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Резюме
В статье обобщены современные сведения заболеваемости, летальности и риске повтора острых нарушений мозгового 
кровообращения, дебютирующих в грудном возрасте. Авторами показано многообразие состояний и синдромов, кото
рые могут стать основой для формирования инсультов на ранних возрастных этапах жизни. Приводятся собственные 
данные по прогнозированию инсультов у детей по факторам перинатального анамнеза.
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Summary
The problem of stroke in children becomes very acute in modern society. Some up to date information about infants' stroke 
epidemiology, risk factors and etiology were generalized. The researchers show the main pathogens variant in infants -  
cardioembolic and rare diseases. Different modifications of blood coagulation’s gene polymorphism in patients with stroke and 
mathematic prognosis model are presented.
The Keywords: stroke, infants

Введение
Инсульт - это клинический синдром, характеризу

ющийся внезапно возникшими жалобами, очаговым и 
(или) общемозговым неврологическим дефицитом в цен
тральной нервной системе, развивающимися в результа
те церебральной ишемии или геморрагии, сохраняющий
ся более 24 часов или приводящий к смерти. Такое опре
деление, данное специалистами EUSI (Европейской ини
циативной группы по инсульту), является базовым как 
для неврологов взрослой, так и педиатрической практики 
при диагностике острых нарушений мозгового кровоо
бращения (ОНМК). Пожалуй, это единственная позиция, 
которая не требует уточнений или пояснений при описа
нии эпидемиологии, этиологии и семиологии цереброва
скулярных катастроф в детском возрасте. Инсульт у ре
бенка -  это, как правило, казуистика, ставящая в недо
умение персонал первичного, неотложного и амбулатор
ного звена, что неизбежно сказывается на своевременно
сти диагностических и терапевтических мероприятий.

«Существует достаточно много возрастных разли
чий в причинах, проявлениях и ответах на лечение у па
циентов с инсультом, и поэтому мы должны быть осто
рожны, пытаясь применить наше знание инсульта у 
взрослых к детям с острым нарушением мозгового кро

вообращения», - отмечают авторы «Management o f Stroke 
in Infants and Children» - издания, выпущенного группой 
специалистов в 2008г. [59]. По существу, практические 
врачи за рубежом могут ориентироваться только на два 
руководства: указанное выше американское и европей
ское «Stroke in childhood: clinical guidelines for diagnosis, 
management and rehabilitation», опубликованное в 2004г. в 
Лондоне [34]. В этих изданиях обобщена вся существен
ная информация в отношении инсультов у детей, однако 
выводы и рекомендации носят осторожный или предпо
ложительный характер связи с немногочисленностью на
блюдений, разнородностью групп детей, перенесших ин
сульт. В российском же педиатрическом сообществе от
сутствует настороженность в отношении острых цере
броваскулярных катастроф, а врачи-неврологи нередко 
механически переносят подходы к диагностике, терапии 
и профилактике инсультов у взрослых в детскую и под
ростковую клинику.

Наибольший интерес и в тоже время максималь
ное число дискуссий сосредоточено вокруг пациентов с 
ОНМК в возрастном диапазоне от рождения до 1 года. 
Известно, что инсульт может развиться на всех без ис
ключения этапах детства. Большинство исследователей 
указывают на неонатальный и подростковый периоды как



наиболее уязвимые с точки зрения риска первого эпизо
да ОНМК.

Так, до 40% всех детских случаев инсульта прихо
дится на возраст до года, а среди новорожденных они раз
виваются у одного из 4000 живых доношенных, что при
ближается к показателю у взрослых на пятом десятиле
тии жизни [26, 46, 47, 50]. Отмечена зависимость часто
ты регистрации ОНМК от гестационного возраста - 28,6 
случая среди родившихся до 31-й недели гестационного 
возраста и 24,7 на 100 тыс. новорожденных в сроке бо
лее 31 -й недели [ 16, 26]. Заболеваемость детей до 1 года в 
США составляет 7,8, во Франции - около 13 случаев, в то 
время как в возрастном диапазоне 1 год -  18 лет она едва 
достигает 2-3 на 100 тыс. популяции в год [30, 35, 47, 48].

Такая же закономерность прослеживается по ле
тальному исходу: на каждый миллион детей в возрасте до 
5 лет приходится 15, а в возрасте старше 5 лет — 7 смер
тей от цереброваскулярных болезней ежегодно [13]. По
казатели смертности от острых церебральных катастроф 
составляют 10% от общей смертности в неврологиче
ских отделениях. Частота летальных исходов выше среди 
мальчиков и детей негроидной расы, а также при гемор
рагическом инсульте - до 29% [3, 7, 30, 32, 44].

Интересна продолжающаяся дискуссия на тему 
морфологических изменений в церебральных структу
рах у младенцев с перинатальной патологией ЦНС (пе- 
ривентрикулярные ишемия и лейкомаляция, внутриже- 
лудочковые и субарахноидальное кровоизлияния). В на
стоящее время в научном сообществе так и не сложилось 
единого мнения, могут ли они считаться эквивалентами 
ишемических или геморрагических инфарктов (по ана
логии со взрослыми пациентами). В рамках обсуждения 
этой проблемы предложен новый подход в классифика
ции ОНМК у детей (до этого принципиально не отличав
шейся от принятой во взрослой неврологической практи
ке). В настоящее время выделяют: фетальный -  до рожде
ния ребенка; перинатальный -  при развитии заболевания 
между 28-й неделей гестационного возраста и 1-м меся
цем жизни; детский инсульт -  в возрасте от 1 месяца до 
18 лет [16, 17,41].

Соотношение встречаемости ишемического (ИИ) 
или геморрагического типов ОНМК в неврологической 
практике у детей остается невыясненным. По всей ви
димости, преобладание типа инсульта в каждом исследо
вании обусловлено профилем специализации и оказания 
помощи в лечебно-профилактическом учреждении. Так, 
заболеваемость детским геморрагическим инсультом в 
возрасте от 1 месяца до 18 лет варьирует 1,5 до 5,1, ише
мическим - от 0,6 до 7,9 случая на 100 тыс. населения в 
год. При этом показатель у новорожденных существенно 
выше: 6,7 и 17,8 на 100 тыс. населения в год для гемор
рагических и ишемических типов соответственно [ 17,25, 
26, 42].

Общепринятой в ангионеврологии считается зако
номерность, согласно которой нарастание количества 
этиологических факторов обратно пропорционально воз
расту пациента. В отличие от взрослых, у которых основ
ными причинами инсультов являются артериальная ги

пертензия и атеросклероз церебральных сосудов, этиоло
гия ОНМК у детей отличается существенным разнообра
зием.

В иностранной литературе приводится довольно 
полный перечень болезней и синдромов, которые сопря
жены с риском церебральной ишемии в детском, подрост
ковом и молодом возрастах. Эта систематизация обычно 
базируется на патогенетическом принципе (по аналогии 
со взрослыми пациентами выделяют агеротромботиче- 
ский, кардиоэмболический, гемодинамический и лаку
нарный варианты ИИ), а также другие, нетипичные для 
пожилого возраста состояния, нозологические единицы и 
синдромы, которые могут привести к нарушению адек
ватной церебральной перфузии. Мультифакториальность 
и разнообразие этиологии подразумевает широкий круг 
специалистов, которые должные иметь «инсультную» на
стороженность в своей повседневной практике.

Представленность и значимость факторов риска 
ОНМК у детей существенно отличаются по возрастным 
периодам [16]. Основными этиологическими фактора
ми у новорожденных считают перинатальную черепно
мозговую травму и травму шейного отдела позвоночни
ка с экстравазальной компрессией позвоночных артерий, 
затем следует серповидно-клеточная анемия [17, 36, 37].

Геморрагический вариант ОНМК у новорожден
ных и грудных ассоциирован со стремительными рода
ми, низкой массой тела при рождении, разрывом арте
риальных аневризм. ИИ развивается в этом возрасте на 
фоне нейроинфекции, врожденных пороков сердца, экс
травазальной компрессией позвоночной артерии, дефи
цита протеина С и S, гипергомоцистеинемии, обезвожи
вания, гиперкоагуляции на фоне мутации V фактора (му
тации Лейдена).

Болезни сердца (врожденные и приобретенные) яв
ляются одним из наиболее значимых факторов риска и 
составляют примерно 20%-30% среда причин ишемиче
ских инсультов детского возраста [44]. В патогенезе кар- 
диоэмболического варианта ИИ имеет значение сочета
ние эмболий из левых отделов сердца (или парадоксаль
ная эмболия при сбросе крови справа налево) и декомпен
сации сердечной деятельности [1, 4, 11, 13, 19, 20]. Так
же клинически «молчащие» ишемические очаги в мозго
вой ткани зафиксированы у 2 0 % новорожденных с поро
ками сердца на дооперативном и у 17,4% на послеопера- 
тивном этапе, что соответствует как картине кардиоэмбо- 
лического, так и гемодинамического вариантов ИИ [55].

В тоже время, нарушения ритма сердца (по анало
гии со взрослыми больными) полагают крайне редкой 
причиной инсультов в грудном возрасте, которую все же 
стоит иметь в виду у дошкольников и школьников при на
личии гипертиреоза, ревматических пороков сердца, по
сле оперативных вмешательств и в структуре синдрома 
Кирнса-Сейра.

Наряду с поражением сердца в последнее время все 
больше внимания уделяется гиперкоагуляционным со
ст ояниям  [4, 12, 14, 37-40, 47]. Общим механизмом раз
вития ишемии мозговой ткани при этих заболеваниях 
становится внутрисосудистое тромбообразование и эм



болия. Полагают, что в именно врожденные нарушения 
коагуляции (первичные и вторичные гематогенные тром- 
бофилии) на ранних этапах жизни являются наиболее 
значимыми по частоте встречаемости, достигая показате
ля 50% среди всех возможных причин ишемических ин
сультов детского возраста [14, 23, 37, 55].

Наибольшее же число работ в этой области посвя
щено исследованию полиморфизма генов системы гемо
коагуляции. В последнее десятилетие обнаружено боль
шое количество таких мутаций, а в качестве наиболее 
клинически значимых можно считать определение поли
морфизмов F5: G 1691А (мутация Лейден), F2: G20210A, 
РАМ : -675 5G/4G и FGB: G-455A. В тоже время, взаи
мосвязь генетические обусловленной тромбофилии и ин
сультов у пациентов всех возрастных периодов изуче
на не до конца и существенно отличается в разных по
пуляциях [39, 45, 53]. Имеются исследования опроверга
ющие связь однонуклеотидных мутаций, тромбофилии и 
ОНМК, дебютирующих в неонатальном периоде [49].

Наиболее изученным стал аллельный вариант фак
тора Va (F5: 1691 G>A, Лейден мутация), который зафик
сирован у 18% европейских и 2 0 ,2% американских детей, 
перенесших ИИ [51, 52, 61]. По данным российского ис
следования он представлен у 6,5% новорожденных [8 ]. В 
случае гомозиготного носительства мутации F5: 1691 АА 
риск тромбозов возрастает на порядок по сравнению с ге
терозиготным (в 50-80 раз и 5-10 раз, соответственно), и 
еще больше повышается при мультигенных тромбофили- 
ях, когда помимо аномалии Лейдена у больного фиксиру
ют другие генетические дефекты в системе гемокоагуля
ции [5, 10, 51, 52].

В эксперименте подтверждено, что нуклеотидная 
замена в гене фактора II (F2: 20210G>A) увеличивает 
синтез протромбина [29]. У большинства гомозигот и ге
терозигот никогда не развивается тромбоз, однако пери
одические тромбоэмболии встречаются достоверно чаще 
в течении более чем 7-летнего наблюдения: у 18% гетеро
зиготных по G20210A новорожденных с ишемическими 
инсультами по сравнению с 5% пациентов без мутации 
гена в контрольной группе [52, 61]. Другие, меньшие по 
масштабу исследования, показали частоту встречаемости 
мутации гена протромбина у пациентов с ИИ как сопо
ставимую с популяционной [23,49].

В контексте полиморфизма генов и болезней обме
на нельзя не упомянуть о гипергом оцист еинемии , при 
которой отмечена прямая связь между уровнем гомоци- 
стеина и риском развития ОНМК [28, 52, 53, 59]. В на
стоящее время изучены варианты аллелей, ассоциирован
ные с гипергомоцистеинемией и цереброваскулярными 
нарушениями -  это MTHFR 6 7 7 0 Т , MTHFR 1298АХГ, 
MTRR 6 6 A>G, MTR 2756 A>G. Российские исследовате
ли показали, что все пациенты в возрасте 5 месяцев -  15 
лет с ишемическим инсультом и гипергомоцистеинеми
ей оказались носителями гетеро/гомозиготных полимор
физмов MTHFR и/или MTRR, MTR [3, 8 ,9 ,  10]. Зарубеж
ные данные отличаются несущественно: гомозиготный 
вариант по полиморфизму гена MTHFR 677С>Т встре
чался в 2 раза чаще среди детей с инсультом. Также вы

делена группа риска по полу - вероятность Т-аллели гена 
MTHFR в популяции больных мальчиков достоверно 
преобладает (р<0,019) [26, 60]. Как и в случае с мутаци
ями генов системы гемокоагуляции, сочетание несколь
ких вариантов генов сопровождается прогрессивным на
растанием и уровня гомоцистеина в крови, и увеличива
ет риск ишемического инсульта в 3,39 раза [23, 56]. Мне
ние исследователей проблемы ОНМК в детском возрасте 
единодушно: определение уровня гомоцистеина, состоя
ния генов фолатного цикла должны стать неотъемлемым 
компонентом диагностического комплекса в этой группе 
больных, особенно у мальчиков (класс II, уровень реко
мендации В) [59].

В целом, следует заметить, что наличие мутаций в 
генах, контролирующих свертывание крови, не являет
ся абсолютно фатальным (за исключением некоторых ва
риантов гомозиготного носительства), а генотипирова- 
ние не входит ни в один стандарт диагностики и лече
ния цереброваскулярной патологии. Тем не менее, носи- 
тельство таких полиморфизмов, повышает риск развития 
тромботических эпизодов, в том числе и инсульта, в сред
нем в 3 -  7 раз [2, 7, 8 , 14,35, 37]. В клинической практике 
стоит обращать внимание на количество выявленных му
таций (в популяции здоровых людей их число не превы
шает 1-2 в системе гемостаза), варианты ген-генных со
четаний и их фенотипические проявления в гемостази- 
ограмме. По данным института Неврологии РАМН но- 
сительство более двух неблагоприятных аллелей в ге
нах факторов гемокоагуляции усиливает суммарный риск 
развития того или иного тромботического эпизода в мо
лодом возрасте [5, 6 , 10, 14].

В последние годы внимание специалистов привле
кает вопрос взаимосвязи детского инсульта и иммуноде- 
фицитных состояний, обусловленных инф екционны м и  
заболеваниями , как правило, вирусной природы. Так, по 
данным Askalan et al (2001 г.) при неустановленной этио
логии инсульта незадолго до сосудистой катастрофы дети 
переболевали ветряной оспой в 3 раза чаще, чем в попу
ляции. Также вероятность инсульта в первые четыре ме
сяца после ветряной оспы очень высока и остается суще
ственной в течение одного года [58].

Значимость инфекционного процесса, в качестве 
разрешающего фактора, на фоне которого разворачивает
ся острая цереброваскулярная катастрофа, велика как у 
новорожденных (до 17,6% среди всех причин), так и у па
циентов более старшего возраста (до 40,7%) [55]. Кроме 
того, исследование под руководством Ganesan V. (2006г.) 
показало, что риск повторного инсульта у детей с ранее 
выявленным иммунодефицитом возрастает в 20,9 раз и 
напрямую коррелирует с уровнем лейкоцитов в острый 
период болезни. Последнее позволяет предположить, что 
хроническая инфекция вносит свой вклад в развитие по
вторных случаев церебрального инфаркта у детей также 
как у взрослых [35].

Одним из осложнений инфекционного процесса мо
жет стать васкулит (васкулопаггия). Независимо от причи
ны (воспаление, нарушение функции эндотелия, недоста
точность соединительной ткани) формируется поврежде



ние стенки сосудов, тромбообразование, окклюзия про
света сосуда и, в финале, церебральная ишемия. В даль
нейшем возможна эмболия из места расслоения, а так
же геморрагическая трансформация ишемического оча
га [4 3 , 4 4 ]. Кроме того, при тяжелых соматических за
болеваниях, помимо васкулита возможны геморрагиче
ские осложнения вследствие коагулопатии потребления 
[21 , 2 2 ].

Артериальную диссекцию, как и другие неинфек
ционные васкулопатии, ранее считали редкой патологи
ей в детском возрасте в связи с трудностями идентифика
ции. Однако сейчас место этой патологии сосудов головы 
и шеи определено -  она встречается у 7,5% больных с ИИ 
[24, 33, 59]. Спонтанная диссекция встречается, как пра
вило, как результат перинатальной и приобретенной трав
мы, а также у лиц с количественным или качественным де
фектом коллагена [24]. Группа мезодермальных дисплазий 
(МASS-фенотип) характеризуется сочетанием повышен
ной эластичности и растяжимости тканей, малыми анома
лиями развития, в том числе сердечнососудистой системы 
(пролапс митрального клапана, множественные дополни
тельные хорды и др.), хрупкостью и дилатированностью 
сосудов, тромбошггопенией, аномалиями структуры кол
лагена и субэндотелия. Таким образом, множественные 
дефекты строения соединительной ткани могут стать при
чиной как ишемического инсульта тромботического и кар- 
диоэмболического типов, так и кровоизлияния [1,4, 13].

У детей с инсультами нельзя не учитывать патоло
гического течения перинатального периода. Перина
тальное неблагополучие в анамнезе встречается у каж
дого четвертого пациента с ИИ и более ассоциировано с 
неонатальным и фетальным инсультом, нежели с более 
старшей возрастной группой (р<0,001) [55, 56]. Полага
ют, что в основе перинатального инсульта лежит наруше
ние фетоплацентарного кровообращения, обусловленно
го соматической патологией матери и осложненным те
чением беременности. Именно эти состояния приводят к 
недостаточному кровоснабжению церебральных струк
тур, что заканчивается формированием инфарктов у пло
да и новорожденного [7, 16, 55, 56]. По мнению некото
рых специалистов, исключительная ранимость внечереп- 
ной части позвоночных артерий в интранатальный пери
од становится площадкой, на которой в старшем возрас
те становится возможным развитие неполноценной цере
бральной гемодинамики за счет стеноза и тромбоза [9, 10, 
15]. Кроме того, перинатально сформированная резиду
альная церебральная патология может выступить в каче
стве базы, облегчающей реализацию ишемии для других 
провоцирующие факторов.

Нами совместно с кафедрой вычислительной техни
ки ГОУ ВПО «Уральский государственный технический 
университет -  УПИ имени первого Президента России 
Б.Н. Ельцина» в 2010 году предложена математическая 
модель прогнозирования риска развития инсульта у детей 
на основе сведений из перинатального анамнеза методом 
дискриминантного анализа. Было обработано 67 историй 
болезни детей с инсультом от 2 месяцев до 14 лет. Груп
па сравнения состояла из 30 детей без инсульта в таком

же возрасте. Сформирована таблица, в которой каждому 
признаку из карты был присвоен числовой код, определя
ющий его значимость (например, инфекционная патоло
гия у матери во время беременности: да -  3, нет - 1, не
известно -  2). Для построения модели выборка разделе
на на группы А -  пациенты с верифицированным ишеми
ческим, В -  подтвержденным геморрагическим инсуль
том, С - смешанным инсультом и D - без инсульта. Вход
ные данные обрабатывались с помощью пакета программ 
Statgraphics Centurion XV. На основании параметров, ха
рактеризующих силу дискриминации объектов, коорди
наты центроидов групп, коэффициентов линейных дис
криминантных функций и показателей существенности, 
проведенного разделения, выработано решающее прави
ло. Полученные результаты положены в основу прогно
зирования развития типов инсульта у детей. Точность 
классификации на основе клинических и анамнестиче
ских данных ишемического инсульта составила - 97,5 %; 
геморрагического -100 % и смешанного -100  %. Дети без 
инсульта классифицируются с точностью 100  %.

Итак, совокупность факторов риска из семейного 
анамнеза и состояние здоровья матери, перинатального 
периода жизни ребенка являются базовыми и определя
ющими для прогнозирования ОНМК в детском возрасте. 
Конечно же, использовать полученную модель для фор
мирования групп риска по ОНМК в детском возрасте те
оретически можно. Но показатели первичной заболевае
мости цереброваскулярной патологией исчезающе малы 
(2-3 на 100 тысяч детского населения в год), а отягоще
ние по перинатальному анамнезу встречается практиче
ски у каждого ребенка, обратившегося на прием педиатра 
и невролога. Проведенная работа вновь акцентирует роль 
анте-, интра- и перинатальных факторов в генезе ОНМК 
и может быть реализована на практике для проведения 
дифференциальной диагностики в клинически неясных 
случаях на этапе специализированной помощи.

Вариативность причин ОНМК у детей значительно 
затрудняет диагностический поиск. В острейшем и остром 
периодах болезни рекомендуют сосредоточить усилия на 
определение типа (ишемический -  геморрагический) и па
тогенетического варианта мозгового инсульта. Поиск ве
дется вокруг наиболее частых заболеваний, терапию ко
торых можно начать незамедлительно (кардиопатология, 
врожденные нарушения гемокоагуляции, врожденная и 
приобретенная патология церебральных сосудов). В даль
нейшем, следует последовательно и этапно стремиться ве
рифицировать более редкие причины ОНМК [3, 15].

Несмотря на тщательную организацию диагности
ческого процесса в клиниках за рубежом, известно, что 
около 2 0 % ишемических и 10 -  15% геморрагических 
инсультов остаются этиологически неясными [3, 27, 34, 
44, 59]. В России же, как показывают немногочислен
ные публикации, этот показатель достигает 65-70% в 
острейшем и остром периодах. Несмотря на очевидную 
затратность диагностики по времени и лабораторно
инструментальному сопровождению, проводить его не
обходимо. Установление точной этиологии церебральной 
сосудистой катастрофы определяет направление медика



ментозной коррекции, систему мер профилактики и про
гноз на рецидивирование ОНМК.

Вероятность повторного инсульта в популяции 
больных составляет около 2 0 %, при этом у детей с одним 
доказанным фактором риска он находится в пределах 8%, 
при сочетании двух и более - неуклонно нарастает и до
ходит до 42% [10,40, 44, 54]. Ganesan V. и его коллеги по
казали, что после первого ОНМК, произошедшего в воз
расте от 21 дня до 19 лет, через пять лет только 59% па
циентов не имели повторного инсульта. По данным муль- 
тивариационного анализа, проведенного в этом исследо
вании, риск рецидива инсульта возрастал при низкой мас
се тела при рождении и генетической предрасположен
ности к тромбоэмболии - в 3,26 раз. Вероятность повтор
ного ОНМК максимальна при болезни Мойя-Мойя, всех 
вариантах васкулитов, гомозиготном состоянии по гену 
MTHFR 1298, а также у детей с повышенным уровнем го- 
моцистеина в крови, с антифосфолипидными антителами 
и лимфопенией [5, 10, 27, 35 ,47 , 54].

Заключение
Таким образом, актуальность изучения проблемы 

острых нарушений мозгового кровообращения у детей,
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