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Резюме
Обоснование: распространенность расстройств аутистического спектра (РАС) увеличивается с каждым годом, тем не 

менее диагностические и терапевтические возможности остаются ограниченными. Цель: выявление закономерностей ней-
ровоспалительного процесса в этиопатогенезе РАС у пациентов детского возраста. Пациенты и методы: клинические, 
анамнестические и лабораторные данные 85 пациентов детского возраста с установленным диагнозом РАС и задержкой 
психоречевого развития (ЗПР). У каждого пациента до и после стандартизированного трехмесячного курса лечения опре-
деляли содержание нейроспецифических белков (нейронспецифическая енолаза (NSE), белок S100b), показатели панели 
«Нейро-иммуно-тест» (активность лейкоцитарной эластазы (ЛЭ), α1-протеиназного ингибитора (α1-ПИ), аутоантитела к бел-
ку S100b, аутоантитела к основному белку миелина) в сыворотке. Клиническую картину оценивали по рейтинговой шкале 
аутизма у детей (Childhood Autism Rating Scale, CARS). Расчет корреляционных показателей проводился в программе MS 
Excel. Результаты и выводы: в работе описывается динамика показателей нейровоспалительного процесса у детей с РАС 
и ЗПР до и после проведения комплексной противовоспалительной терапии. У 85% пациентов до начала лечения выявлено 
увеличение содержания NSE, белка S100b. Более 60% пациентов имели повышенные показатели панели «Нейро-имму-
но-тест». Выраженность симптомов у пациентов по использованным шкалам соответствовала среднему и тяжелому аутизму. 
Содержание нейроспецифических белков и иммунологические показатели коррелировали с баллами по шкале CARS. После 
проведения противовоспалительной терапии наблюдалась положительная динамика клинической симптоматики и снижение 
изучаемых лабораторных показателей. Вывод: использование показателей панели «Нейро-иммуно-тест» позволяет объек-
тивно оценить степень тяжести иммуномитохондриального статуса пациента и конгруэнтные изменения на фоне проведения 
патогенетической терапии.

Ключевые слова: аутизм, задержка психоречевого развития, нейровоспаление, нейротест, нейронспецифическая ено-
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Summary
Background: the prevalence of autism spectrum disorders (ASD) is increasing every year, however, diagnostic and therapeutic 

options are still limited. Aim: identi cation the patterns of the neuroin ammation process in the etiopathogenesis of ASD 
of child patients. Patients and methods: clinical, anamnestic and laboratory data of 85 child patients with a con rmed ASD 
diagnosis. Each patient was assessed for the level of neurospeci c proteins (neuron-speci c enolase (NSE), S100b protein), the 
indices of the “Neuro-immuno-test” panel (leukocyte elastase (LE) and α1-proteinase inhibitor (α1-PI) activity, autoantibodies 
to S100b protein and myelin basic protein) in the blood before and after a standardized three-month-course of treatment. The 
reference interval of the laboratory was taken as normal values. The clinical picture was assessed according to the Childhood 
Autism Rating Scale (CARS). The correlation calculations were carried out in the MS Excel program. Results: in this work we 
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describe the dynamics of the neuroin ammation process parameters in children with autism-like syndrome and psycho-speech 
development delay on the basis of complex anti-in ammatory therapy. The results of the research prove the increase in NSE and 
S100b protein quantity among 85% of patients before the treatment. More than 60% of patients had the increase of the parameters 
of the Neuro-test panel. The severity levels of symptoms among patients according to the scales used speci ed moderate and 
severe autism. The quantity of neurospeci c proteins and immunological parameters correlated with CARS scale scores. Positive 
dynamics of clinical symptoms and studied parameters decrease were observed while therapy. The use of the parameters allows 
to evaluate objectively the severity levels of the patient’s immunomitochondrial status and shows a congruent change on the 
basis of etiopathogenetic therapy.

Keywords: autism, psycho-speech development delay, neuroin ammation, “Neuro-immuno-test”, neuron-speci c enolase, 
microglia, kynurenine, quinolinic acid, neurotransmitters
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ВВЕДЕНИЕ

Группа расстройств аутистического спектра (РАС) — 
это гетерогенная и поликаузальная совокупность ди-
агностически и терапевтически сложных состояний, 
характеризующихся типичным психопатологическим 
паттерном (задержка психоречевого развития (ЗПР), 
нарушение коммуникации и типичные стереотипные 
девиации поведения), а также патогенетическим во-
влечением многих органов и систем [1]. Исторически 
группу расстройств аутистического спектра описыва-
ли в основном как функциональное расстройство, тем 
не менее все больше современных данных свидетель-
ствует о первичности нейробиохимических изменений, 
определяющих развитие регресса в психоречевом раз-
витии и психопатологическую картину.

За последние два десятилетия распространен-
ность расстройств аутистического спектра увеличи-
лась на 289% [2]. По данным Минздрава РФ (Письмо 
Минздрава № 15-3/10/1-2140 от 08.05.2013 г.), рас-
пространенность расстройств аутистического спектра 
в России (как и в мире) составляет около 1% детской 
популяции. Внезапный и резкий рост не связан с улуч-
шением диагностики или увеличением доступности 
медицинской помощи, в последнее время при неиз-
менных стандартах выявления первичных пациентов 
с РАС тенденция к росту количества пациентов сохра-
няется.

Несмотря на значительную распространенность 
и тенденцию к наиболее тяжелому течению ЗПР и РАС 
у детей полноценная этиопатогенетическая картина 
развития данного состояния до сих пор не определе-
на. В настоящее время диагностика и терапевтическая 
стратегия в целом основываются на клинико-психо-
логических и педагогических аспектах, а лечебное 
вмешательство ограничивается назначением нейро-
лептических средств и иных корректоров поведения, 
что приводит к нарастанию когнитивного дефицита 
и коммуникативных нарушений у пациентов. Несмотря 
на массив современных научных работ, посвященных 
нейроиммунологическим аспектам развития психонев-
рологической патологии, использование диагностиче-
ских и терапевтических возможностей в клинической 
практике остается крайне ограниченным. Требуется до-
полнительное изучение данных подходов и выработка 

алгоритмов применения их в практической работе вра-
ча с описываемым контингентом пациентов.

Исследования последних лет показывают, что мно-
гие пациенты с диагнозом РАС имеют патологию голов-
ного мозга, свидетельствующую о продолжающемся 
нейровоспалении или, предположительно, вялотеку-
щем энцефалите [3, 4]. Особенно выражены иммуно-
логические и метаболические сдвиги у пациентов с так 
называемым регрессивным типом аутизма. Концепция 
регрессии (потери ранее приобретенных навыков 
и способностей) у детей с РАС была подтверждена 
многими исследованиями [5–9].

Развитие и хронизация нейровоспалительного 
процесса неизбежно ведет к повреждению структур 
нейроваскулярной единицы, включающей в себя ней-
рональную клетку, структуры гематоэнцефалического 
барьера, астроцитарную и микроглиальную фракции. 
За счет избыточной активации микроглии поддержи-
вается гиперпродукция провоспалительных цитокинов, 
а также нарастание синтеза нейротоксичных метабо-
литов, приводящих к развитию аутоиммунного повреж-
дения [10].

Несмотря на то что исследования показывают, что 
воспалительный процесс, затрагивающий структуры 
головного мозга этих детей, встречается относительно 
часто, детям с диагнозом РАС никогда не устанавли-
вается медицинский диагноз нейровоспалительного 
процесса или энцефалита. Вместо этого осущест-
вляется диагностика с использованием только ме-
тодов психиатрической оценки, а иммунологическая 
и нейробиохимическая составляющие этиопатогене-
за в значительной степени недооцениваются врача-
ми-психиатрами.

Частично это может быть связано с первоначальны-
ми неправильными представлениями о расстройстве, 
когда оно было впервые выявлено в 1943 г. Лео Кан-
нером, который объяснил развитие аутизма психоло-
гическими причинами, в частности холодностью и эмо-
циональной недоступностью матери больного ребенка. 
Хотя это представление было ошибочным, оно изна-
чально и надолго обозначило аутизм как психическое 
расстройство. В настоящее время, несмотря на пу-
бликовавшуюся десятилетиями научную и медицин-
скую литературу, документирующую его соматические 
симптомы, аутизм чаще всего по-прежнему лечится как 
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психическое заболевание с помощью исключительно 
психиатрических препаратов.

В результате новые исследования соматических 
предикторов и методов их коррекции недооценивают-
ся. Кроме того, временной разрыв между публикаци-
ей новых исследований и их включением в стандарты 
оказания медицинской помощи также способствует 
значительной задержке в диагностике и расширении 
терапевтических вмешательств.

Наиболее ранние научные работы по теме нейро-
воспаления были посвящены преимущественно пои-
ску конкретного антигенного фактора, вызывающего 
нейровоспаление. Так, изолированно рассматривался 
вирусный генез [11, 12] развития нейровоспаления, 
бактериальный [13], причем длительное время сре-
ди наиболее «опасных» в плане хронического ней-
трального воспаления рассматривался стрептококк 
и в целом острый педиатрический нейропсихиче-
ский синдром (Pediatric Acute-onset Neuropsychiatric 
Syndrome, PANS) и его частный вариант острый пе-
диатрический нейропсихический синдром, ассоции-
рованный со стрептококковой инфекцией (Pediatric 
Autoimmune Neuropsychiatric Disorders Associated with 
Streptococcal infections, PANDAS). Существуют работы, 
описывающие роль микробиома желудочно-кишечного 
тракта [14] в развитии не только нейровоспалитель-
ного процесса, но и нейродегенерации с отчетливой 
клинической картиной неврологических расстройств. 
Преимущественный интерес отдавался изучению вли-
яния анаэробной, в частности клостридиальной фло-
ры, так как клостридии, помимо синтеза собственных 
токсических субстанций (клостридиальный токсин 
А и В), способны использовать поступающие с пищей 
ароматические аминокислоты (предшественники ней-
ротрансмиттеров). Рассматривались как патогенные 
бактерии, синтезирующие прямые нейротоксические 
вещества (например, гемолитическая палочка), так 
и условно-патогенные в большом объеме.

Основная критика описываемых научных проектов 
строится на том, что при исследовании у разных паци-
ентов с нейровоспалением обнаруживается различная 
антигенная картина. У пациентов детского возраста 
с наследственными заболеваниями обмена и метабо-
лической энцефалопатией нейрональное поврежде-
ние происходит за счет накопления продуктов обмена, 
т.е. пусковым толчком для развития нейровоспаления 
становится нейроинтоксикация, а не действие анти-
генного фактора.

Описанная проблема привела к необходимости вве-
дения термина «суммационная антигенная и интокси-
кационная нагрузка», которая включает в себя влия-
ние всех негативных внешних и внутренних факторов 
на нервную систему. Суммационная нагрузка реализу-
ется в виде развития нейровоспаления или не реали-
зуется в зависимости от компенсаторных возможно-
стей, включающих иммунный, гормональный и деток-
сикационный статус организма пациента. Проведение 
комплексной противовирусной, антибактериальной 

и противогрибковой терапии предполагает воздей-
ствие на суммационную нагрузку, а также на компен-
саторные возможности, обеспечивая иммунотропную, 
митохондриальную и гормональную поддержку.

Верификация и объективный лабораторный кон-
троль нейровоспалительного процесса позволяют ле-
чащему врачу выявить показатели, характеризующие 
патологический процесс на разных этапах терапевти-
ческого вмешательства.

Цель исследования — изучение динамики кли-
нической картины и изменений лабораторных пока-
зателей с использованием терапевтического про-
токола, разработанного с позиций признания роли 
нейроинфламмационного процесса в этиопатогенезе 
расстройств аутистического спектра и направленного 
на коррекцию нейровоспаления.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

Проанализированы клинические, анамнестические 
и лабораторные данные 85 пациентов детского воз-
раста с установленным диагнозом РАС и ЗПР, прохо-
дивших лечение в клинике «ПланетаМед». В качестве 
контрольной группы были обследованы условно здо-
ровые, нормотипичные дети в возрасте от 2 до 8 лет — 
30 детей (15 мальчиков и 15 девочек).

Критерии включения:
•  возраст пациента от 2 до 8 лет;
•  установленный психиатром диагноз РАС и ЗПР;
•  регрессивный тип аутизма (оценка CARS);
•  наличие результатов полного обследования 

по протоколу лабораторной и инструментальной 
диагностики;

•  письменное согласие родителей на участие детей 
в исследовании.

Критерии невключения:
•  диагноз органического поражения центральной 

нервной системы (в том числе данные о перене-
сенной перинатальной травме, гипоксии в родах 
и др.) по консультации врача-невролога;

•  наличие в анамнезе эпилептических приступов, 
эпилептиформной активности на ЭЭГ;

•  прием психотропных, седативных, нейролептиче-
ских или иных психоневрологических препаратов 
на момент начала исследования.

В исследование были включены 73 мальчика (10 — 
в возрасте 5 лет, 10 — в возрасте 7 лет, 20 — в возрас-
те 4 лет, 5 — в возрасте 3 лет, 15 — в возрасте 6 лет 
и 13 детей в возрасте 2 лет) и 12 девочек (6 — в воз-
расте 6 лет, 5 — в возрасте 3 лет, 1 ребенок в возрас-
те 7 лет). Установленный врачом-психиатром диагноз 
«расстройство аутистического спектра» (F84) отвечал 
критериям этого расстройства, разработанным в оте-
чественной детской психиатрии [15, 16].

Все включенные в работу дети родились без вы-
явленной врожденной неврологической патологии от 
условно здоровых матерей в возрасте 20–34 лет на пе-
риод гестации и родов. В исследование не включались 
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дети, беременность которыми наступила в результате 
экстракорпорального оплодотворения.

Важно отметить, что включенные в исследование 
дети с момента появления первых психоневрологи-
ческих жалоб были обследованы врачом-неврологом 
и психиатром, проходили все необходимые согласно 
клиническим рекомендациям обследования и получали 
стандартную ноотропную, сосудистую и психотропную 
(по показаниям) терапию. С момента появления пер-
вых симптомов дети систематически занимались у ло-
гопеда, психолога-педагога, нейропсихолога согласно 
Денверской стратегии раннего вмешательства (ESDM).

У всех включенных в исследование детей в анам-
незе в возрасте от 12 мес. после иммунной компро-
метации (реализации иммунного триггера) произошел 
регресс психоречевого развития с последующим на-
растанием поведенческих паттернов аутизма. Про-
анализирован средний возраст наступления регресса 
в развитии и предшествующие ему анамнестические 
события.

До и после лечения детям проводилось психоло-
го-педагогическое исследование, консультации вра-
ча-невролога, психиатра, психотерапевта, иммунолога, 
педиатра. Клиническую картину в контрольных точках 
верифицировали по рейтинговой шкале аутизма у де-
тей (CARS) [16] (табл. 1).

Согласно рейтинговой шкале CARS у всех обследо-
ванных детей до лечения отмечалась клиническая кар-
тина аутизма средней и тяжелой степени тяжести. Для 
категории детей старше пяти лет дополнительно для 
верификации диагноза использовалась система диаг-
ностического обследования при аутизме (the Autism 
Diagnostic Observation Schedule, ADOS-2).

Этические аспекты
Во всех случаях получено информированное со-

гласие родителей детей на участие в обследовании. 
Исследование одобрено экспертами РФФИ и проведе-
но в соответствии с принципами Хельсинкской декла-
рации ВМА 1964 г., пересмотренной в 1975–2013 гг.

Ethic approval
The parents of all examined children signed the 

informed consent to take part in a study. This study was 
approved by RFBR experts (Russian Foundation for Basic 
Research, RFBR). This study complies with the Principles 

of the WMA Helsinki Declaration 1964 amended 1975–
2013.

В контрольную группу включены 30 детей (15 де-
вочек и 15 мальчиков). Все дети контрольной группы 
рождены от физиологической беременности, в анам-
незе нормальное психоречевое развитие. Для вери-
фикации нормального соматического и психического 
статуса детям проведено неврологическое, психологи-
ческое, психиатрическое обследование, консультации 
врача-педиатра, иммунолога, а также блок лаборатор-
ных исследований.

У пациентов обеих групп до и после курса лечения 
оценивалось содержание нейроспецифических бел-
ков (нейронспецифическая енолаза (NSE), белок S100), 
показатели панели «Нейро-иммуно-тест» (активность 
лейкоцитарной эластазы (ЛЭ), α1-протеиназного инги-
битора (α1-ПИ), аутоантитела к белку S100b, аутоанти-
тела к основному белку миелина) в крови.

Показатели NSE и S100 исторически рассматрива-
ются как показатели прогрессирующего повреждения 
нейрональных и астроцитарных структур [15]. Ней-
ронспецифическая енолаза (neuron-speci c enolase, 
NSE) — одна из изоформ фермента енолазы. Енолазы 
участвуют в процессе гликолиза, поэтому обнаружи-
ваются во всех клетках, однако изоформы являются 
тканеспецифичными. Так, нейронспецифическая ено-
лаза — это изоформа, характерная для нейрональной 
ткани. Помимо цитоплазмы нейронов, нейронспеци-
фическая енолаза встречается в клетках экстракра-
ниальных нейроэндокринных тканей (хромаффинных 
клетках мозгового вещества надпочечников, парафол-
ликулярных клетках щитовидной железы и др.). Про-
грессирующее повреждение нейрональных структур, 
сопряженное с резким нарастанием скорости глико-
лиза, приводят к повышению концентрации NSE в кро-
ви. Из-за чувствительности показателя к ускорению 
гликолиза NSE используется не только как показатель 
церебрального повреждения, но и в качестве маркера 
онкологических заболеваний. Однако интерпретация 
повышения нейронспецифической енолазы в аспекте 
подозрения на онкологическую патологию имеет зна-
чение при субмаксимальных повышениях концентра-
ции фермента в крови. Церебральное поражение ха-
рактеризуется повышением концентрации ферментов 

Таблица 1. Общие характеристики изучаемой выборки пациентов
Table 1 General characteristics of the studied sample of patients

Исследуемая группа/Study group Контрольная группа/Control group

Всего/All Мальчики/
Boys

Девочки/
Girls Всего/All Мальчики/

Boys
Девочки/

Girls

n = 85 n = 73 n = 12 n = 30 n = 15 n = 15

Средний возраст (лет)/Average age (years) 4,57 4,5 4,8 5,08 4,8 5,3

Средний возраст регресса (месяцы)/Average age of 
regression (months) 19,3 19,9 16 NA

Средний суммарный балл CARS до лечения/Average 
total score of CARS before treatment 42,53 41,64 40,83 17,3 18,3 16,3

Средний суммарный балл CARS после лечения/
Average total CARS score after treatment 33,7 34,4 29,5 NA
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в пределах 60–80 нг/мл (за исключением клинически 
тяжелых панэнцефалитов, протекающих с подъемом 
показателя до 150 нг/мл и выше).

Известно, что у здоровых, иммунологически не 
компрометированных детей до 6 мес. за счет форми-
рования гематоэнцефалического барьера повышение 
NSE свыше референсного значения встречается в 60% 
случаев и не имеет прогностического значения. У де-
тей старше шестимесячного возраста к 12 мес. кон-
центрация нейронспецифической енолазы в норме не 
превышает 15–16 ммоль/л. Наибольшее клиническое 
значение этот показатель имеет для категории пациен-
тов от 6 мес. до семилетнего возраста, так как у детей 
старше 7 лет и у взрослых за счет полного формиро-
вания ГЭБ и снижения интенсивности иммунологиче-
ских реакций повышение NSE и S100 становится менее 
выраженным. Так, у взрослых пациентов значительное 
превышение концентрации нейронспецифической ено-
лазы действительно в большинстве случаев требует 
проведение онкопоиска, а повышение NSE у детей в по-
давляющем количестве случаев служит отражением 
нейровоспалительного процесса. Тем не менее изо-
лированное использование одного показателя NSE не 
дает полного представления о протекании нейровос-
палительного процесса, поэтому наиболее рационален 
анализ результатов полного лабораторного комплекса, 
описываемого ниже.

Вторым показателем, рассматриваемым у наших 
пациентов, является белок S100. Семейство белков 
S100 — это группа небольших кальций-связываю-
щих белков, относящихся к суперсемейству, в кото-
рое входит кальмодулин и тропонин C. В современ-
ной литературе описывается около 25 белков S100, 
каждый из которых выполняет свой набор функций. 
В центральной нервной системе белок S100B синтези-
руется астроцитами. Увеличение концентрации белка 
S100 в крови и спинномозговой жидкости достоверно 
коррелирует с повреждением нервной ткани, особен-
но на фоне гипоксии, воспалительного процесса или 
интоксикации [17]. Совместный анализ концентрации 
белка S100 и NSE позволяет оценить у детей пропорцию 
нейронального и астроцитарного повреждения, в ис-
следовании рассматривается динамика изменений этих 
показателей и их взаимодействия на фоне терапии.

Несмотря на широкое использование нейроспеци-
фических белков, ключевое значение для нашего ис-
следования имеет изучение у пациентов показателей 
панели «Нейро-иммуно-тест», включающей активность 
лейкоцитарной эластазы, активность α1-протеиназного 
ингибитора (α1-ПИ), количество антител к белку S100B 
и антитела к общему белку миелина (ОБМ). Лаборатор-
ная панель «Нейро-иммуно-тест» достоверно отобра-
жает иммунологический статус пациента [18].

Лейкоцитарная эластаза (ЛЭ) — это фермент, кото-
рый участвует в повреждении эндотелия капиллярных 
сосудов. Лейкоцитарная эластаза относится к проте-
олитическим ферментам, содержащимся в нейротро-
фильных гранулах. Дегрануляция нейтрофильных 

гранул активируется экзо- и эндогенными стимулами 
и приводит к высвобождению фермента во внеклеточ-
ное пространство. Увеличение концентрации лейкоци-
тарной эластазы приводит к системному повышению 
проницаемости сосудистой стенки, в том числе и ка-
пилляров центральной нервной системы. Лейкоцитар-
ная эластаза является наиболее показательным мар-
кером повреждения гематоэнцефалического барьера 
[19]. Проницаемость гематоэнцефалического барьера 
в значительной степени определяет тяжесть нейровос-
палительного процесса [20, 21].

Во время системного воспалительного процесса 
в печени образуется ряд провоспалительных интер-
лейкинов, которые, в свою очередь, стимулируют син-
тез белков острой фазы. Белки острой фазы, в том 
числе α1-протеиназный ингибитор, антихимотрипсин 
и α2-макроглобулин, обладают антипротеазной  актив-
ностью. Важнейшая функция антипротеазной актив-
ности белков острой фазы заключается в ограничении 
активности воспалительных реакций  и ингибировании 
активности протеаз, которые поступают во внеклеточ-
ное пространство при дегрануляции нейтрофилов. Та-
ким образом, активность α1-протеиназного ингибитора 
(α1-ПИ) характеризует компенсаторный потенциал сы-
воротки крови. Важны не только изолированные повы-
шения лейкоцитарной эластазы и α1-ПИ, но и их соот-
ношение между собой. Так, конгруэнтное повышение 
ЛЭ и α1-ПИ свидетельствует о текущем воспалительном 
процессе с активацией компенсаторного потенциала, 
что обусловливает тенденцию к восстановлению го-
меостаза. Неконгруэнтные изменения ЛЭ и α1-ПИ ха-
рактерны для пациентов с нарушением функциональ-
ности нейтрофилов. Так, снижение ЛЭ характерно для 
иммунодефицитного статуса, чаще всего вследствие 
длительного воспалительного процесса.

Значительное внимание придавалось уровню ауто-
антител к основному белку миелина и белку S100B. 
Обнаружение аутоантител свидетельствует о длитель-
ности патологического процесса, сопутствует наиболее 
тяжелым клиническим проявлениям и характерно для 
пациентов более старшего возраста.

За нормальные величины показателей принимали 
референсный интервал лабораторий, выполнявших ис-
следования. Расчет статистических и корреляционных 
показателей проводился в программе MS Excel, пакета 
программного обеспечения Statistica 7.0 («Stat Soft., 
Inc.», США), использовались тест Манна–Уитни для 
расчета межгрупповых показателей, корреляционный 
анализ осуществляли с расчетом коэффициента Спир-
мена, для множественных сравнений  использовался 
тест Краскела–Уоллиса. Данные представлены с ука-
занием медиан и квартилей — Ме [Q1–Q3]. Уровень 
статистической значимости различий p < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ВЫВОДЫ

В работе описывается динамика показателей ней-
ровоспалительного процесса у детей с аутистическим 
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синдромом и психоречевой задержкой на фоне прово-
димой терапии.

По результатам работы, почти у 90% пациентов 
до начала лечения выявлено увеличение содержания 
NSE (средняя концентрация 26,5 нг/мл), белка S100 
(средняя концентрация 0,170). Содержание нейро-
специфических белков и иммунологические показа-
тели достоверно коррелировали с клинической оцен-
кой психического состояния и уровнем по шкале CARS 
(средний балл по всей исследуемой группе 42,53, 
у мальчиков 41,64, у девочек 40,83).

У 75% пациентов повышение нейронспецифичес-
кой енолазы было конгруэнтно повышению белка S100, 
что отображало примерно одинаковое по объему по-
вреждение нейрональной и астроцитарной фракции. 
У данной группы пациентов присутствовала как нега-
тивная симптоматика в виде редукции приобретенных 
до когнитивного регресса навыков, негативизма, сни-
жения способностей к эмпатии, эмоционально-волево-
го потенциала, так и позитивная симптоматика в виде 
комплексных паттернов отклонений в поведении, сте-
реотипий, вокализаций и др.

У пациентов с преимущественным повышением NSE 
на первое место выступали негативные симптомы со 
снижением когнитивных функций, у пациентов с преи-
мущественным повышением белка S100 превалировали 
поведенческие симптомы и нарушение понимания об-
ращенной речи, чаще всего без потери глобального по-
нимания при постоянной визуальной поддержке. 10% 
пациентов (преимущественно семи лет, т.е. старшие 
дети из изучаемой выборки) при наличии клинической 
и лабораторной картины нейровоспаления (конгру-
энтные психоневрологическим феноменам повышения 
системных показателей воспаления, показателей ал-
лергического воспаления, в особенности концентра-
ции иммуноглобулина Е и эозинофильного катионного 
белка) не имели клинически значимого повышения 
концентраций нейронспецифической енолазы и белка 
S100. При использовании панели «Нейро-иммуно-тест» 
у этой категории пациентов выявлено достоверное 
повышение концентраций лейкоцитарный эластазы, 
снижение уровня альфа-1-антитрипсина и повышение 
концентрации антител к белку миелина и белку S100. 
Это наблюдение показывает, что с возрастом и дли-
тельностью течения нейровоспалительного процесса 
снижается острота непосредственного повреждения 
нейрональной ткани с постепенным формированием 
аутоиммунного компонента.

У 70% детей контрольной группы концентрация 
нейроспецифических белков и показателей нейроте-
ста не превышали референсных значений. У 30% детей 
группы контроля наблюдалось повышение показателей 
лейкоцитарной эластазы и преимущественно повыше-
ние альфа-1-антитрипсина, у 15% из них было обнару-
жено незначительное повышение концентрации нейро-
специфических белков без наличия антител. Выявле-
ние субклинического течения нейровоспалительного 
процесса даже без наличия клинических симптомов 

не должно игнорироваться врачом или ведущим педи-
атром. Подобную лабораторную клиническую картину 
при отсутствии клинических признаков следует рас-
сматривать как проявление риска и проводить допол-
нительные исследования.

Среди пациентов исследуемой группы до лече-
ния более 60% (50) пациентов имели превышение 
показателей панели «Нейро-иммуно-тест». Выражен-
ность симптомов среди пациентов по использован-
ным шкалам соответствовала среднему и тяжелому 
аутизму. У детей с наиболее тяжелой клинической 
картиной отмечались высокие концентрации нейро-
специфических белков с повышением аутоантител 
и выраженное повышение лейкоцитарной эластазы 
при снижении альфа-1-антитрипсина, что можно ин-
терпретировать как развернутый системный воспа-
лительный процесс с истощением компенсаторных 
возможностей сыворотки, нарастающим поврежде-
нием гематоэнцефалического барьера и прогрессией 
нейровоспаления. Использование данных показате-
лей позволяет объективно оценить степень тяжести 
иммуномитохондриального статуса пациента и кон-
груэнтное изменение на фоне проведения этиопато-
генетической терапии.

Так, спустя 3 мес. стандартизированной противо-
воспалительной терапии, включавшей в себя примене-
ние антибактериальных, противовирусных и противо-
грибковых препаратов широкого спектра, наблюдалась 
положительная динамика клинической симптоматики 
и снижение изученных лабораторных показателей, 
у 60% пациентов достигавшее нормальных и субнор-
мальных значений. Средний балл по исследуемой груп-
пе после курса лечения — 33,7 (у мальчиков — 34,4; 
у девочек — 29,5). Средняя концентрация нейронспе-
цифической енолазы после курса лечения составила 
21,4 нг/мл, средняя концентрация белка S100 — 0,115 
нг/мл, что коррелировало с положительной динамикой 
в клинической картине и балльной оценкой CARS.

После проводимого курса лечения показатели па-
нели «Нейро-иммуно-тест» нормализовались у 35% па-
циентов исследуемой группы, у 10% пациентов выяв-
лено снижение концентрации лейкоцитарной эластазы 
и нормализация концентрации альфа-1-антитрипсина 
при незначительном снижении концентрации ауто-
антител. Лабораторная и иммунологическая картина 
у этих пациентов соответствовала изначально наибо-
лее тяжелой клинической картине и наличию полифар-
макорезистентности в анамнезе. Группа нонреспонде-
ров должна рассматриваться как отдельная когорта 
пациентов, для которых в терапевтической стратегии 
на первое место должны выступать инфузионные мето-
ды проведения терапии и инвазивные методики деток-
сикационной терапии (комплексная инфузионно-де-
токсикационная терапия, плазмаферез и др.).

Таким образом, сопоставление полученных клини-
ко-лабораторных данных выявляет четкие корреля-
ционные взаимоотношения между степенью лабора-
торных индикаторов системного и нейровоспаления 
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и уровнем когнитивных и психических нарушений 
при РАС, что, в свою очередь, определяет перспектив-
ные пути и терапевтические стратегии коррекции опи-
санных нарушений.

Данное научно-исследовательское направление 
требует масштабных исследований и формирования 
на основании их результатов клинических рекоменда-
ций по ведению пациентов с установленным фактом 
нейровоспалительного процесса.
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