕДЕЛЕНИЕ

Астения (от греческого «а» - отсутствие, «stenos» - сила) в
буквальном смысле обозначает «отсутствие сил»,
«бессилие») — неспецифический синдром, проявляющийся
в виде патологической усталости, вялости, ощущения
снижения энергии и работоспособности. Астения может
сопровождать любые заболевания (соматические,
психические) и при определенных обстоятельствах
развиваться у здоровых людей

АСТЕНИЯ - следствие неправильного использования
энергетических ресурсов

КЛАССИФИКАЦИЯ

I.Физиогенные

1. цереброгенная астения (поражение головного мозга 
травматического, сосудистого, инфекционного, 
интоксикационного генеза).

2. соматогенная астения. 
3. церебросоматогенная астения. 
4. адаптационная астения (астения негативной адаптации)

II. Психогенные

III. Мультифакториальные
(сочетанное воздействие физических и психологических 

факторов).

Б.И.Ласков и соавт. (1981)
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ПАТОГЕНЕЗ ПОСТИНФЕКЦИОННОЙ 
АСТЕНИИ

ВО ВРЕМЯ БОЛЕЗНИ
при повышении температуры 
тела на потребность энергии 
возрастает на 13%
А плохой аппетит и
интоксикация не обеспечивают
повышенную потребность в
белке и энергии

митохондриальная
дисфункция:

ЛАКТАТ
АТФ

нарушение обмена веществ и энергии

увеличивается потребность в веществах, 
необходимых для производства энергии, 
в том числе L-карнитине

в период выздоровления регрессия клинических симптомов 
заболевания опережает нормализацию метаболических 
изменений

КЛИНИЧЕСКИЕ ПРОЯВЛЕНИЯ

У 30% детей после перенесенной ОРВИ наблюдается 
постинфекционный астенический синдром

 Мышечная слабость, гипотония

 Снижение аппетита и малые прибавки массы тела, гипотрофия

 Быстрая утомляемость

 Сонливость и раздражительность

 Признаки вегетативной дисфункции

 Нарушение функции сердца вплоть до миокардиопатии

 Увеличение размеров печени и нарушение ее функции

ПРИНЦИПЫ ТЕРАПИИ

Метаболические изменения, возникающие
в организме ребенка вследствие
перенесенного заболевания, и нарушение
ферментативной активности желудочного и
кишечного соков, из-за сохраняющейся
белково-энергетической недостаточности
зачастую приводит к энергодефициту.
Следовательно, применение витаминно-
минеральных комплексов следует
проводить вместе с препаратами
энерготропного действия или после их
приема

Элькар®. 
Описание препарата и инструкция по 

применению
Активный компонент Левокарнитин (L-карнитин)

АТХ А16АА01

Фармакотерапевтическая группа Метаболическое средство

Регуляторный статус Отпускают без рецепту врача

Формы выпуска
Раствор для приема внутрь 300 мг/мл 100 мл во
флаконах по 25, 50 и 100 мл

Способ применения и дозы

Внутрь за 30 минут до еды, разбавляя жидкостью. 
Детям (0-3 х лет)  дозу определяет врач.
Детям от 3-6 лет в разовой дозе 5 капель 2-3 раза в 
день, 
Детям от 6-12 лет – 11-16 капель 2-3 раза в день. 
Курс лечения не менее 1 месяца

Зарегистрированные показания
В период реабилитации после перенесенных
заболеваний и хирургических вмешательств, травм

Возможность применения у детей Детям с рождения

Дата регистрации 2000 год

Метаболические функции карнитина

 энергетическая

достигается посредством транспорта длинноцепочечных жирных
кислот в форме ацилкарнитина через митохондриальную
мембрану с целью дальнейшего β-окисления и образования
АТФ.Окисление жирных кислот при участии L-карнитина дает до 75
% внутриклеточной энергии, и по количеству образующейся АТФ в
2 раза превосходит процесс окисления глюкозы

 усиливает процесс детоксикации

удаляет избыток уксусной и ряда органических кислот, а также 
ксенобиотики из клеток, предупреждая их гибель

 антиоксидантное действие

удаляет из клетки радикалы кислорода, способствует их 
нейтрализации внутри и снаружи клетки

 регулирует интенсивность биоэнергетического
метаболизма

подавляет накопление в клетках лактата, увеличивая
работоспособность при интенсивных физических нагрузках.

Тактика назначения Элькар® детям

Максимальные возрастные дозы
- при больших физических нагрузках

- тяжелых органических поражениях нервной
системы

- болезнях энергетического обмена
- в экстремальных ситуациях

Средние возрастные дозы
- в поддерживающих и профилактических целях

Минимальные возрастные дозы
- на начальных этапах лечения

Для оптимизации терапии препаратами L-карнитина и получения
направленных эффектов целесообразно использовать известное
влияние суточных биоритмов:
• для активации метаболических процессов и проявления энерготропного

действия карнитина его назначают в первой половине дня
• для усиления трофотропных процессов – вечером

(И.Л. Брин и др., 2005; Е.В. Неудахин и др., 2007).
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Мескина Елена Руслановна, профессор кафедры педиатрии, зав. 
детским инфекционным отделением ГБУЗ МО МОНИКИ им. 

М.Ф.Владимирского, д.м.н.
Главный специалист МЗ МО по инфекционным болезным у детей

Острые инфекции верхних дыхательных путей: и 
просто, и сложно

ИВДП - самая 
частая причина 
обращений за 

педиатрической 
медицинской 

помощью

Самый большой 
опыт лечения у 

врача

В большинстве 
случаев протекают 
благоприятно и не 

требуют 
медикаментозного 
вмешательства, а 

только 
поддерживающей 

терапии 

Почему просто?

Респираторные инфекции 46% всех обращений к врачу, 70% детей обращаются по этому поводу
Dowell A, et al. BMJ Open. 2017;7(7):e017146
Дети первых лет жизни, посещающие детские коллективы, испытывают в год 13 эпизодов ОРВИ продолжительностью в общей сложности 5 месяцев 
Sarna M et al. Pediatr Pulmonol. 2016;51(12):1336-1346. 

ИВДП - самая частая 
причина ошибочных и 

избыточных 
назначений 

Лечение выбирается 
на основании 
собственных 
привычек и 

предпочтений

ИВДП - это страх 
перед возможностью 

тяжелого и 
осложненного 

течения

ИВДП - проблемы 
дифференциальной 

диагностики 

Более 200 
возбудителей могут 

их вызывать и многие 
другие болезни могут 
начинаться как ИВДП

Почему сложно?

Острый тонзиллит и фарингит - одна из самых частых причин нерационального назначения системной АБТ 
van der Velden AW et.аl. Pragmat Obs Res. 2020 Sep 10;11:91-102.

Почему врачи избыточно часто назначают АБТ при ИВДП?
• Неопределенность этиологического диагноза
• Ярко выраженные симптомы и боязнь осложнений, которые достаточно вероятны
• Отсутствие значимых различий ИВДП и других заболеваний (например, с 

респираторным аллергозом) 
• Некоторые расхождения клинических рекомендаций
• Склонные к обращениям за медицинской помощью пациенты ожидают назначений 

АБТ и хотят ее получить 
André M et.аl. Fam Pract. 2007 Sep;24(4):302-7. 

• Врачи назначают АБТ, чтобы оправдать ожидания пациентов, обычно 
придерживаются личных предпочтений и не всегда соблюдают клинические 
рекомендации

Fletcher-Lartey S et.аl. BMJ Open. 2016 Oct 24;6(10):e012244. 
Gunnarsson R. et.аl. BMJ Open. 2020 Sep 17;10(9):e037884

• Многие врачи не задумываются о возможном развитии антибиотикорезистентности, в 
том числе у конкретного пациента 

Simpson SA et.аl. J Antimicrob Chemother. 2007 Feb;59(2):292-6 

Как быть? Построить прогноз и алгоритм действий! 

Принять во 
внимание возраст 

и анамнез

Оценить совокупность 
симптомов 

инфекционного 
заболевания и его сроки

Дифференцировать 
вероятность вирусной и 

бактериальной 
инфекции

Не пропустить 
симптомы тяжелого 

течения 

Определить 
необходимость 

таргетной терапии 
«ДА/НЕТ»

Определить 
необходимость 

патогенетического и 
симптоматического 

лечения

Оценить 
эффективность 

проведенного лечения 
и необходимость 
дальнейшего 

диагностического 
поиска и 

дополнительного 
лечения

Четкий алгоритм действий, 
принятый на основании 
международного  научного и 
практического опыта, придает 
уверенности и может быть 
значимым резервом снижения 
частоты АБТ

Возраст как фактор риска

• Дети < 5 лет, особенно < 2 лет
• Дети и подростки из организованных коллективовГрипп

• Дети < 2 лет, особенно < 6 месяцевРеспираторно-синтициальная и 
метопневмовирусная инфекция

• Отсутствуют данные о возрастной зависимости более тяжелого
теченияCOVID-19

• Дети от 6 месяцев до 6-7 лет (обструктивный ларингит и бронхит)Парагрипп
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Коморбидность как фактор риска

• Хронические заболевания и пороки развития легких, сердца,
нервной системы, иммунодефицит, сахарный диабетГрипп

• Недоношенность, пороки сердца, легких, ЦНСРеспираторно-синтициальная и 
метопневмовирусная инфекция

• Отсутствуют данные о зависимости коморбидности и более
тяжелого течения, хотя, похоже, они те же, что и у взрослыхCOVID-19

• Иммуннодефицит, мужской полПарагрипп

Критерии тяжести, которые нельзя пропустить

ДН (в том числе в покое, 
особенно важно для 

COVID-19)

Цианоз 

Апноэ

Преимущественно для 
гриппа и COVID-19 –
лихорадка более 38 ̊ в 

течение 5 дней

Волнообразное течение 
заболевания 

(повторный подъем 
температуры)

Необъяснимая тяжесть 
состояния

Геморрагический 
синдром

Отек глазницы или 
периорбитальный отек, 
проптоз (выпячивание) 

глазного яблока

Неврологические 
симптомы, нарушение 
психического статуса

Рвота, боли в животе в 
отсутствие диареи 

(диарея при гриппе)

Вероятность вирусной или бактериальной инфекции по 
нозоформе

Как правило, вирусная инфекция, 

не требует АБТ

• Ринофарингит с обильными 
выделениями из носа

• Трахеит
• Обструктивный ларингит
• Обструктивный бронхит
• Бронхиолит

Как правило, бактериальная 
инфекция или только 

бактериальная инфекция, 

требует АБТ

• Эпиглотитт
• Пневмония

Состояние требует комплексной 
оценки для прогноза вирусной или 
бактериальной этиологии, хотя 
вирусная этиология встречается 

чаще

• Фарингит
• Тонзиллит
• Синусит

Грипп в стационаре (особенно 
тяжелые формы) 

дети из закрытых коллективов, 
групповая заболеваемость, 

летальные случаи
COVID-19 при подозрении

При стрептококковом тонзиллите -
использование экспресс-тестов для 
определения стрептококка группы А. 
Отрицательный результат экспресс-

теста, сомнение в результате, 
отсутствие экспресс-теста -

бактериологическое исследование. 

Пневмония в стационаре 

посев отделяемого из зева, мокроты, 
плеврального выпота, крови 

Тяжелая бактериальная инфекция 
КУЛЬТУРА КРОВИ

ОБЯЗАТЕЛЬНО ПРИ ПЕРВОЙ 
ПУНКЦИИ ВЕНЫ!

Обязательная этиологическая диагностика, регламентированная 
нормативными документами и клиническими рекомендациями

Бронхиолит (не нормировано) – обследование на РСВИ
Клинические рекомендации Союза педиатров России http://www.pediatr-russia.ru/news/recomend
Санитарно-эпидемиологические правила СП 3.1.2.3117-13 «Профилактика гриппа и других острых респираторных вирусных инфекций» от 18 ноября 2013 года
Санитарно-эпидемиологические правила СП 3.1.2.3116-13 «Профилактика внебольничных пневмоний»
Санитарно-эпидемиологические правила СП 3.1.2.3149-13 "Профилактика стрептококковой (группы А) инфекции»

Слюнотечение Приглушенная дисфония 
или потеря голоса

Стридор на вдохе 
лучше всего оценить при 
аускультации над трахеей 

спереди

Легкий кашель

Болезненность и 
чувствительность при 
пальпации гортани

Шейная аденопатия

ДН 

(тахипноэ, тахикардия, 
цианоз, втяжение 

уступчивых мест грудной 
клетки)

Высокая температура тела

Поза штатива 

пациент сидит прямо, 
опираясь на руки, с 

высунутым языком, голова 
наклонена вперед.

свистящее дыхание на выдохе, более соответствует 
обструктивному бронхиту

Показание к назначению АБТ: острый эпиглоттит Острый эпиглоттит

Немедленно госпитализировать и назначить АБТ внутривенно! 
(как правило, протекает с бактериемией)

Не рекомендовано:

• Укладывать ребенка, пациент должен находиться в 
положении сидя, в том числе при транспортировке в 
стационар 

• Категорически не рекомендуется ингалировать, 
осуществлять седацию, провоцировать беспокойство и 
осматривать зев. 
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Показание к назначению АБТ: острый синусит (риносинусит) 
бактериальный (любой из критериев)

Тяжесть

лихорадка более 39°C, 
гнойные выделения из носа 
в течение как минимум 3 
последовательных дней

Персистенция 

симптомов

отсутствие улучшения в 
течение 10 дней

Волнообразное течение, 
ухудшение 

после улучшения через 3-5 
дней

Следует иметь в виду, что большинство острых синуситов вызываются вирусами. 
Отек слизистой пазух носа не является показанием к назначению АБТ.

Показание к назначению АБТ: стрептококковый 
тонзиллит (совокупность 3 и более симптомов)

Лихорадка Налеты Подчелюстная 
лимфоаденопатия

Отсутствие 
катаральных 

симптомов (ринита и 
кашля)

Выделение пиогенного
стрептококка или 
положительный 
стрептотест

Стрептококковый тонзиллит: дополнительные 
диагностические соображения

Большинство врачей при выделении культуры S. pyogenes делают выбор в пользу 
АБТ. Однако…

• Наличие хотя бы одного катарального симптома свидетельствует против стрептококкового тонзиллита – бдительное ожидание
• Некоторые пациенты предрасположены к хроническому носительству стрептококков группы А (6-11%). У таких пациентов 
повторные ОРЗ могут иметь вирусное происхождение

• Носители без активных симптомов вряд ли будут распространять стрептококки группы А и имеют низкий риск развития 
ревматической лихорадки

• Назначение АБТ носителям приносит мало пользы

Наложения на миндалинах у детей чаще имеют вирусную природу

Не назначайте посевы на S. pyogenes у детей с катаральными симптомами

Shulman S. et. al. Clin Infect Dis. 2012 Nov 15. 55(10):1279-82.
Oliver J et. al. PLoS Negl Trop Dis. 2018 Mar 19;12(3):e0006335 
Hsieh TH et. al. J Microbiol Immunol Infect. 2011 Oct;44(5):328-32

Необходимость таргетной (этиотропной терапии)
Грипп

• Тяжелые, 
прогрессирующие 
формы гриппа

• Грипп у детей с 
факторами риска

• Осложнения 
гриппа

Эпиглоттит

• При любых 
обстоятельствах + 
госпитализация + 
культура крови

Бактериальная 
пневмония

• При любых 
обстоятельствах

Стрептококковый 
тонзиллит

• Оценить комплекс 
признаков и 
подтвердить 
этиологию 
(стрептотест)

Бактериальный 
синусит

• Оценить комплекс 
признаков

Препараты выбора: 
осельтамивир, 
занамивир, 
умифеновир
Курс 5 дней

Препараты выбора: 
цефалоспорины III
внутривенно 
(Haemophilus
influenzae)
Курс 7-10 дней

Препарат выбора –
амоксициллин 
энтерально (80-90 
мг/кг)
Курс по динамике 
заболевания

Препараты выбора 
– амоксициллин 
энтерально (40-60 
мг/кг) или 
пенициллин
Курс 10 дней

Препарат выбора –
амоксициллин 
энтерально 45 мг/кг у 
детей без факторов 
риска резистентности 
Курс 5-7 дней
90мг/кг у детей с 
факторами риска
Курс 7-10 дней 

Факторы вероятной резистентности возбудителей

АБТ широкого спектра действия (цефалоспорины III) – 2 линия

Посев со слизистой ротоглотки в этих случаях малоинформативен

Возраст менее 2 лет, закрытые детские коллективы

Предшествующая АБТ в течение месяца

Предшествующая госпитализация в течение 5 дней

Коморбидность

Иммунодефицит

Симптоматическая нефармакологическая помощь

Теплый влажный воздух 
(увлажнители воздуха)

Назальный раствор на 
основе морской соли Гидратация

Избегать раздражителей 
(сигаретный дым, 

загрязнители воздуха)

Сон с приподнятой головой 
может уменьшить кашель, 

который вызывается 
затеканием отделяемого из 
ротоглотки в дыхательные 

пути
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Симптоматическое фармакологическое лечение

При выраженных симптомах 
значительно ухудшающих качество 
жизни (изнуряющий сухой кашель, 
существенная заложенность носа, 
нарушающая сон или прием пищи)

Назальные деконгестанты –
ограничьте применение 2-3 днями, 

могут вызывать раздражение 
слизистой

Препараты для лечения кашля 
(имеются сведения, что амброксол, 
глицирризинат натрия способны 

оказывать противовоспалительное 
и противовирусное действие) - до 
получения редкого влажного кашля

Не применяйте препараты для 
лечения кашля при синдроме 
постназального затекания

Назик® для детей 

Спрей назальный дозированный с 2 лет

Топический деконгестант
• Ксилометазолина гидрохлорид – 0,05 мг альфа-адреномиметическая активность, вызывает сужение кровеносных 
сосудов слизистой оболочки полости носа 

• Декспантенол 5 мг, витамин группы В - производное пантотеновой кислоты. Превращается в организме в пантотеновую 
кислоту, являющуюся составной частью коэнзима А и участвует в процессах ацетилирования, углеводном и жировом 
обмене, в синтезе ацетилхолина, кортикостероидов, порфиринов, стимулирует регенерацию кожи, слизистых оболочек, 
нормализует клеточный метаболизм, ускоряет митоз и увеличивает прочность коллагеновых волокон

Восстанавливает проходимость носовых ходов, облегчает носовое дыхание

Оказывает регенерирующее, метаболическое и умеренное противовоспалительное действие.

Назик® для детей: декспантенол

Ускоряет заживления ран и трещин слизистой носа

Усиливает противоотечное действие ксилометазолина – эффект от лечения 
наступает быстрее 

Оказывает противовоспалительный эффект, значительно сокращает время 
использования и переносимость препарата при лечении острого ринита

Более короткие курсы терапии препаратом Назик® обеспечивают более высокую 
приверженность к лечению пациентов и снижают риск развития медикаментозного 
ринита

Назик® для детей: показания к применению

J00 Острые респираторные заболевания с явлениями ринита
J00 Вазомоторный и аллергический ринит 
J01 Острый синусит
Н65 и Н66 средний отит (в составе комбинированной терапии 

для уменьшения отека слизистой носоглотки)
Для облегчения проведения риноскопии
Для восстановления нарушенного носового дыхания после 
хирургических вмешательств в носовой полости

Назик® для детей: клинические исследования

 добавление декспантенола улучшает переносимость и 
сокращает сроки  лечения

 снижает риск возникновения воспалительных 
процессов в нижних дыхательных путях и пазухах носа

Препараты топической терапии 
фиксированной комбинации 
рекомендованы в качестве 
комбинированной терапии 
тонзиллита российскими 

клиническими руководствами 

Они могут быть использованы 
изолированно при вирусной 
этиологии острого тонзиллита 
или когда стрептококковый 
тонзиллит мало вероятен

НПВП способны уменьшать 
боль в горле, особенно если 
учесть, что они показаны в 
качестве жаропонижающих 

средств

Спреи для горла не 
рекомендованы для 

применения у детей < 3 лет, а 
по некоторым данным < 5 лет, 

из-за риска реактивного 
ларингоспазма  

Симптоматическое фармакологическое лечение: 
боль в горле

Клинические рекомендации. Острый тонзиллит у детей. Союз педиатров России. 2016. Доступно на: http://www.pediatr-russia.ru/sites/default/files/file/kr_oton.pdf
Клинические рекомендации. Дифференциальная диагностика и лечение острого тонзиллфарингита. Национальная медицинская ассоциация оториноларингологов.
2014. Доступно на: www.nmaoru.org/files/KR306%20Tonzillofaringit.pdf
ESCMID Sore Throat Guideline Group Guideline for the management of acute sore throat. Clin Microbiol Infect. 2012 Apr;18 Suppl 1:1-28. 
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Доритрицин®

Противовирусное, антибактериальное, обезболивающее и противовоспалительное действие
• Безалкония хлорид (четвертичное аммониевое соединение, относится к катионовым сурфактантам, взаимодействует с 
липопротеидами и нарушает проницаемость клеточных мембран. Обладает антисептическими свойствами, активен в 
отношении грамположительных бактерий, оказывает фунгицидное действие на Candida albicans и некоторые 
липофильные вирусы

• Бензокаин (местное анестезирующее средство)
• Тиротрицин (антибиотик местного действия, представляет собой смесь антимикробных линейных и циклических 
полипептидов, выделенных на стадии ферментации Brevibacillus brevis Dudos, состоящий преимущественно из 
грамицидина и тироцидина. Тиротрицин действует бактерицидно, вызывая разобщение процессов фосфорилирования в 
цепи клеточного дыхания и разрушая мембраны бактериальных клеток. 

Плохая абсорбция – только местное действие

1 таблетка каждые 3 часа курс – до 7 дней (по опыту 4 раза в день достаточно)

Доритрицин® : тиротрицин

Тиротрицин используется для топического применения в лечении инфекций кожи 
и слизистых в течение 60 лет 

Тиротрицин эффективен в отношении грам(+) бактерий и грибов

В связи с особым механизмом действия тиротрицина, отсутствующего у 
антибиотиков системного действия, перекрестная устойчивость к препарату не 
возникает.

Не обладает отрицательным влиянием на микрофлору

Доритрицин®: показания к применению (РЛС с 6 лет)

J02 Острый фарингит
J02.9 Острый тонзиллит неуточненный
J04 Острый ларингит и трахеит
J06 Острые инфекции верхних дыхательных путей множественной и 
неуточненной локализации
K05.0 Острый гингивит
K06.9 Изменение десны и беззубого альвеолярного края неуточненное
K12 Стоматит и родственные поражения
K13.7 Другие и неуточненные поражения слизистой оболочки полости рта

https://www.rlsnet.ru/tn_index_id_66928.htm

Собственное исследование 
эффективности Доритрицина в 
комбинации с цефалоспорином I у 
детей острым гнойным тонзиллитом

ЛИХОРАДКА

БОЛЬ В ГОРЛЕ

НАЛЕТЫ

Комбинация Цефалоспорина I и Доритрицина в 
сравнении Цефалоспорином I

значительно и быстро облегчает самочувствие 
пациентов (боль в горле, лихорадка) в короткие сроки 
(на 3 день)

сокращает продолжительность заболевания не менее, 
чем на один день

повторные эпизоды тонзиллита в течение года в обеих 
группах не выявлены

Мескина Е. Р., Сташко Т. В., Галкина Л. А. Сочетанное применение антибактериальных препаратов системного 
и местного действия как альтернативная стратегия лечения острого гнойного тонзиллита у детей и подростков. 
Вопросы практической педиатрии.2018;13(4) 41-9. 

Доритрицин®: клинический и научный опыт

• Отвечающие требованиям GMP исследования 
продемонстрировали сокращение боли в горле 
в течение 2 часов, достижение полной 
ремиссии в течение трех дней, более быстрое 
выздоровление по сравнению с плацебо, 
возможность двукратного сокращения курса 
АБТ без рецидивов бактериального тонзиллита 
в течение года. 

• Приверженность к лечению пациентов была 
высокой, что является мощным фактором 
достижения успеха взаимодействий врача и 
пациента и снижения частоты АБТ

• Кулакова Л. А. Опыт клинического применения препарата" Доритрицин" 
у пациентов с фарингитом. Лекарственные препараты и рациональная 
фармакотерапия. 2014; 1: 31-35. 

• Зорина О. А., Петрухина Н. Б., Козлова Л. М. Лечение афтозного
стоматита у подростков. Педиатрическая фармакология. 2014;11: 3. 

• Мескина Е. Р., Сташко Т. В., Галкина Л. А. Сочетанное применение 
антибактериальных препаратов системного и местного действия как 
альтернативная стратегия лечения острого гнойного тонзиллита у 
детей и подростков. Вопросы практической педиатрии.2018;13(4) 41-9. 

• Пальм Ю. Эффективность и безопасность трехкомпонентного 
препарата Доритрицин при лечении пациентов с острым фарингитом: 
результаты многоцентрового рандомизированного плацебо-
контролируемого двойного слепого параллельного исследования 
(DoriPha). Детская оториноларингология. 2019;2:24-8. 

• Овчинников А. Ю., Мирошниченко Н. А., Николаева Ю. О. Боль в горле. 
Современные подходы к лечению //Вестник оториноларингологии. –
2020. – Т. 85. – №. 4. – С. 35-39. 

• Palm J, Fuchs K, Stammer H, Schumacher-Stimpfl A, Milde J; DoriPha
investigators. Efficacy and safety of a triple active sore throat lozenge in the 
treatment of patients with acute pharyngitis: Results of a multi-centre, 
randomised, placebo-controlled, double-blind, parallel-group trial (DoriPha). 
Int J Clin Pract. 2018 Dec;72(12):e13272. doi: 10.1111/ijcp.13272. Epub
2018 Oct 17. PMID: 30329199; PMCID: PMC6282512. 

Стремитесь к уменьшению объема АБТ 
у детей с ИВДП
Стремитесь к уменьшению объема АБТ 
у детей с ИВДП

Уделяйте внимание информированию 
родителей и психологической поддержке
Уделяйте внимание информированию 
родителей и психологической поддержке

Назначайте АБТ строго по показаниям 
(выбор препаратов первой линии с 
необходимой продолжительностью курса) и 
в соответствии с клиническими 
рекомендациями

Назначайте АБТ строго по показаниям 
(выбор препаратов первой линии с 
необходимой продолжительностью курса) и 
в соответствии с клиническими 
рекомендациями

Используйте прием «бдительного ожидания» 
(2-3 дня без АБТ) в сомнительных случаях, 
доказано, что это приводит к снижению 
частоты АБТ на 60%.

Используйте прием «бдительного ожидания» 
(2-3 дня без АБТ) в сомнительных случаях, 
доказано, что это приводит к снижению 
частоты АБТ на 60%.

В итоге

Используйте препараты патогенетического и 
симптоматического действия для облегчения 
симптомов, в том случае, если они 
значительно нарушают качество жизни

Используйте препараты с фиксированным 
составом, доказанными клиническими эффектами 
и расширенным спектром действия

Их применение в сомнительных случаях и в 
периоде «бдительного ожидания» может повысить 
комплаентность пациентов

Используйте препараты патогенетического и 
симптоматического действия для облегчения 
симптомов, в том случае, если они 
значительно нарушают качество жизни

Используйте препараты с фиксированным 
составом, доказанными клиническими эффектами 
и расширенным спектром действия

Их применение в сомнительных случаях и в 
периоде «бдительного ожидания» может повысить 
комплаентность пациентов
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Ковригина Елена Семеновна, РНИМУ им. Н.И.Пирогова

«Лучший врач тот, 
который осознает 
бесполезность 
большинства 
лекарств»

Бенджамин 

Франклин

РЕАЛЬНОСТЬ

Объем медицинской и фармацевтической 
информации удваивается каждые 3 года!

 Стандарты МЗ РФ не все созданы и многие 
не обновляются (2004‐2007г. и др.)

Протоколы, национальные руководства и 
рекомендации обновляются каждые 2‐3 года

Доказательная медицина

Это добросовестное, точное и осмысленное 
использование лучших  и достоверных 
результатов клинических исследований 

для выбора метода диагностики и лечения 
конкретного больного

Принципы доказательной медицины позволяют 
избежать большинства ошибок при оценке 
эффективности  и безопасности методов 

диагностики и лечения

I. Проблема – субъективность 
исследователя

Случайное распределение гарантирует, что 
группа получающих лечение и контрольная 
группа ОДИНАКОВЫ

Отсутствие рандомизации или ее неверное 
проведение приводят к переоценке 
эффекта в 2,5 раза, либо к его оценке 
на 

R. Kunz, A. Oxman. BMJ 1998;317:1185-90
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Группа 1 Группа 2

СИСТЕМАТИЧЕСКИЕ ОШИБКИ

Группа 1 Группа 2

Рандомизация

ОТБОР ГРУПП СРАВНЕНИЯ

Антибактериальная терапия

Не рекомендуется использование 
антибиотиков для лечения неосложненных 
ОРВИ и гриппа, в т.ч. если заболевание 
сопровождается в первые 10‐14 дней 
болезни риносинуситом, конъюнктивитом, 
ларингитом, крупом, бронхитом, 
бронхообструктивным синдромом. 

Рейтинговая оценка силы  рекомендации

Соотношение  
риска  и  

преимуществ  

Методологическое  
качество  имеющихся  

доказательств  

Применение  
рекомендаций  

1 A 
Сильная  рекомендация,   основанная  на  доказательствах 

высокого  качества  

Польза  отчетливо  
превалирует  над  
рисками  и  
затратами,   либо  
наоборот  

Надежные  
непротиворечивые  
доказательства,   
основанные  на  
неопровержимых  
доказательствах.   
Дальнейшие  исследования  
вряд  ли  изменят  
уверенность  в  оценке  
соотношения  пользы  и  
риска.   

Сильная  
рекомендация,   
которая  может  
использоваться  в  
большинстве  случаев  
у  преимущественного  
количества  пациентов  
без  изменений  и  
исключений

Лечение кашлевого синдрома

Противокашлевые, отхаркивающие, 
муколитики не рекомендуются для 
использования при ОРВИ ввиду 
неэффективности, что было доказано в 
рандомизированных исследованиях. 
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Соотношение  
риска  и  

преимуществ  

Методологическое  
качество  имеющихся  

доказательств  

Применение 
рекомендаций  

2 C 
Слабая  рекомендация,   основанная  на  доказательствах  

низкого  качества  

Неоднозначность  
в  оценке  
соотношения  
пользы,   рисков  и  
осложнений.   

Доказательства,   
основанные  на  
обсервационных  
исследованиях,   
бессистемного  
клинического  опыта  или  
РКИ  с  существенными  
недостатками.   Любая  
оценка  эффекта  
расценивается  как  
неопределенная.   

Очень  слабая  
рекомендация;   
альтернативные  подходы  
могут  быть использованы  
в  равной  степени.   

Рейтинговая оценка силы  рекомендации
Доказательная база эффективности 

препаратов для лечения кашля

Противокашлевые Не выявлено 
преимуществ перед 
плацебо

Отхаркивающие и 
Муколитические

Мало исследований, 
отвечающих критериям 
доказательной медицины

Анатомо-

терапевтическо-
химическая 

классификация

Наименование 

лекарственного 
препарата**

Част

ота

Ед СС

Д**
*

СК

Д**
**

Антисептические 

препараты

0,1

Йод+[Калия 

йодид+Глицерол]

доза 6 30

Отхаркивающие 

средства

0,3

Тимьяна ползучего 

травы экстракт

мл 40 200

Стандарты медицинской помощи при острых 
респираторных заболеваниях различных степеней 

тяжести, 2013 г. Сравнение групп

При описании лечения как 
эффективного необходимо  задать 
себе вопрос: «А по сравнению с чем?”

Плацебо-контролируемый 
эксперимент – исследование 
включающее две группы – группу, 
получающих лечение, и 
контрольную группу

(лат. placere – нравиться, цениться) 
обозначает препарат, заведомо не 
обладающий никакими целебными 
свойствами. С XVIII века означает «фальшивое 
лекарство»

При назначении активного лечения одной 
группе и плацебо – другой 

различия приписывают специфическому 
эффекту терапии. 

Двойное слепое, плацебо‐контролированное, 
мультицентровое клиническое исследование сиропа 

Бронхипрет 
Эффективность и переносимость сиропа Бронхипрет в 
сравнении с плацебо у пациентов, страдающих острым 

бронхитом с продуктивным кашлем.

В исследовании принимали участие: 
361 пациент с острым бронхитом, более 10 приступов 
кашля в течение дня. 

Пациенты были рандомизированы на проведение 10‐
дневной терапии либо сироп Бронхипрет (N= 182), 
либо сироп плацебо (N = 179). 

Kemmerich В., Eberhardt E., Stammer И. Efficacy and Tolerability of a Fluid Extract Combination
of Thyme Herb and Ivy Leaves and Matched Placebo in Adults Suffering from Acute Bronchitis

with Productive Cough. Arzneim.‐Forsch/Drug Res. 56, No. 9,652‐660 (2006) 

40



Двойное слепое, плацебо‐контролированное, 
мультицентровое клиническое исследование сиропа 

Бронхипрет 
Эффективность и переносимость сиропа Бронхипрет в 
сравнении с плацебо у пациентов, страдающих острым 

бронхитом с продуктивным кашлем.

Эффективность терапии определялась путем подсчета 
приступов кашля пациентом в течение дня (с помощью 
карманного счетчика) и на основании:

 оценки исследователем симптомов острого бронхита
 определения Балла тяжести бронхита. 

Kemmerich В., Eberhardt E., Stammer И. Efficacy and Tolerability of a Fluid Extract Combination
of Thyme Herb and Ivy Leaves and Matched Placebo in Adults Suffering from Acute Bronchitis

with Productive Cough. Arzneim.‐Forsch/Drug Res. 56, No. 9,652‐660 (2006) 

Двойное слепое, плацебо‐контролированное, 
мультицентровое клиническое исследование сиропа 

Бронхипрет 

Монотерапия препаратом Бронхипрет сироп в течение 10 

дней достоверно превосходит плацебо как по 
эффективности так и по переносимости. 

Двойное слепое, плацебо‐контролированное, 
мультицентровое клиническое исследование сиропа 

Бронхипрет 

II. Проблема – оценка 
результата вмешательства

ИЗУЧАЕМЫЕ ИСХОДЫ

Клинически значимые

(конечные)

выздоровление, 

смерть, 

качество жизни, 

инвалидизация

Косвенные 

(суррогатные)

лабораторные

показатели,

инструментальные

исследования

Тонзилгон Н повышает α и особенно γ интерферон
(суррогатная точка) 

Смирнова Г.И. ММА им. Сеченова И.М., 2001 г.  
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Тонзилгон Н сокращает среднюю суммарную 
длительность ОРВИ и обострений хронического 

тонзиллита 
(клинический исход)

Геращенко Т.Н., Радциг Е.Ю., Матвеева А.Ю., 2002 г. 

Открытое, многоцентровое, проспективное исследование пациенты 
>14 л. с о.риносинуситом 
(Синупрет® форте или местно флутиказон, 14 дней)

D.Passali  et al., A prospective open-label study to assess the efficacy and safety of a herbal 
medicinal product (Sinupret forte) in patients with Ac.Rhinosinusitis J OtoRhinoLaryngology, 2015

Опросник SNOT-
20 

Параметры
качества жизни
улучшились в
обеих группах.

Симптомы Синупрет® Гормональный
спрей

Ринорея 92,8% 92%

Головная боль 86,9% 72,2%

Лицевая боль 100% 76,9%

по сравнению с 10% в группе кортикостероидов
(носовое кровотечение, зуд в носу).

D.Passali  et al., A prospective open-label study to assess the efficacy and safety of a herbal 
medicinal product (Sinupret forte) in patients with Ac.Rhinosinusitis J OtoRhinoLaryngology, 2015

III. Проблема – количество 
пациентов

Как избежать ошибки

• Достоверность и неслучайность полученных 
данных выше при большем количестве 
пациентов.

• В  одной больнице/институте невозможно 
наблюдать одновременно большое 
количество больных

• Выход – МУЛЬТИцентровые исследования

Ernst,E. et al., A controlled multi-center study of herbal versus synthetic secretolytic drugs for acute bronchitics, 
Phytomedicine 4,1997.287-293 

Бронхипрет
Мультицентровое исследование: 7783 пациента
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А практическая медицина?

• Врачу не надо проводить сложные клинические 
испытания, ему нужно ЧИТАТЬ ИХ РЕЗУЛЬТАТЫ

• Результаты доказательных исследований  не 
нужно принимать как обязательные к 
исполнению (за исключением случаев 
доказанного вреда!). Их нужно принимать к 
сведению и сопоставлять со своим опытом, 
контингентом больных и т.п.

обстоятельства 
пациента

Клинический 
опыт

Поиск решения

клинические 
доказательства
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Рациональная терапия 
аллергических заболеваний

Рычкова Татьяна Ивановна

к.м.н., доцент кафедры педиатрии 
ФГОУ ВО МГМСУ им.А,И,Евдокимова

Школа практикующего педиатра
г. Сергиев Посад

15 мая 2021

Материал предоставлен в рамках осуществления научной/педагогической деятельности при поддержке 
компании Санофи. Информация предназначена исключительно для медицинских работников
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Крапивница?

Острая 
или 
хроническая?

Острая крапивница или токсико-
аллергическая реакция?

Актуальность

Аллергия - глобальная медико-социальная проблема
• Распространенность аллергических заболеваний  30-60% в 

мировой популяции 1,

• Каждый третий житель планеты страдает аллергическим 
ринитом и каждый десятый бронхиальной астмой 1.

По прогнозам ВОЗ, к 2050 году аллергическими заболеваниями 
будет поражена большая часть населения мира 2.

1. Weinberg E. G. The WAO white book on allergy 2011-2012 //Current Allergy & Clinical Immunology. – 2011. – Т. 24. – №. 3. – С. 156-157.
2. Швецова Е. С., Короткова Т. С. Распространенность аллергических заболеваний среди всех возрастных групп населения Липецкой области //Современные проблемы науки и образования. –
2017. – №. 4. – С. 92-92.

Аллергические заболевания в России

• Распространенность - от 17,5 до 30%

• Неуклонный рост аллергопатологии, особенно у детей

• Наиболее часто встречаются:

Аллергический ринит (10- 25% населения), аллергический 
конъюнктивит, бронхиальная астма, атопический дерматит и 
крапивница. 

Ильина Н.И. Аллергия – это междисциплинарная проблема. Только на стыке специальностей можно достичь успеха в ее лечении // Эффективная фармакотерапия. Аллергология и 
иммунология. № 7, 2012, с. 2‒5.

Причины роста аллергии

• Изменение питания
• Аллерготоксикология (То = пыльцы)
• Загрязнения (аэроаллергены: озон, двуокись азота и серы,

дизельное топливо - повышают агрессивность пыльцы, 
развитие гиперреактивности бронхов )

• Новые аллергены (ГМО продукты, консерванты), 
• Климат помещений (внутриквартирный образ жизни) 
• Стресс как образ жизни и т.д.

Ильина Н.И. Аллергия – это междисциплинарная проблема. Только на стыке специальностей можно достичь успеха в ее лечении // Эффективная фармакотерапия. Аллергология и 
иммунология. № 7, 2012, с. 2‒5.

44



Обильная 
ринореея

Зуд в полости 
носа 

АЛЛЕРГИЧЕСКИЙ РИНИТ

Чихание 
Заложенность 
(обструкция) носа

Заболевание, характеризующееся наличием иммунологически 
обусловленного (чаще всего IgE-зависимого) воспаления 
слизистой оболочки носа, вызванного причинно-значимым 

аллергеном, и клинически проявляющееся ежедневно в течение 
не менее часа

2 И БОЛЕЕ СИМПТОМАМИ: 

Российская Ассоциация Аллергологов и Клинических Иммунологов (РААКИ). Клинические рекомендации по аллергическому риниту. Одобрены научным советом МЗ РФ, 2018 (пересмотр 
каждые 3 года). 

Проблемы ежедневной 
практики

• Низкий уровень обращаемости больных АР на 
ранних стадиях заболевания и поздняя 
диагностика 

• Сочетание с БА (15-60% случаев) и 
аллергическим конъюнктивитом

• Необходимы обязательные консультации с 
аллергологом-иммунологом, 
оториноларингологом

Ильина Н.И. Аллергия – это междисциплинарная проблема. Только на стыке специальностей можно достичь успеха в ее лечении // 
Эффективная фармакотерапия. Аллергология и иммунология. № 7, 2012, с. 2‒5.

МКБ-10

• J30 - Вазомоторный и аллергический ринит  

• J30.1 – аллергический ринит, вызванный пыльцой растений  

• J30.2 – другие сезонные аллергические риниты /

• J30.3 – другие аллергические риниты 

• J30.4 – аллергический ринит неуточненный.

https://classinform.ru/mkb-10/search.html (по состоянию на 06.03.2021)

Классификация 
В зависимости от этиологии:

• Сезонный 

• Круглогодичный (бытовой)

• Профессиональный  

По характеру течения: 

• Интермиттирующий АР - симптомы беспокоят < 4 дней в неделю 
или < 4 недель в году 

• Персистирующий АР  > 4 дней в неделю или > 4 недель в году 

Российская Ассоциация Аллергологов и Клинических Иммунологов (РААКИ). Клинические рекомендации по аллергическому риниту. Одобрены научным советом МЗ РФ, 2020 (пересмотр 
каждые 3 года). 
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• По тяжести течения: 

• Лёгкая степень тяжести АР

(незначительные проявления болезни, не нарушена

дневная активность и сон);

• Средняя степень тяжести АР

(симптомы ринита препятствуют работе, учебе, занятиям спортом, 
нарушается сон); 

• Тяжёлая степень тяжести АР

(значительно ухудшается  качество жизни пациента, который в 
отсутствие терапии не может нормально работать, учиться, заниматься 
спортом; значительно нарушается ночной сон)

Российская Ассоциация Аллергологов и Клинических Иммунологов (РААКИ). Клинические рекомендации по аллергическому риниту. Одобрены научным советом МЗ РФ, 2020 (пересмотр 
каждые 3 года). 

По стадии заболевания: 

• Обострения 

• Ремиссии

ВАЖНО:

Формулировка диагноза включает указание 

спектра аллергенов, к   которым выявлена 

повышенная чувствительность

Российская Ассоциация Аллергологов и Клинических Иммунологов (РААКИ). Клинические рекомендации по аллергическому риниту. Одобрены научным советом МЗ РФ, 2020(пересмотр 
каждые 3 года). 

Критерии диагностики АР
• физикальное обследование Жалобы и анамнез

• Дополнительная:
• Рентген-исследование полости носа и ОНП ; 
• КТ полости носа и ОНП 
• Передняя риноманометрия; 
• Эндоскопическое исследование полости 

носа

Обязательная: 
Передняя 

риноскопия

• ОАК (эозинофилия в период обострения)
• Цитологическое исследование назального 

секрета (увеличение эозинофилов до 10%)
• Кожные пробы;  Определение 

специфических IgE; Провокационные тесты

Лабораторная 
диагностика:

Аллергологическое
обследование: 

Российская Ассоциация Аллергологов и Клинических Иммунологов (РААКИ). Клинические рекомендации по аллергическому риниту. Одобрены научным советом МЗ РФ, 2020 (пересмотр 
каждые 3 года). 

Медикаментозная терапия 

• Рекомендуется назначение антигистаминных средств 
системного действия без седативного эффекта (последнего 
поколения) с целью уменьшения зуда в полости носа, 
чихания, ринореи, заложенности носа

• Уровень убедительных рекомендаций – А, уровень 
достоверности доказательств -1)

• КОММЕНТАРИЙ:

Российская Ассоциация Аллергологов и Клинических Иммунологов (РААКИ). Клинические рекомендации по аллергическому риниту. Одобрены научным советом МЗ РФ, 2020 (пересмотр 
каждые 3 года). 

Комментарий: рекомендованные 
свойства антигистаминных средств 
1) Селективное воздействие на Н1-рецепторы
2) Быстрый клинический эффект
3) Эффективность 24 часа и больше
4) Отсутствие тахифилаксии (привыкания)
5) Высокий уровень бесопасности (доказанный у маленьких 

детей и пожилых)
6) Отсутствие седативного эффекта
7) Отсутствие значимого взаимодействия с пищей
8) Не должны являться субстратом транспортных белков
9) Отсутствие взаимодействия с системой цитохромов Р4503А
10)Отсутствие кардиотоксичности

Российская Ассоциация Аллергологов и Клинических Иммунологов (РААКИ). Клинические рекомендации по аллергическому риниту. Одобрены научным советом МЗ РФ, 2020 (пересмотр 
каждые 3 года). 

COVID-19 vs поллиноз?
Поллиноз 1

• Одинаковые симптомы 
каждый год

• Зуд, гиперемия глаз, 
слезотечение, чихание, 
ринорея, заложенность 
носа

• Эффект от антигистаминов

COVID-19 2

• Лихорадка

• Недомогание 

• Аносмия

• Миалгия 

• Сухой кашель

• Диарея 

1. Российская Ассоциация Аллергологов и Клинических Иммунологов (РААКИ). Клинические рекомендации по аллергическому риниту. Одобрены научным советом МЗ РФ, 2020 
(пересмотр каждые 3 года). 
2. ВМ РЕКОМЕНДАЦИИ. Профилактика, диагностика и лечение новой коронавирусной инфекции (COVID-19) //Москва: Министерство здравоохранения Российской Федерации. –
2021. 
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Крапивница 
Крапивница (от лат. Urtica — крапива) —
заболевание, характеризующееся развитием 
волдырей и/или ангиоотеков.

Российское Общество Аллергологов и Клинических Иммунологов и др. Клинические рекомендации по крапивнице. Одобрены научным советом МЗ РФ, 2019 (пересмотр каждые 3 года). 

Реакция I типа
Ключевую роль в появлении симптомов крапивницы играют тучные клетки

Быков А. С. и др. Медицинская микробиология, вирусология и иммунология. Атлас-руководство. – 2018.

МКБ-10
• L50 Крапивница
• L50.0 — Аллергическая крапивница,
• L50.1 — Идиопатическая крапивница,
• L50.2 — Крапивница, вызванная воздействием

низкой или высокой температуры,
• L50.3 — Дермографическая крапивница,
• L50.4 — Вибрационная крапивница,
• L50.5 — Холинергическая крапивница,
• L50.6 — Контактная крапивница,
• L50.8 — Другая крапивница,
• L50.9 — Крапивница неуточнѐнная

https://classinform.ru/mkb-10/search.html (по состоянию на 06.03.2021)

Крапивница 

• Распространенность среди детей  - 2,1-6,7% 

• Встречается в любом возрасте, даже у младенцев, 

• в подавляющем  большинстве от 2 до 12 лет

• В пубертате превалирует хроническая крапивница

• Более чем у половины детей с острой крапивницей, выявляются и 
другие аллергические  заболевания 

• (аллергический ринит, бронхиальная астма, атопический дерматит,  
лекарственная аллергия) 

Острая  – до 6 недель
Хроническая –
более 6 недель

Российское Общество Аллергологов и Клинических Иммунологов и др. Клинические рекомендации по крапивнице. Одобрены научным советом МЗ РФ, 2019 (пересмотр каждые 3 года). 

ПИЩЕВЫЕ  АЛЛЕРГЕНЫ
Яйцо
Молоко
Пшеница

Моллюски 

Ракообразные

Рыба

Орехи

Бобовые  

Синельникова Н.А., Калинина Н.М., Савенкова Н.Д. Особенности системы комплемента у детей с хронической крапивницей. Российский вестник перинатологии и педиатрии. 2016;61(4):98-
103. 

БОЛЬШАЯ ВОСЬМЕРКА (BIG EIGHT): 

наиболее вероятные релевантные пищевые аллергены, 

вызывающие острую аллергическую крапивницу и/или 

ангионевротический отёк 

1.Novembre E, Cianferoni A, Mori F, Barni S, Calogero C, Bernardini R et al. Urticaria and urticaria related skin condition/disease in children. Eur Ann Allergy Clin Immunol 2008;40:5–13. 
2.Ehlers I, Niggemann B, Binder C, Zuberbi- er T. Role of nonallergic hypersensitivity reactions in children with chronic urticaria. Allergy 1998;53:1074–1077. 

3.Legrain V, Taieb A, Sage T, Maleville J. Urticaria in infants: a study of forty patients. Pediatr Dermatol 1990;7:101–107.
4. T. Zuberbieret et al. The EAACI/GA2LEN/EDF/WAO Guideline for the definition, classification, diagnosis, and management of urticaria: the 2013 revision and update. Allergy. 2013

Изменения тиреоидного профиля 
при ХСК у детей

44%

КРАПИВНИЦА  У  ДЕТЕЙ

Антитела к тиреоидной пероксидазе
(АТ-ТПО)

17%

Сочетание крапивницы с 
ангионевротическим отеком

49%

Только ангионевротический отек1-3

11%

Заболевания респираторного тракта -
частые триггеры для развития 
крапивницы у детей
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Влияние ХСК  на психологическое состояние

У пациентов с ХСК чаще 
наблюдаются 
депрессивные и 
тревожные расстройства
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Bulp M. et al., The Impact of Chronic Urticaria from the Patient’s Perspective: A Survey in Five European Countries
Springer 2015 DOI 10.1007/s40271-015-0145-9

ТЕРАПИЯ   ОАЗ *
1. Диета1

2. Инфузионная терапия, обильное питье, очистительная клизма, энтеросорбенты

3. Антигистаминные препараты1,2

4. Мембранстабилизаторы

5. Плазмоферез

6. Кортикостероидные гормоны

7. Иммуносупрессоры (циклоспорин, метотрексат, колхицин, дапсон)

8. Специфическая десенсибилизация

А также ПУВА, внутривенный иммуноглобулин, альфа-интерферон, анти- IgE клональные антитела (новое 
направление)

1. Henz BM, Zuberbier T, Grabbe J,  Urticaria – clinical, diagnostic and therapeutic aspects. Berlin: 98. Springer Verlag, 1998:19–38.
2. Weller K, Ardelean E, Scholz E, Martus P, Zuberbier T, Maurer M. Can on-demand non-sedating antihistamines improve urticaria symptoms? A double-blind, randomized, single-dose 

study Acta Derm Venereol. 2013;93:168–174.

Н 1 − Б Л О К А Т О Р Ы  Г И С Т А М И Н О В Ы Х Р Е Ц Е П Т О Р О В  
М Е Х А Н И З М  Д Е Й С Т В И Я  

Являются обратными 
агонистами с 
преимущественным 
сродством к H1 –
рецепторам

Переводят в 
неактивное состояние 
гистамин и 
стабилизируют его в 
этой конформации, 
сдвигая равновесие в 
сторону неактивного 
состояния1-3

1. Kontou-Fili K, Paleologos G, Herakleous M. Suppression of histamine-induced skin reactions by loratadine and cetirizine diHCl. Eur J Clin Pharmacol 1989;36:617–619. 
2. Zuberbier T, Munzberger C, Haustein U, Trippas E, Burtin B, Mariz SD et al. Dou- ble-blind crossover study of high-dose cetir- izine in cholinergic urticaria. Dermatology 1996;193:324–327

3. Kontou-Fili K, Maniatakou G, Demaka P, Paleologos G. Therapeutic effect of cetiri- zine 2 HCl in delayed pressure urticaria. Health Sci Rev 1989;3:23–25.

До 6 месяцев жизни  противопоказаны 

Медикаментозная терапия 
аллергического ринита

• Не рекомендуется пациентам с АР 
назначать АГ препараты системного действия с 
седативным эффектом (первого поколения) с 
учетом наличия у них выраженных побочных 
эффектов 

• Уровень убедительности рекомендаций – С
• Уровень достоверности доказательств - 5

Российская Ассоциация Аллергологов и Клинических Иммунологов (РААКИ). Клинические рекомендации по аллергическому риниту. Одобрены научным советом МЗ РФ, 2020

П О С Л Е Д С Т В И Я  П Р И М Е Н Е Н И Я  П Р Е П А Р А Т О В  I  
П О К О Л Е Н И Я

Препараты II поколения благодаря высокой селективности к гистаминовым рецепторам 
практически не имеют указанных побочных эффектов и хорошо переносятся

Church M.K. et al. Risk of first‐generation H(1)‐antihistamines: a GA(2)LEN 
position paper. Allergy. 2010; 65(4):459‐466

Цетиризин

Низкая вероятность 
развития 

тахифилаксии

Время наступления 
эффекта -

20 мин
Длительность  эффекта 

–

24 часа

Вариабельность 
лекарственных форм

Отсутствие 
зависимости от 
приема пищи

Селективное 
блокирование Н1-

рецепторов

1. Инструкция по медицинскому применению препарата Зодак, таблетки, рег уд. П N013867/01 и Зодак, капли, рег уд. ЛС‐000433. Государственный реестр лекарственных средств. Доступ https://grls.rosminzdrav.ru/default.aspx. Дата доступа 22.04.2017
2.       Spencer C.M., faulds D., peters D.H. Cetirizine. A reappraisal of its pharmacological properties and therapeutic use in selected allergic disorders. Drugs 1993;46(6):1055∙1080. *в терапевтических дозах

** У детей старше 12 лет и взрослых

Упоминание международных непатентованных наименований препаратов 
приведено на данном слайде исключительно в научных целях и не направлено 
на продвижение, привлечение внимания или акцентирование преимуществ 

какого‐либо препарата или производителя
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Ц Е Т И Р И З И Н  И  Х Л О Р О П И Р А М И Н :
Динамика симптомов аллергического ринита

И.В. Смоленов, Т.Н. Елкина, Н.А. Иванова, Е.В. Просекова, А.А.
Серебрянская, Р.С. Фассахов, Н.В. Федотова, М.М. Чепурная Ломилан в
лечении аллергического ринита у детей: сравнительная эффективность
Атмосфера. Пульмонология и аллергология. 1 2003
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Назначение современного антигистаминного препарата привело к значимому 
снижению общей клинической тяжести ринита на 59% по сравнению с 
хлоропирамином (на 38%) (р<0,05)
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Исходно 28 сутки

54,7%34,6% 62,4%44,7%

68,6%30,2%
59%38%

р<0,05

Цетиризин в терапии сезонного АР
исследование Masi et al.

• У 79% пациентов цетиризин (10 
мг) достоверно уменьшает 
клинические проявления 

аллергического 
риноконъюнктивита.

Masi M, Candiani R, van de Venne H. A placebo-controlled trial of cetirizine in seasonal allergic rhino-conjunctivitis in children aged 6 to 12 years. Pediatr Allergy Immunol 1993; 4 Suppl. 4: 47-52

Методы: 124 ребенка

6 -12 лет

Цетиризин 10 мг/2
р в день

Группа контроля

5 мг утром 

5 мг вечером 

в течение 2-х недель

Результаты:

*АРК - аллергический риноконъюнктивит

АРК*

79%

Оценка эффективности Цетиризина 10 мг 

Цетиризин (10 мг)

Плацебо 

21 %

Цетиризин в терапии круглогодичного АР
исследование Pacor et al.

• Цетиризин (10 мг) уменьшал клиническую симптоматику, улучшал  самочувствие 
пациентов после 4-х недель применения.

• Кроме того, не было отмечено побочных эффектов после приема препаратов.

Pacor ML, Biasi D, Carletto A, Corrocher R: The efficacy of cetirizine in the treatment of perennial allergic rhinitis. Recenti Prog Med. 1999 Jun;90(6):325-6.

Методы:
40 пациентов

КАР*

25 мужчин

Цетиризин 10 мг
1 р в день

15 женщин
в течение 30 дней

Результаты:

*КАР - круглогодичный аллергический ринит, вызванный 
клещом Dermatophagoides

Ц Е Т И Р И З И Н  И  Л О Р А Т А Д И Н

Цетиризин показал большую эффективность (36,7%) в сравнении с 
лоратадином (15,4%) и плацебо (12%)

36,7%

15,4%

12%

.J.H. Day, M. Briscoe, M.D. Widlitz Cetirizine, loratadine, or placebo in subjects with seasonal allergic rhinitis: Effects after controlled ragweed pollen challenge in an Для внутреннего использования, не для спространения среди специалистов здравоохранения и пациентов 62 
2.environmental exposure unit J ALLERGY CLIN IMMUNOL VOLUME 101, NUMBER 5 30. Day J.H. et al. Comparative onset of action and symptom relief with cetirizine, loratadine, or placebo in an environmental exposure unit in subjects with seasonal allergic rhinitis: confirmation of a test system. Ann 
Asthma Immunol. 2001;87(6):474-81. 

З ОД А К ИЛИ  З И Р Т Е К ?

Открытое рандомизированное сравнительное исследование в параллельных 
группах препаратов Зодак и Зиртек

Цели исследования:
1. Оценка терапевтической эффективности препарата «Зодак» капли в сравнении с оригинальным 

препаратом «Зиртек» капли у детей с САР.
2. Оценка безопасности и переносимости препарата «Зодак» в сравнении с препаратом «Зиртек» у детей с 

САР.

Дизайн исследования
1. В исследовании приняли участие 40 детей (6-17 лет) с диагностированным сезонным 

аллергическим ринитом, среди которых преобладали мальчики - 75% (n=30).

2. Исследование проводилось в течение 8 недель .
3. Последующие визиты проводились на 10, 30 и 60 дни наблюдения

Зайцева С.В. и соавт. Современные возможности терапии поллиноза у детей. РМЖ.2012,6.

Упоминание торговых наименований препаратов приведено на данном слайде исключительно в научных целях и не направлено на
продвижение, привлечение внимания или акцентирование преимуществ какого-либо препарата или производителя. Информация
предназначена исключительно для медицинских работников.

З ОД А К ИЛИ  З И Р Т Е К ?
К ЛИНИЧ Е С К О Е  ИС СЛ ЕДО В АНИ Е

Результаты
• Достоверное улучшение качества жизни пациентов 

в обеих группах на 10 сутки . Различия в группах 
"Зодак " и "Зиртек" недостоверны (p>0,05).

• К 30 суткам терапии у 75% детей в обеих группах 
явления аллергического конъюнктивита были 
полностью купированы 

• Полное купирование симптомов заболевания у 50% 
(10) пациентов группы наблюдения (Зодак) и 40%(8) 
пациентов группы сравнения (Зиртек)

Упоминание торговых наименований препаратов приведено на данном слайде исключительно в научных целях и не направлено на
продвижение, привлечение внимания или акцентирование преимуществ какого-либо препарата или производителя. Информация
предназначена исключительно для медицинских работников.

Зайцева С.В. и соавт. Современные возможности терапии поллиноза у детей. РМЖ.2012,6.

Зодак и Зиртек
эквивалентны

по эффективности и безопасности!
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Сравнительная эффективность АГП II: 
подавление индуцированной гистамином кожной реакции

Grant JA. et al. A double-blind, single-dose, crossover comparison of cetirizine, ebastine, epinastine, fexofenadine, terfenadine, and loratadine versus placebo: suppression of 
histamine-induced wheal and flare response for 24 h in healthy male subjects. Allergy. 1999: 54: 700-07 

Цетиризин эффективно подавляет сыпь
при крапивнице

Сыпь Двойное слепое, перекрестное 
исследование по ингибированию 

сыпи и покраснения

Однократная доза введения:

Цетиризин 10 мг, 

Эбастин 10 мг, 

Терфенадин 60 мг, 

Фексофенадин 60 мг, 

Эпинастин 10 мг

Плацебо

Grant JA. et al. A double-blind, single-dose, crossover comparison of cetirizine, ebastine, epinastine, fexofenadine, terfenadine, and loratadine versus placebo: suppression of 
histamine-induced wheal and flare response for 24 h in healthy male subjects. Allergy. 1999: 54: 700-07 

Сравнительная эффективность АГП II: 
подавление индуцированной гистамином кожной реакции

Покраснение Двойное слепое, перекрестное 
исследование по ингибированию сыпи и 

покраснения

Однократная доза введения:

Цетиризин 10 мг, 

Эбастин 10 мг, 

Терфенадин 60 мг, 

Фексофенадин 60 мг, 

Эпинастин 10 мг

Плацебо

Цетиризин эффективно подавляет 
покраснение при крапивнице

Цетиризин
Время начала действия 

Цетиризин (10 мг) при пероральном применении начинает купировать симптомы крапивницы 
через 20 минут после приема

0
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Изначально 20 мин 40 мин 60 мин 90 мин 120 мин 240 мин

Сублингвально Перорально

Динамика размеров эритемы после 
перорального и сублингвального приема 

цетиризина

P.J. Coulie, L. Ghys, J.-P. Rihoux Inhibitory Effects of Orally or Sublingually Administered Cetirizine on Histamine-induced Weals and Flares and Their Correlation with Cetirizine Plasma Concentrations First Published March 1, 1991

Эффективность цетиризина в лечении хронической 
крапивницы

Sharma M, Bennett C, Cohen SN, Carter B. H1-antihistamines for chronic spontaneous urticaria. Cochrane Database of Systematic Reviews 2014, Issue 11

Плацебо лучше Цетиризин лучше

В Кохрановском мета-анализе была показана эффективность цетиризина в купировании симптомов 
хронической крапивницы 

Эффективность и безопасность применения цетиризина в 
лечении крапивницы 

Все дозы цетиризина показали большую эффективность (72.7%, 79.2%, и 75.7%) в 
отношении клинической симптоматики, чем плацебо (52.9%)

Falliers CJ1, Brandon ML, Buchman E, Connell JT, Dockhorn R, Leese PT, Miller J, Wasserman SI, Zeterberg JM, Altman R, et al. Double-blind comparison of cetirizine and placebo in the treatment of seasonal rhinitis. Ann Allergy. 
1991 Mar;66(3):257-62. 

Эффективность 
различных доз 

цетиризина в сравнении с 
плацебо

5 мг 10 мг 20 мг Плацебо

72.7%
79.2%

75.7%

52.9%

р<0,05

Заключение

• Ранние симптомы COVID-19 и могут быть сходны с 
симптомами АР

• Цетиризин препарат первой линии терапии АР и 
крапивницы 6 месяцев жизни 

• Цетиризин – единственный АГ препарат  II поколения  в 
форме капель
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Топические 
глюкокортикостероиды в 

практике педиатра

Рычкова Татьяна Ивановна
к.м.н., доцент

Кафедра педиатрии
ФГБОУ ВО МГМСУ им. А.И.Евдокимова

Школа практикующего педиатра
г. Сергиев Посад
15 мая 2021

Что такое глюкокортикоиды
и как они действуют?

• ГКС – стероидные гормоны, продуцируемые 
корой надпочечников. 

• Глюкокортикоиды оказывают 

• противовоспалительное, 

• противоаллергическое, 

• противошоковое,

• иммуноподавляющее

• противозудное действие.
nczd.ru/gljukokortikoidy/
ru.wikipedia.org/wiki/Глюкокортикоиды

Противовоспалительный механизм 
действия ГКС

• Тормозят активность различных разрушающих 
ткани ферментов — протеаз и нуклеаз, 
матриксных металлопротеиназ, 
гиалуронидазы, фосфолипазу А2 и другие, 

• Тормозят синтез простагландинов, кининов, 
лейкотриенов и других медиаторов 
воспаления из арахидоновой кислоты.

Blume‐Peytavi U, Wahn U. Optimizing the treatment of atopic dermatitis in children: a review of the benefit/risk ratio of methylprednisolone aceponate. J Eur Acad Dermatol
Venereol. 2011;25(5):508–515. 

Противовоспалительный механизм 
действия ГКС

• Понижают проницаемость тканевых барьеров и 
стенок сосудов, тормозят экссудацию в очаг 
воспаления жидкости и белка, миграцию 
лейкоцитов в очаг (хемотаксис) и 
пролиферацию соединительной ткани в очаге, 

• Стабилизируют клеточные мембраны, 

• Тормозят перекисное окисление липидов, 
образование в очаге воспаления свободных 
радикалов и многие другие процессы, 
играющие роль в осуществлении воспаления.

Blume‐Peytavi U, Wahn U. Optimizing the treatment of atopic dermatitis in children: a review of the benefit/risk ratio of methylprednisolone aceponate. J Eur Acad Dermatol
Venereol. 2011;25(5):508–515. 

ГКС назначаются для подавления 
воспалительной и 
иммунологической активности 
заболевания, для предотвращения 
прогрессирования заболевания, 
развития осложнений.

• Основным и наиболее 
активным 
естественным 
глюкокортикоидом
человека является 
кортизол
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Осложнения системных ГКС при 
длительном применении

• обострение или возникновение язвенной болезни желудка или/и 
двенадцатиперстной кишки

• повышение риска возникновения или повторного появления 
грибковых, вирусных и бактериальных инфекций 

• ослабление иммунитета, замедление заживления ран
• диабет
• развитие отеков
• остеопороз
• стрии, акне
• нарушение секреции половых гормонов 
• повышение артериального давления
• повышение риска тромбообразования
• катаракта, глаукомы
• психические нарушения 
• нарушение роста у детей

nczd.ru/gljukokortikoidy/ ru.wikipedia.org/wikiГлюкокортикоиды

Проблемы

• Снизить риск побочного 
действия

• Воздействие только на очаг

воспаления 

ИГКС при БА

Топические ГКС в дерматологии

Местные  ГКС 

• Успешно применяются со времени 
открытия гидрокортизона в 1950 г.

• являются «золотым стандартом» 
противовоспалительной наружной терапии

• являются препаратами выбора для лечения 
обострений различных видов дерматита у 
детей и взрослых

Ruzicka T. Methylprednisolone aceponate in eczema and other inflammatory skin disorders— a clinical update. Int J Clin Pract. 2006;60(1):85–92. d

Дерматиты при COVID‐19

Местные ГКС

 средства первой линии

 для лечения обострений
атопического дерматита, а
также препараты стартовой
терапии при среднетяжелой и
тяжелой формах
заболевания. 

(Сила рекомендации 1; 
уровень достоверности
доказательств – А).
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Ступенчатая терапия  
EAACI/AAAAI/PRACTALL consensus

Report
Тяжелый АД

Умеренные и 
выраженные 
симптомы АД

Ранние симптомы 
АД (легкие или 
умеренные)

Только сухость 
кожи (кожа 
очистилась) 

Базовая терапия: эмолентная
терапия: увлажнение, смягчение 
кожи, элиминация аллергенов, 
раздражающих в-в, триггеров

Ступень I

Ступень II

Ступень III
1. ТГКС умеренной и высокой 

активности 
и при стабилизации ингибиторы
кальциневрина

2. Антигистаминные препараты

интенсивность
Системные
иммуносупрессоры,

фототерапия

Источник: Akdis CA et al. Review article Diagnosis and treatment of atopic dermatitis in children and adults: Europen Academy of Allergology and Clinical 
Immunology/American Academy of Allergy, Asthma and Immunology/PRACTALL Consensus Report. Allergy 2006: 61: 969-987

1. ТГКС низкой и средней активности 
и/или 2 линия ингибиторы
кальциневрина

2. Антигистаминные препараты

элиминационные
мероприятия

Общие рекомендации по
использованию МГК у детей

 При тяжелых обострениях и локализации
патологических кожных очагов на туловище и
конечностях лечение начинают с МГК III класса

 Назначение коротких курсов (3 дня) 
сильнодействующих МГК у детей столь же
эффективно, как и длительное применение (7 дней) 
слабых МГК

 Не следует применять МГК IV класса у детей до 14 
лет. 

Атопический дерматит у детей, Клинические рекомендации 2020год

КЛАССИФИКАЦИЯ И ПРАВИЛА ПРИМЕНЕНИЯ
МЕСТНЫХ ГЛЮКОКОРТИКОСТЕРОИДОВ

• Согласно Европейской классификации, выделяют  
четыре класса активности местных ГКС 

АФО кожи у детей 

• эпидермис и все слои кожи детей раннего возраста 
значительно тоньше, чем у подростков и взрослых, 

• липидный барьер сформирован недостаточно, имеется 
обильная васкуляризация дермы и большее 
соотношение площади кожи к массе тела. 

• Абсорбция местных ГКС выше в областях с тонким 
эпидермисом, а также на участках с аллергическим 
воспалением. 

• У младенцев и детей раннего возраста наружное 
средство проникает через роговой слой кожи быстрее, в 
большей концентрации и на большую глубину, чем у 
подростков 

Намазова‐Баранова Л.С., Баранов А.А., Кубанова А.А., и др. Атопический дерматит у детей: современные клинические рекомендации по диагностике и терапии // Вопросы 
современной педиатрии. — 2016. — Т. 15. —№ 3. — С. 279–294.
БатыршинаС.В. Глюкокортикостероидыдля местного приме‐ нения в современной стратегии терапии воспалительных дерма‐ тозов в педиатрической практике // Практическая 
медицина. — 2014. —№ 9. — С. 94–102. 
Левина Ю.Г., Алексеева А.А., Вишнёва Е.А., и др. Особенности наружной терапии атопического дерматита у детей: роль метилпреднизолонаацепоната // Педиатрическая 
фармако‐ логия. — 2019. — Т. 11. —№ 5. — С. 52–58. 

При нарушении правил применения 

• повышается риск развития атрофии кожи; стрий, 
телеангиэктазий. 

• не следует наносить местные ГКС на обширную поверхность 
кожи 

• Не следует применять галогенизированные препараты на 
чувствительные участки кожи (лицо, шея, складки),

• нежелательно также их непрерывное (более 2 нед подряд) 
использование у детей 

• Использование местных ГКС IV класса у детей в возрасте до 
14 лет связано с высоким риском развития системных 
побочных реакций, таких как задержка роста, артериальная 
гипертензия, подавление функции коры надпочечников 

Аллергология и иммунология (Клинические рекоменда‐ ции для педиатров). / Под ред. А.А. Баранова, Р.М. Хаитова. 3‐е изд., испр. и доп. —М.: Союз педиатров России, 2011. 256 с
Miller JA, Munro DD. Topical Corticosteroids: clinical pharmacology and therapeutic use. Drugs. 1980;19(2):119–134

Важно!

• БЕЗОПАСНОСТЬ
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Возраст применения местных ГКС у 
детей

Препараты, содержащие сильный МКС III класса, 
разрешенный с 4 месяцев жизни: метилпреднизолона

ацепонат

 Метилпреднизолон микро

 Адвантан

 Комфодерм мазь

 Комфодерм К крем

 Комфодерм М2

• При применении метилпреднизолона
ацепоната наружно в эффективной дозировке 
системное воздействие минимально.

• После многократного нанесения препарата на 
большие поверхности (40–60% поверхности 
кожи), а также при применении под 
окклюзионную повязку не отмечается 
нарушений функций надпочечников

• Это происходит поскольку активное вещество 
быстро связывается в системном кровотоке с 
глюкуроновой кислотой и инактивируется. 

Аллергология и иммунология (Клинические рекоменда‐ ции для педиатров). / Под ред. А.А. Баранова, Р.М. Хаитова. 3‐е изд., испр. и доп. —М.: Союз педиатров 
России, 2011. 256 с
Miller JA, Munro DD. Topical Corticosteroids: clinical pharmacology and therapeutic use. Drugs. 1980;19(2):119–134
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СТЕРОИДОФОБИЯ. Последствия 

• Из‐за страха побочных эффектов вместо 
местных ГКС в течение длительного времени 
используются различные эмоленты или 
негормональные препараты без 
положительного эффекта, курс терапии 
местными ГКС прерывается 
преждевременно, что приводит к 
обострению и/или тяжелому течению 
заболевания, присоединению вторичной 
инфекции.

Cork MJ, Britton J, Butler L, et al. Comparison of parent knowledge herapy utilization and severity of atopic eczema before  and after explanation and demonstration of 
topical therapies by a specialist dermatology nurse. Br J Dermatol. 2003;149(3): 582–589. 

Стероидофобия

70%

25%

5%

беспокоились о 
безопасности

нарушали режим 
терапии

другое

Топические ГКС: дозирование 

• 1 фаланга = площадь 2 ладоней
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Решение проблемы

• Педиатрам для снижения собственной стероидофобии
необходимо знать особенности строения кожи ребенка, 
механизмы действия, фармакокинетику и возможные 
при чины возникновения побочных эффектов при 
использовании местных ГКС. 

• При выявлении стероидофобии у родителей пациентов 
следует проводить разъяснительную работу с целью 
повышения приверженности терапии

• Соблюдение режима и правил применения местных ГКС 
повышает эффективность и безопасность терапии 

Левина Ю.Г., Намазова‐Баранова Л.С., 2, Эфендиева К.Е., Алексеева А.А.,  Вишнёва Е.А., Калугина В.Г., Аримова П.С. Применение местных глюкокортикостероидов в 
лечении дерматитов у детей Вопросы современной педиатрии. 2019. том 18. №5, с. 380‐385

Могут ли пробиотики влиять на 
контроль симптомов атопического

дерматита?

Доказательная база 

•Пробиотики модулируют 
микробиом кишечника и 
иммунный статус путем 
улучшения барьерной 
функции кишечника, причем 

именно эти эффекты 
обеспечивают снижение 
выраженности аллергических 
проявлений и тяжести АД

Lin R.J., Qiu L.H., Guan R.Z., et al. Protective effect o probiotics in the treatment of infantile eczema. Exp Ther Med. 2015;9(5):1593-1596. DOI: 10.3892/etm.2015.2299

РКИ с 2003 года: журнал The Lancet.
159 беременных женщин с атопией в анамнезе

• получали L. rhamnosus GG или плацебо в течение 2–4 
недель до родов . 

• В последующие 6 месяцев кормящие грудью матери 
(при естественном вскармливании) или 
непосредственно дети (при искусственном 
вскармливании) продолжали получать L. rhamnosus GG 
или плацебо. 

• При обследовании детей в возрасте 2 лет частота 
возникновения атопической экземы составляла 23% у 
детей, получавших пробиотик, по сравнению с 46% в 
группе плацебо (ОР = 0,51, р = 0,0008).

• через 4 года от начала исследования (частота развития 
атопической экземы – 26% и 46% соответственно).

Kalliomaki M., Salminen S., Poussa T., et al. Probiotics and
prevention of atopic disease: 4‐year follow‐up of a randomised
placebo‐controlled trial. Lancet. 2003;361(9372):1869‐1871.
DOI: 10.1016/S0140‐6736(03)13490‐3

Вывод:

• Пробиотики

не уменьшают выраженность сенсибилизации 
организма к пищевым аллергенам,

но способствуют тому, что сенсибилизация не 
проявляется клинически.

Kalliomaki M., Salminen S., Poussa T., et al. Probiotics and
prevention of atopic disease: 4‐year follow‐up of a randomised
placebo‐controlled trial. Lancet. 2003;361(9372):1869‐1871.
DOI: 10.1016/S0140‐6736(03)13490‐3

В настоящее время 
проведено несколько 

метаанализов, 
посвященных оценке 
профилактической и 

лечебной эффективности 
различных 

пробиотических штаммов 
при атопических 

заболеваниях
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С 1х месяцев

Возможности метаболического 
программирования пре- и 
постнатальной микробиотой

оправдывает применение 
пробиотиков с первых месяцев 
жизни у детей из группы риска 
численно-видовых нарушений 
состава микробиоты.

Reid G. Regulatory and clinical aspects of dairy probiotics. FAO/WHO Expert Consultation on Evaluation of Health and Nutritional Properties of Powder Milk 
with Live Lactic Acid Bacteria. Cordoba, Argentina. 2001;1-34.

Применение пробиотиков с LGG в раннем неонатальном 
возрасте помогает значительно снизить риск 
атопического дерматита

( Probiotic Administration in Early Life, Atopy and Asthma: A Meta-analysis of clinical Trials)

25 РКИ N= 4 031
Дети в возрасте от 0 лет 
с атопическим  дерматитом

LGG помогают 
достичь 
снижения
общего Ig E

LGG помогают 
достичь снижения 
риска АтД

LGG помогают
достичь снижения
атопической сенсибилизации 
по результатам скарификационных 
проб¹

LGG способствуют снижению 
проявлений атопии по
Шкале SCORAD на 65%   
(р=0.036)²

1- Elazab N. et al. Probiotic Administration in Early Life, Atopy, and Asthma: A Meta-analysis of Clinical Trials. PEDIATRICS Volume 132, Number 3, September 
2013 ; 2 - Viljanen M, Kuitunen M, Haahtela T, Juntunen-Backman K, Korpela R, Savilahti E. Probiotic effects on faecal inflammatory markers and on faecal IgA
in food allergic atopic eczema/dermatitis syndrome infants. Pediatr Allergy Immunol 2005a; 16:65-71;Elazab N. et al. Probiotic Administration in Early Life, Atopy, 
and Asthma: A Meta-analysis of Clinical Trials. PEDIATRICS Volume 132, Number 3, September 2013

Моно‐
препарат LGG

4х109/КОЕ
С 1 месяца жизни

По данным метаанализа по 
профилактическому 
применению  у детей ‐ высокие 
дозы L. Rhamnosus ≥ 4 × 109 

КОЕ/сутки)  более эффективны, 
чем низкие 

Kligler B., Cohrssen A. Probiotics. Am 
Fam Physician. 2008;78(9):1073‐1078
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Дефицит магния.

Рычкова Татьяна Ивановна
к.м.н., доцент

Кафедра педиатрии
ФГБОУ ВО МГМСУ им. А.И.Евдокимова

Материал подготовлен в рамках осуществления научной/педагогической деятельности при поддержке компании Санофи. 
Информация предназначена исключительно для медицинских работников. MAT‐RU‐2101586‐1.0‐04/021

Школа практикующего педиатра
г. Сергиев Посад
15 мая 2021

Рассматриваемые вопросы

• Клинические аспекты

• доказательная медицина 

• стандарты терапии 

Весна...  Проблемы в 
зависимости от возраста? 

• Судорожная готовность

• Судороги

• Проблемы адаптации

• Астенические состояния

• Нарушение вегетативной регуляции 
работы внутренних органов, сосудов

Спазмофилия, 
заболевания ЦНС

Из личной практики доц. Рычковой Т.И.

Детям с СВД как в сочетании с 
функциональной кардиопатией, 
так и без неё показаны 
препараты калия и кальция 
при слабости 
парасимпатического отдела 
(симпатикотонии) ‐
препараты калия и магния 
при снижении тонуса 
симпатикуса (ваготония) –
…витамин В6,
при симпатикотонии –
витамины В1, Е.

Методические рекомендации синдром вегетативной дисфункции у детей и подростков: клинические 
проявления, диагностика, лечение. Часть №1, Методические рекомендации №25, Москва, 2015

Недостаточность магния 

 одно из  наиболее распространенных дефицитных 
состояний человека.

Гипомагнезиемия: 

 в общей популяции ‐ 14,5 %, 

субоптимальный уровень магния ‐ у 33,7 % 

Данные 2020 года ‐ низкие уровни концентрации 
магния в сыворотке крови были установлены у 

47,8% пациентов, обратившихся в 
многопрофильные лечебные учреждения.

у пациентов ОИТР – 60‐65%
Громова О.А., Гоголева И.В., Применение магния в зеркале доказательной медицины,   2007, 2020

Недостаточность магния ‐ достоверный фактор
риска коморбидных состояний 

Громова О.А. И др Недостаточность магния ‐ достоверный фактор риска 
коморбидных состояний, 2020)

• проведен скрининг 2000 пациентов, 
поступивших в медицинские учреждения из 
6 регионов России. 

• В ходе скрининга изучен весь комплекс 
взаимодействий между уровнями магния в 
плазме крови и в эритроцитах со 187 
параметрами пациентов
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Магний 

• Содержание в организме человека 23-30г
• Представлен в геноме человека (не менее 

290 генов и 600 белков, связывающих 
Mg2+ как кофактор) 

• 90% Mg2+ - внутри клеток в форме Mg2+-
АТФазы

• 53% Mg2+ - костная ткань, дентин, эмаль 
зубов

• 20% Mg2+ - мозг, сердце, мышцы, 
надпочечники, печень

• 10% Mg2+ - вне клеток
Громова О.А., Гоголева И.В., Применение магния в зеркале доказательной медицины,  Трудный пациент, 2007

Дефицит магния 
первичный (генетически обусловленный) 

 ‐ генетические дефекты 602014, 9g22.2, HOMG, HSH, 
HMGX.p

 чаще встречается в популяции больных с почечной 
патологией, в районах с традиционно высоким 
потреблением поваренной соли 

 Патологические гены, приводящие к старту соль‐
зависимой формы АГ 

(1q23.‐1q32, 2q23.2, 5q31.1‐5qter, 7q21‐22, 8q22, 1p, 2p13‐2p16, 7q, 
15q25.1‐15q26.1, 17q и т. д.), 

активируются гипомагниевой и гипернатриевой диетой 

Громова О.А., Гоголева И.В., Применение магния в зеркале доказательной медицины,  Трудный пациент, 2007

Дефицит магния 

• Вторичный - алиментарный, ятрогенный

Громова О.А., Гоголева И.В., Применение магния в зеркале доказательной медицины,  Трудный пациент, 2007
Громова О.А. И др Недостаточность магния ‐ достоверный фактор риска коморбидных состояний  публикация 15.09.2020)

Результаты исследования
недостаточность магния соответствует 
достоверному повышению риска:

• «E66.3 Избыточный вес», 
• «G47.8 Нарушения сна»,
• «R56.8 Судороги»,
• «H52      Миопия»,
• «I63.0 Ишемический инфаркт 

мозга»,
• «I10 Эссенциальная первичная 

гипертония»,
• «I34.1 Пролапс митрального 

клапана», 
• «F43.0 Острая реакция на стресс», 
• «I20.0 Нестабильная стенокардия»,
• «N94.3 Предменструальный 

синдром»,
• «E11.7 E11.8 Инсулин-независимый 

сахарный диабет», 
• «I47.9 Пароксизмальная тахикардия 

неуточненная» и ряда других.

• оптимальный уровень 
магния плазмы крови, 
соответствующий 
минимальному риску 
исследованных диагнозов, 
лежит в диапазоне
0,80-0,85 ммоль/л. 

Громова О.А. И др Недостаточность магния ‐ достоверный фактор риска 
коморбидных состояний  публикация 15.09.2020)

Результаты исследования
являются убедительным основанием в 
пользу использования лекарственных 
средств, содержащих органические 
соли магния, для восполнения и 
предупреждения его дефицита.

• Уровень магния в плазме ниже 0,80 ммоль/л 
соответствуют статистически значимому повышению  
риска вышеперечисленных  патологий

Низким  уровням магния соответствует выраженный 
дефицит пиридоксина (коэффициент корреляции r=‐
0.53).

Громова О.А. И др Недостаточность магния ‐ достоверный фактор риска 
коморбидных состояний ,9.2020)

Причины возникновения 
дефицита магния

ПЕРИОД РОСТА
У ДЕТЕЙ

КОМБИНИРОВАННЫЕ
ОРАЛЬНЫЕ

КОНТРАЦЕПТИВЫ

БЕРЕМЕННОСТЬ

УМСТВЕННАЯ НАГРУЗКА

СТРЕСС

ДИЕТА,
НЕСБАЛАНСИРОВАННОЕ

ПИТАНИЕ

ФИЗИЧЕСКИЕ НАГРУЗКИ,
ЗАНЯТИЯ СПОРТОМ

Дефицит
Mg2+

Громова О.А. Магний и пиридоксин: основы знаний. 2006.176 с.
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Стресс 

 Защитная реакция организма на любую
нестандартную   ситуацию

Адаптация – это физиологические и  
психологические приспособительные реакции 
организма  к меняющимся  условиям 
существования 

Критические периоды – 3-4 года,  7-8 лет, пубертат

Е.С. Акарачкова, С.В. Вершинина, О.В. Котова, И.В. Рябоконь Стресс у детей и подростков: причины и последствия, лечение и профилактика

Наиболее частые причины для 
адаптации

 Возвращение на работу 
после отпуска

 Начало учебы в школе 
после каникул или 
длительного отсутствия

 Начало посещения ДДУ

Акарачкова Е.С. и соавт. Стресс и расстройства адаптации. Лечащий врач. 2014;6 

Классификация адаптации

• По типу

1.Функциональные нарушения ЦНС (отклонения в 
поведении и соматовегетативные отклонения)

2.Снижение резистентности ( острые повторные 
заболевания  и соматовегетативные отклонения)

3.Смешанный тип

Акарачкова Е.С. и соавт. Стресс и расстройства адаптации. Лечащий врач. 2014;6 

При дистрессе нарушается функциональное взаимодействие 
между нервной и иммунной системой

Реакция на стресс реализуется нервной и эндокринной 
системами. В частности, происходит выброс стероидных 
гормонов коры надпочечников, в том числе кортизола.

• хронический стресс приводит к продолжительному подъему 
уровня кортизола, 

• дисбалансу клеточного звена иммунной системы,
• опустошению клеточных депо
• снижению продукции интерферонов

• В неврологическом статусе: астенизация, панические атаки, 
нарушение поведения, снижение памяти

• КЛИНИКА СХОДНА С ДЕФИЦИТОМ МАГНИЯ

О.А. Громова и соавт. Дефицит магния как проблема стресса и дезадаптации у детей. 2012 

Из многочисленных метаболитов наиболее важны пируват и ацетил‐КоА. 
К метаболическому пулу принадлежат также промежуточные метаболиты 
цикла  Кребса, который играет как катаболическую, так и анаболическую роль, 
т.е. является амфиболическим

Кушнарева М.В., Виноградова Т.В., Кешишян Е.С., Парфенов В.В., Кольцов В.Д., Брагина Г.С., Паршина О.В., Гусева Т.С. Особенности иммунного статуса и системы интерферона у 
детей раннего возраста. Российский вестник перинатологиии педиатрии. 2016;61(3):12‐21 

А. Сент-Дъерди 
лауреат Нобелевской 
премии за 
исследование  
цитратного цикла

Цикл Кребса — это ключевой этап дыхания всех
клеток, использующих кислород, центр
пересечения множества метаболических путей в 
организме. 

Магниевая
АТФаза

Громова О.А. и соавт. Мировой опыт применения цитрата магния в медицине. Трудный пациент». 2010; 8(8):20‐27
Торшин И.Ю. Громова О.А. Молекулярная фармакология цитрата магния и пиридоксина. Клиническая фармакология и фармакоэкономика, 2010. 
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Mg2+

Ключевой элемент 
синтеза АТФ

Активирует
более 300
ферментных
реакций

Биологическая роль магния

Каладзе Н.Н., Бабак М.Л. Физиологическая роль ионов магния в организме человека и патогенетические проявления его дефицита. Современная педиатрия.2009; 6(28):147-153 

Mg2+

Необходим для
синтеза
нейропептидов в
головном мозге

Биологическая роль магния

Каладзе Н.Н., Бабак М.Л. Физиологическая роль ионов магния в организме человека и патогенетические проявления его дефицита. Современная педиатрия.2009; 6(28):147-153 

Важнейшие нейромедиаторные
системы 

ГАМК

основной 
нейромедиат

ор, 
участвующий 
в процессах  
центрального 
торможения

Ацетилхолин

регулирует 
произвольные 
движения и 
мнестические
процессы

Серотонин

играет важную 
роль в механизмах 
удовольствия, сна, 
терморегуляции, 

настроения

Адреналин

повышает уровень 
бодрствования, 
психическую 
энергию и 
активность, 

ощущение тревоги,
беспокойства, 
напряжения

ГАМК – гамма‐аминомасляная кислота
Ермолаева А.И. и соавт. Вегетативная нервная система и вегетативные нарушения. Учебное пособие. Пенза 2015.

Недостаток магния
 снижает активность 

аденилатциклаз,   
увеличивая секрецию 
катехоламинов

 Не активируется 
фермент КОМТ,
отвечающий за 
естественное разрушение 
катехоламинов
(адреналина, 
норадреналина)

 приводит к накоплению 
катехоламинов.

 не ингибируется 
активность NMDA-
рецепторов 
(глутаматных
рецепторов) – приводит 
к гипервозбудимости
нервных путей и 
гиперактивности –

 повреждение клеток глии и 
нейронов префронтальной 
коры, миндалины, гипокампа
и их связей с нижележащими 
структурами – таламусом, 
гипоталамусом, гипофизом, 
ретикулярной формации

Громова О. А., Скоромец А. Н., Егорова Е. Ю., Торшин И. Ю.,Федо това Л. Э., Юдина Н. В. Перспективы применения магния в педиатрии и детской неврологии. Педиатрия. 2010; 5: 142–149.

Mg2+

Ключевой элемент 
синтеза АТФ Контролирует

проведение
нервно‐мышечного
импульса

Основной
фактор

стабильности
клеточных
мембран

Необходим для
синтеза
нейропептидов в
головном мозге

Активирует
более 300
ферментных
реакций

Биологическая роль магния

Каладзе Н.Н., Бабак М.Л. Физиологическая роль ионов магния в организме человека и патогенетические проявления его дефицита. Современная педиатрия.2009; 6(28):147-153 

Диета
Особенности приготовления  пищи

Вода

Фармакологическая

5‐15 мг/кг солей Mg2+

курсами 1‐3 мес.

Количество магния 
в 

продуктах

Биодоступность  магния 
из 

продуктов

Методы коррекции 
дефицита Mg2+

Е.С. Акарачкова, С.В. Вершинина, О.В. Котова, И.В. Рябоконь Стресс у детей и подростков: причины и последствия, лечение и профилактика 2014
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ПРОГРЕДИЕНТНОЕ СНИЖЕНИЕ 
ПОТРЕБЛЕНИЯ МАГНИЯ С ПИЩЕЙ.
Ежегодное потребление магния (мг/день) 

Б.А.Ягодин, Кольцо жизни, Москва, АНО ИНЭС, 2001
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Клинические проявления ДМ

быстрые или непосредственные проявления

(судороги, ком в горле, мышечные подергивания, 
аритмия) – нарушение деполяризации клеток

 отдаленные, преимущественно обменные, 
нарушения

(кальцификация плаценты, суставов, связок, 
атеросклеротических бляшек..)

О.А. Громова и соавт. Дефицит магния как проблема стресса и дезадаптации у детей. 2012 

Метаанализ по применению препаратов 
магния в акушерско-гинекологической 
практике

• Было проведено 47 кохрановских метаанализов
(2000—2011), суммарно включивших более 27 900 
человек

• Признается хорошо доказанным фактом 
эффективность применения лактата магния 
или цитрата магния при судорогах 
икроножных мышц у беременных. 

• В обзоре подчеркивается высокая безопасность 
применения лактата и цитрата магния у 
беременных.

ГРОМОВА О.А. , ЛИСИЦЫНА Е.Ю. , ТОРШИН И.Ю. , ОГРАЧЕВА .Н. Магниевые тайны библиотеки Кохрана: современный взгляд на проблему 
Российский Вестник Акушера‐гинеколога 5, 2011

Препаратами выбора для восполнения дефицита магния в 
организме являются лекарственные формы для приема внутрь на 

основе органических солей магния

Органические соли магния 
цитрат, пидолат, лактат и др.:

 значительно лучше 
усваиваются

 реже дают побочные 
эффекты 

 лучше восполняют 
дефицит магния

Биодоступность солей магния

Спасов А.А., и др. Сравнительная фармакологическая активность органических и неорганических солей магния в условиях системной алиментарной
гипомагнезиемии. Вестник Российской Академии медицинских наук. 2010; 2: 29–37

Поступление цитрата магния в 
организм 

 Сравнение реального 
поступления магния в 
организм оценивали по 
тесту с магниевой 
нагрузкой – цитратом 
магния и оксидом магния

 Биодоступность цитрата 
магния в 37 раз выше, 
чем оксида магния 

Lindberg J.S, Zobitz M.M, Poindexter J.R, Pak C.Y. Magnesium 
bioavailability from magnesium citrate and magnesium oxide. 
Journal of the American College of Nutrtion. 1990;9(1):48-55. 

1. Громова О.А., Торшин И.Ю., Коденцова В.М. ПИЩЕВЫЕ ПРОДУКТЫ: СОДЕРЖАНИЕ И УСВОЕНИЕ МАГНИЯ. Терапия. 2016;5(9): 48-57
2.Химический состав пищевых продуктов. Справочник.-Под ред.И.М.Скурихина, М.Н.Волгарева., 1987
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Хлорофилл

Или просто
Mg

«фитольный хвост»

ОЩЕЛАЧИВАНИЕ

Юлиш Е. И. Роль магния в норме и патологии //Здоровье ребенка. – 2007. – №. 5. – С. 8.

пиридоксин пиридоксаль
пиридоксаль
фосфат

120 типов белков

Энергетический 
метаболизм

Синтез других 
кофакторов

Метаболизм 
аминокислот

Внутриклеточные 
сигнальные каскады

Молекулярные эффекты пиридоксина

Пиридоксин 
способствует 
повышению 
биоусвояемости
магния, всасыванию в 
кишечнике и 
концентрированию в 
клетках
СТАБИЛИЗАЦИЯ 
КЛЕТОЧНЫХ МЕМБРАН

Громова О.А. Магний и пиридоксин: основы знаний. 2006.176 с

Mg + B6

ингибирование НМДА 
рецепторов

активация аденилат
циклаз

активация КОМТ

Уменьшение уровня 
катехоламинов

метаболизм 
ГАМК (GAD1, 

ABAT)

Активация ДОФА 
декарбоксилазы

Активация ЦБС

Активация СГМТ

Стресс

увеличение 
уровней 

катехоламинов

Снижение гиперстрессорного компонента у ребенка с СДВГ
Murck H. Magnesium and affective disorders. Nutr Neurosci 2002;5(6):375-89; Magnesium and Stress. In: Vink R. (ed) 
Magnesium in the Central Nervous System. University of Adelaide Press, Adelaide, South Australia, p. 251–268 

Магний + Пиридоксин: рекомендуемые дозы для детей 
различного возраста

Соответствие рекомендуемой суточной потребности в магнии дозировкам препарата в 
зависимости от группы населения (адаптировано из Тутельян В.А., 2002)1-3

1. Акарачкова Е. С. и др. Алгоритм диагностики, лечения и профилактики стресса и стресс‐связанных расстройств у детей и подростков //Вопросы практической педиатрии. – 2014. – Т. 9. – №. 6. – С. 24‐31.
2. Инструкции по медицинскому применению лекарственного препарата Магне В6 раствор для приема внутрь П N013203/02
3. Инструкции по медицинскому применению лекарственного препарата Магне В6  форте, таблетки, покрытые пленочной оболочкой,  ЛСР – 007053/09

Упоминание международных непатентованных наименований / торговых наименований препаратов приведено на данном слайде 
исключительно в научных целях и не направлено на продвижение, привлечение внимания или акцентирование преимуществ какого‐либо 

препарата или производителя

Пидолат Магния2 ‐
питьевые ампулы**, 

штук

Цитрат Магния3 –

таблетки*, штук

Продолжительность терапии***: до восполнения дефицита
магния (обычно курс составляет 1 мес)3

*Суточную дозу следует разделить на 2-3 приема
**Перед приемом растворить в ½ стакана воды
***Лечение следует прекратить сразу же после нормализации концентрации магния в крови. 

Нейропротекторные, 
антигипертензивные, седативные и 
антидепрессивные свойства.1

Преимущества пидолата магния 

1. Громова О.А. и др. Молекулярные механизмы действия пидолата магния и его нейротропные эффекты. Журнал нейрологии и психиатрии, 2016, 12: 96‐103
2. Громова, О. А. Магнезиальная терапия в акушерстве: приоритет доказательств и дифференцированного подхода к выбору препарата магния 2010
3. Акарачкова ЕС. Основы терапии и профилактики стресса и его последствий у детей и подростков. Вопросы современной педиатрии. 2013;3(12):38‐45
4. О.А. Громова, И.Ю. Торшин и др. Динамика концентрации магния в крови после приема различных магнийсодержащих препаратов. Фарматека. 2009;10: с. 65
5. Инструкции по медицинскому применению лекарственного препарата Магне В6 раствор для приема внутрь П N013203/02

Высокая растворимость и 
биодоступность (около 40‐43%).2,3

Быстрое терапевтическое воздействие 
(Tmax=15—30 мин.).1

Эффективно повышает уровень магния в 
течение 2–3 часов.4

Питьевая форма не содержит сахара.2

Питьевая форма разрешена к 
применению детям с 1 года.5

Упоминание международных непатентованных наименований / торговых наименований препаратов приведено на данном слайде исключительно в 
научных целях и не направлено на продвижение, привлечение внимания или акцентирование преимуществ какого‐либо препарата или производителя

Состав препаратов
1 – магния лактат /пидолат + 
пиридоксин
2 – магния лактат + пиридоксин
3 – магния пантотенат/карбонат 
+ поливитамины 
4 ‐ контроль

Динамика концентрации магния в крови 
после приема различных 

магнесодержащих препаратов 

Биодоступность препаратов в плазме 
крови 

Биодоступность препаратов в 
эритроцитах 

Примечание: биодоступность определена как площадь под кривой (ммоль × ч/л ) 
Различия в биодоступности между препаратами Магне В6® и контролем были статистически значимыми (р< 0,005) 

Магне В6®, таблетки покрытые оболочкой способствуют более длительному 
удержанию повышенной концентрации Mg в эритроцитах (фактически – в депо), 

что важно для получения долговременного эффекта

Громова О.А., Торшин И.Ю., Юргель И.С. Ретроспектива фармакокинетических исследований магниевых препаратов. Трудный пациент. 2009;(6–7):42–46

Упоминание  торговых наименований препаратов приведено на данном слайде исключительно в научных целях и не направлено 
на продвижение, привлечение внимания или акцентирование преимуществ какого‐либо препарата или производителя

NB! Быстрее 
устраняет 
симптомы

NB! Накопление 
в депо

1 2 3 4 1 2 3 4
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Рекомендованная схема применения

Через 2‐3 часа 
наблюдается увеличение 
уровня Mg в плазме при 
применении пидолата 
магния3

Уровень магния в плазме крови после приема препарата
магний в плазме, ммоль/л

✔ Ампульная форма более эффективно 
повышает уровень магния в плазме по 
сравнению с контролем в течение 2–3 
часов.

✔ В то же время таблетки способствуют 
более длительному удержанию 

✔ повышенной концентрации магния в 
эритроцитах в течение 6–8 часов.3

Магния цитрат, магния лактат – таблетки –

более длительное удержание магния в 
эритроцитах, депонирование магния в 
клетке3

Ведущие специалисты здравоохранения рекомендуют начинать курс применения 
с питьевого раствора до 2‐х недель с последующим переходом на 
таблетированную форму1,2

1.Акарачкова Е.С. и соавт. Стресс у детей и подростков: причины и последствия, лечение и профилактика. Апекс‐принт, 2014
2.Акарачкова Е.С., Котова О.В., Вершинина С.В. Алгоритм диагностики, лечения и профилактики стресса (для врачей общей практики). Терапевтический архив (архив до 2018 г.). 2015;87(6):102‐107. 
3. О.А. Громова, И.Ю. Торшин и др. Динамика концентрации магния в крови после приема различных магнийсодержащих препаратов. Фарматека. 2009;10: с. 65

Упоминание международных непатентованных наименований / торговых наименований препаратов приведено на данном слайде 
исключительно в научных целях и не направлено на продвижение, привлечение внимания или акцентирование преимуществ какого‐либо 

препарата или производителя

Различия в терапевтической эффективности оригинатора и дженерика могут 
быть обусловлены составом вспомогательных веществ, т.к. они могут влиять 
на:

• Скорость продвижения по ЖКТ

• Всасывание
• Растворимость, стабильность активной субстанции in vivo
• В ряде исследований доказана связь между отсутствием ответа пациента на 

терапию и составом вспомогательных веществ дженерика 1,2,3

• Влияние вспомогательных веществ особенно актуально для чувствительных к ним 
пациентов. 4

1. Gallelli L. et al. Safety and efficacy of generic drugs with respect to brand formulation. J Pharmacol Pharmacother. 2013 Dec; 4(Suppl1): S110–S114
2. Versantvoort C, Maliepaard M, Lekkerkerker F. Generics: What is the role of registration authorities. Neth J Med. 2008;66:62–6
3. Blencowe NS, Reichl C, Gahir J, Paterson I. The use of nolvadex in the treatment of generic tamoxifen‐associated small joint arthralgia. Breast. 2010;19:243–5
4. Garcia‐Arieta A. Interactions between active pharmaceutical ingredients and excipients affecting bioavailability: Impact on bioequivalence. European Journal of Pharmaceutical Sciences 65 (2014) 89–97
5. Федеральный закон от 12.04.2010 N 61‐ФЗ (ред. от 13.07.2015) "Об обращении лекарственных средств" (с изм. и доп., вступ. в силу с 24.07.2015)

Преимущества выбора оригинальных 
препаратов магния

ФЗ ОБ ОБРАЩЕНИИ ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ (п. 12.3 введен Федеральным
законом от 22.12.2014 N 429-ФЗ)

Взаимозаменяемый лекарственный препарат - лекарственный препарат с
доказанной терапевтической эквивалентностью или биоэквивалентностью в
отношении референтного лекарственного препарата, имеющий эквивалентные ему
качественный состав и количественный состав действующих веществ, состав
вспомогательных веществ, лекарственную форму и способ введения

Быстрое высвобождение магния лактата в 

желудке может привести к росту риска 

возникновения побочных эффектов

(раздражение, боль, тошнота и др.)

Плохое высвобождение витамина В6 из 

дженерика может привести 

к недостаточному усвоению магния в 

организме

В
ы
св
об
ож

де
ни
е 

,  
%

Время, 
мин.

Время, 
мин.

Результаты исследования Смеховой И.Е.

Магния 
лактат

Пиридоксина 
гидрохлорид

Магния лактат из таблеток Магнелис В6 ®

высвобождался с большей скоростью, чем 
из таблеток Магне В6

Пиридоксин из таблеток Магне В6 ®

высвобождается примерно в 2 раза 
быстрее, чем из таблеток Магнелис В6. 

Профили растворения
в соляной кислоте 0,1M HCl (ЛМ 50 об/мин)

1.Смехова И.Е. Перова Ю.М., Турецкова Н.Н. Оценка методом in vitro эквивалентности таблеток, содержащих магний и пиридоксин. Вестник СПбГУ. 
2012;11(3):79‐84

Упоминание  торговых наименований препаратов приведено на данном слайде исключительно в научных целях и не направлено 
на продвижение, привлечение внимания или акцентирование преимуществ какого‐либо препарата или производителя

Заключение 

• Недостаточность и дефицит магния –
распространенная проблема в популяции

• С точки зрения доказательной медицины 
цитрат и пидолат магния наиболее 
эффективные препараты для лечения и 
профилактики клинических проявлений 
дефицита магния

• Уровень магния менее 0,8 ммоль.л в 
сыворотке крови является фактором риска 
различных заболеваний и требует 
медикаментозной коррекции 
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