
Введение

Настоящий обзор посвящен биохими-
ческим аномалиям, встречающимся при
расстройствах, классифицируемых в
психиатрии (ICD-10 раздел F84.-) как
детский аутизм – «первазивные расстрой-
ства развития нервной системы, ПРР»,
(neurodevelopmental disorder). В этот раздел
включены: аутистическое расстройство (или
синдром Каннера, аутистическое расстрой-
ство, психоз раннего детского возраста) –
F84.0; атипичный детский аутизм – F84.1;
синдром Ретта – F84.2; другие дезинтегра-
тивные расстройства детского возраста –
F84.3, гиперактивные расстройства, соче-
тающиеся с умственной отсталостью и
стереотипными движениями – F84.4; а также
синдром Аспергера – F84.5 (ICD-10, редак-
ция 2005 г.). 

Актуальность исследования аутизма

Рост частоты заболеваемости
первазивными расстройствами развития
в последние десятилетия

Еще в 1992 г. Gillberg & Coleman отме-
чали рост заболеваемости первазивными
расстройствами развития с аутистическими
симптомами.

В США и Великобритании рост заболе-
ваемости аутизмом (заболеваниями спектра
ПРР) не может быть отнесен на счет улучше-
ния диагностики или выявляемости фактов
заболевания (Blaxill, 2004). В США всего за
20 лет отмечен рост заболеваемости более
чем на порядок (от менее 3 случаев на 10 тыс.
детей в 70-е годы до более 30 на 10 тыс. в 90-
е годы прошлого столетия), а в Великобрита-
нии за 10 лет заболеваемость возросла
более чем в 3 раза (от менее 10 случаев на 10
тыс. в 80-е годы до ~ 30 в 90-е годы). Рост
заболеваемости всем спектром ПРР соста-
вил от 5-10 до 50-80 на 10 тыс. детей в обеих
странах и вызвал серьезную озабоченность
общества (Blaxill, 2004). В недавнем обзоре
встречаемость заболеваний этого спектра
оценивается как 10-20 случаев аутизма и 60
случаев всех ПРР на 10 тыс. детей (Santan-
gelo & Tsatsanis, 2005). Результаты эпидеми-
ологических исследований показывают, что
частота встречаемости отдельных форм ПРР
варьирует. Несмотря на общий рост заболе-
ваемости аутизмом, наблюдаемый в течение
последних 20 лет, (особенно это касается тех
ПРР, которые сопровождаются тяжелыми
формами задержки умственного развития с
IQ<50), частота встречаемости синдрома
Каннера ("nuclear autism", больные с
50<IQ<70) не увеличивалась в период с 1980
по 1992 г., а распределение по полу
синдрома Каннера (Gillberg & Coleman, 1992,
Башина, 1999) соответствовало 4:1 (маль-
чики/девочки). 
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Классификация аутистическиподоб-
ных синдромов согласно генезу

Считается, что «аутистический
синдром» представляет собой результат
сочетанного действия различных этиологи-
ческих факторов (Gillberg & Coleman, 1992,
2001). Этиология аутизма на сегодняшний
день еще не выяснена, но известно, что у
заболевания, определяемого как «аутизм»,
четко прослеживаются наследственный
компонент и компоненты, свидетельствую-
щие об инфекционном или аутоиммунном
процессах (Van de Water & Ashwood, 2004).
Предполагается, что вклад генетического
(наследственного) компонента в развитие
синдрома аутизма составляет до 90% (Bailey
et al., 1995), однако, не следует недооцени-
вать влияние факторов среды, которое также
имеет большое значение: сходство между
монозиготными близнецами составляет
менее 100%, причем фенотипическое выра-
жение ПРР у них сильно варьирует, (Santan-
gelo & Tsatsanis, 2005).

В современной отечественной класси-
фикации детского аутизма особое внимание
уделяется феномену аутистической симпто-
матики при детской шизофрении (Башина,
1999). В зарубежной литературе в ряде неза-
висимых исследований также выделен тот
факт, что при шизофрении с ранним (в
детстве) началом у части больных наблюда-
ются ранние симптомы ПРР. По данным
магнитного резонанса in vivo, возрасту
начала заболевания, IQ или реакции на меди-
каменты больные шизофренией с ПРР не
отличались от больных без симптомов ПРР.
Лишь по степени уменьшения объема серого
вещества группа с ПРР достоверно олича-
лась от группы без ПРР, и это позволило
сделать предварительное заключение о том,
что ПРР при детской шизофрении служит
неспецифическим маркером особенно тяже-
лой формы ранней аномалии развития
(Sporn et al., 2005).

Существуют многочисленные гипотезы,
которые связывают развитие аутизма с гене-
тическими аномалиями, осложнениями  при
родах, действием токсических агентов, пре-,
пери- и постнатальными инфекциями (забо-
левание краснухой при беременности явля-
ется существенным фактором риска разви-
тия аутизма у будущего ребенка). Десятая
часть детей с диагнозом «первазивное
расстройство развития» на самом деле стра-

дает каким-либо другим из уже известных
или описанных ранее заболеваний (Brasic,
2005).

Открытие «макроскопических» хромо-
сомных аномалий, служащих причиной
аутичного поведения, привело к вычленению
более определенных патологий; их называют
«болезнями хромосомного генеза», или
«расстройствами хромосомного генеза»
(Башина, 1999). Наиболее известен синдром
ломкости Х-хромосомы. Определенные
метаболические расстройства (болезни,
связанные с нарушением обмена аминоки-
слот, пуринов, пиримидинов) также сопро-
вождаются аутистической симптоматикой.
Эти заболевания могут быть обусловлены
дефектом (мутацией) как единичного гена, в
том числе регуляторного, так и комплекса
генов; по некоторым оценкам, их число
достигает  15 (Santangelo & Tsatsanis, 2005).
Остальные аутистическиподобные
синдромы относятся к группе «неясного»,
неизвестного генеза (Башина, 1999).

В настоящем обзоре мы не останавли-
ваемся на вопросах генетики аутизма (выяс-
нения сцепленности отдельных генов с
предрасположенностью к развитию аутисти-
ческиподобного синдрома): этот огромный
пласт работ требует особого рассмотрения
(Bartlett et al., 2005). Отметим лишь, что в
интернете создана база данных The Autism
Chromosome Rearrangement Database, в
которой суммированы данные, касающиеся
хромосомной локализации генов, связанных
с аутизмом и родственными синдромами.
Интересно, что практически на каждой
хромосоме генетикам удалось локализовать
один или несколько локусов, в большей или
меньшей степени связанных или сцепленных
с аутизмом (большинство воспроизводимых
находок связано с хромосомой 1, локусом 1p
(Bartlett et al., 2005), а также локусами 7q, 2q,
17p11 и 15q11). Вклад генетических факто-
ров в развитие аутизма обычно оценивают
как сочетанный эффект многих, более
десяти, локусов. Это заключение отчасти
основано на существенно меньшем сходстве
дизиготных близнецов по сравнению с  моно-
зиготными, и подтверждается отсутствием
строгих доказательств сцепления в исследо-
ваниях всего генома в целом (Jiang et al.
2004). Здесь мы лишь коснемся отдельных
молекулярно-генетических работ, где выяс-
нялась роль генов в связи с их функцией.
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Краткая история развития биохими-
ческого направления исследований
аутизма

В книге шведского и американского
психиатров Gillberg & Coleman (1992)
описана история исследования детских аути-
стических синдромов, при этом проведена
параллель между аутизмом и задержкой
умственного развития. Отмечено, что и то и
другое в значительной степени представляет
собой неспецифический синдром и является
результатом большого числа заболеваний.
Изучение обоих аномалий значительно
затруднено тем фактом, что мозг является
наиболее сложным  объектом для примене-
ния биохимических подходов. В основном
заключения о состоянии мозга были сделаны
на основе данных, полученных методом ЯМР
in vivo, а также – косвенно – на основании
анализов крови и других жидкостей.

Открытие в 1866 г. трисомии по 21
хромосоме (Down J.L.) привело к  большому
прорыву в дифференцировании отдельных
заболеваний в области задержки умствен-
ного развития. Вероятно, с этого момента
биохимические исследования можно разде-
лить на два разных направления: изучение
общих аномалий (задержка) и специфиче-
ских черт (определение отдельного заболе-
вания как такового). В последующие годы
наиболее успешными оказались  поиски
специфических аномалий у отдельных боль-
ных. В результате таких исследований, уста-
новивших точное соответствие конкретной
биохимической аномалии определенной
форме задержки психического развития, на
сегодняшний день некоторые дети спасены
от участи на всю жизнь остаться психически
больными, «умственно отсталыми» людьми
(например, в случае детского гипотироидоза
и фенилкетонурии).

Биохимические исследования больных
аутизмом также можно разделить на две
группы: 1) поиск одиночной (или, по крайней
мере, общей) аномалии, характерной для
аутизма, и 2) определение специфических
метаболических отклонений, что могло бы
способствовать подбору индивидуального
лечения (Gillberg & Coleman, 1992). Во
втором направлении наблюдаются опреде-
ленные успехи, и вычленение нескольких
групп так называемых «метаболических
болезней» привело к разработке терапевти-
ческих и превентивных подходов, тогда как в

первом направлении прогресса не наблюда-
ется: пока не обнаружено ни одной биохими-
ческой аномалии, встречающейся абсо-
лютно у всех больных аутизмом.

О том, какие молекулярные нарушения
имеют место в мозге больных аутизмом,
известно мало, вероятно, вследствие малой
доступности аутопсийного материала.
Ситуация с аутизмом сходна с положением в
исследованиях шизофрении - для обоих
заболеваний характерна гетерогенность,
множественность как генетических компо-
нентов, так и обнаруженных биохимических
аномалий (в связи с чем предложено множе-
ство гипотез о причинах и механизмах разви-
тия этих заболеваний). Ни одна из гипотез
еще не превратилась в устойчивую теорию,
но в лечении шизофрении достигнут опреде-
ленный прогресс, связанный с применением
антипсихотиков-нейролептиков.  Адекват-
ного медикаментозного лечения аутизма
еще нет, хотя общей коррекцией метабо-
лизма удается достичь некоторого успеха в
нормализации состояния больных детей, а с
применением препаратов психиатрической
практики (антипсихотиков, антидепрессан-
тов и др.)  возможно бороться с отдельными
симптомами аутизма.

Вместе с тем, наблюдающийся в
последние годы существенный рост количе-
ства нейрохимических (биохимических)
исследований метаболизма у больных аутиз-
мом позволяет если не подвести итог, то, по
меньшей мере, наметить основные напра-
вления (метаболические пути), где обнару-
жены значительные нарушения, и суммиро-
вать некоторые достижения в области тера-
пии.

Нарушение метаболизма аминоки-
слот

Нарушение метаболизма аминокислот
в ряде случаев приводит к развитию аутисти-
ческиподобного синдрома. Фенилкетонурия
представляет собой пример наиболее
изученного «метаболического расстройства»
с выясненным генезом. В большинстве
случаев оно связано с мутацией определен-
ного гена, кодирующего фенилаланинги-
дроксилазу, что приводит к нарушению функ-
ционирования этого фермента (превращаю-
щего фенилаланин в тирозин) и накоплению
фенилпировиноградной и фенилуксусной
кислот, которые, циркулируя в крови, оказы-
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вают угнетающее действие на ЦНС (Gillberg &
Coleman, 1992). Эта болезнь была описана в
1934 году F_lling, еще до того как Kanner
описал аутизм. К настоящему времени
разработаны способы пренатальной (и пост-
натальной) диагностики и коррекции метабо-
лизма с помощью диет (ограничение потре-
бления фенилаланина и введение в рацион
предшественников нейромедиаторов – кате-
холаминов и серотонина). Сначала казалось,
что эта форма аутистическиподобного
синдрома вскоре должна исчезнуть совсем,
но выяснилось, что причина фенилкетонурии
заключается не в единичной мутации опре-
деленного гена. Реакция гидроксилирования
фенилаланина зависит от нескольких компо-
нентов: самого фермента, его кофактора
(тетрагидробиоптерина) и набора фермен-
тов, обеспечивающих синтез кофактора,
причем мутации могут затронуть любое из
этих звеньев. Поэтому важна ранняя диагно-
стика биохимических отклонений – для
правильного и своевременного выбора тера-
пии. В 1975 г. был описан случай фенилкето-
нурии (разновидность - гиперфенилаланине-
мия), вызванной дефектом фенилаланинги-
дроксилазной системы в ином месте, чем
сама фенилаланингидроксилаза, а именно в
дигидроптеридинредуктазе (Kaufman et al.,
1975). Дифференциально-диагностическим
признаком этого редкого нарушения метабо-
лизма может быть сверхчувствительность к
антибиотику триметоприм-сульфаметокса-
золу.

У некоторых больных оба упомянутых
фермента могут быть незатронутыми, а нару-
шается метаболизм тетрагидробиоптерина,
в этом случае терапия включает введение в
рацион этого кофактора или его синтетиче-
ских аналогов (Kaufman et al., 1983).

Вопрос о том, всегда ли (или как часто)
при фенилкетонурии наблюдаются аутисти-
ческие симптомы, останется нерешенным
благодаря успехам в корректирующей тера-
пии, но это – единственное врожденное
нарушение метаболизма аминокислот,
дающее существенное число больных с аути-
стическими симптомами (Gillberh & Coleman,
1992).

В отличие от работ с описанием
синдромов, связанных с задержкой умствен-
ного развития, работ о нарушениях метабо-
лизма аминокислот, приводящего к разви-
тию аутизма, относительно немного.
Описаны случаи, когда гистидинемия (Rutter

& Bartak, 1971, Kotsopoulos & Kutty, 1979)
сопровождалась постановкой диагноза
детский аутизм.  

Нарушение глутаматной нейроме-
диаторной системы

По-видимому, нарушения структуры
(или изменения скорости синтеза) компо-
нентов нейромедиаторных систем (рецепто-
ров и переносчиков), в частности, глутамат-
ной, а также холинергической, серотонинер-
гической, дофаминергической, ГАМКергиче-
ской, а также метаболизма нейромедиато-
ров играют центральную роль в развитии
«эндогенного» аутизма типа синдрома
Каннера («nuclear» аутизм).

Исследование детей младше 10 лет,
проведенное в 1996 году, показало, что
концентрации ряда свободных аминокислот
(глутамата, глутамина, аспартата и таурина)
в плазме больных аутизмом, отличались от
нормальных (Moreno-Fuenmayor et al., 1996).
В целом у всей группы больных детей
концентрации глутамата и аспартата оказа-
лись достоверно повышенными, а глутамина
и аспарагина – пониженными, а у половины
детей наблюдалось отклонение от нормы
концентрации таурина. Высказано предпо-
ложение о том, что отклонение от нормы
уровней глутамата может быть вызвано
присутствием повышенных количеств этой
аминокислоты в пище, а может носить и
эндогенный характер (быть результатом
нарушений метаболизма глутамата, блоки-
ровки рецепторов или изменений функции
переносчиков). Повышение концентрации
таурина, скорее всего, носит компенсатор-
ный характер.

Позднее эти данные были подтвер-
ждены в другом исследовании, где опреде-
ляли концентрации свободных аминокислот
в плазме крови больных аутизмом или
синдромом Аспергера, их родителей и
родных братьев и сестер, а результаты срав-
нивали с данными, полученными при изуче-
нии здоровых людей того же возраста (Aldred
et al 2003). У больных детским аутизмом и
синдромом Аспергера и их родных уровни
глутамата, фенилаланина, аспарагина, тиро-
зина, аланина и лизина оказались досто-
верно повышенными, а глутамина – понижен-
ными по сравнению с контрольной группой.
Уровни других аминокислот не отличались от
контрольных. Результаты показывают, что
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больные аутизмом дети рождаются в семьях
с нарушением регуляции метаболизма
аминокислот, что служит указанием на
биохимическую основу данного заболева-
ния.

Глутаматергическая гипотеза
аутизма

Изо всех аминокислот, концентрация
которых изменена в крови больных аутиз-
мом, особый интерес представляет глутами-
новая кислота (глутамат).

Глутамат – возбуждающий нейромедиа-
тор в мозге, непосредственно участвующий в
когнитивных функциях (память и обучение).

Глутамат играет важную роль в разви-
тии нервной системы, критическую – для
выживания нейронов, роста, дифференци-
ровки, развития циклов и цитоархитектуры.
Повышенные концентрации глутамата оказы-
вают токсическое действие, называемое
excitotoxicity, и влияют на процесс миелини-
зации нервных волокон.

Даже небольшие изменения параме-
тров, оказывающих влияние на развитие
нервной системы (концентрации глутамата),
могут вызывать критические изменения в
функционировании развивающегося мозга.
Нарушения, являющиеся следствием этих
изменений,  могут варьировать от незначи-
тельных проблем в поведении и обучении до
аутизма, расстройства (дефицита) внимания
и бесконтрольной агрессии. Оказывая
воздействие на гипоталамус и его связи с
лимбической системой, нейротоксины, в том
числе повышенная концентрация глутамата,
могут существенно влиять на поведение.

Существует несколько причин привле-
кательности глутаматной гипотезы аутизма:

● Глутаматные рецепторы сосредото-
чены в областях мозга, в которых обнару-
жены нейропатологические изменения при
аутизме (мозжечок, гиппокамп). 

● Аутизм, вероятно, заболевание,
связанное с патологией развития нервной
системы, а глутамат играет критическую
роль в развитии нервной системы (участвует
в регуляции цитоархитектуры, роста нейро-
нальных отростков, в синаптогенезе).

● Во взрослом мозге глутаматные
рецепторы участвуют в долговременной

потенциации – физиологическом процессе,
лежащем в основе обучения и памяти. Пред-
полагается, что некоторые из поведенческих
аномалий аутизма могут быть обусловлены
дефицитом памяти.

● Глутамат, вероятно, играет роль в
формировании эмоционального поведения.
Нарушение глутаматной нейромедиаторной
системы может быть причиной когнитивного
дефицита при аутизме.

● Симптомы, вызываемые у психически
здоровых людей (добровольцев) при приеме
препаратов, действующих на глутаматные
рецепторы и снижающих глутамат-зависи-
мую передачу нервных импульсов (кетамина,
фенциклидина), сходны с некоторыми
симптомами аутизма и шизофрении (иска-
женное восприятие боли, повышенный инте-
рес к деталям, а также позитивные симптомы
шизофрении). С другой стороны, блокада
глутаматных рецепторов может облегчать
аутистические симптомы: анестезия кетами-
ном (блокатором глутаматных рецепторов)
оказывает успокаивающее действие, повы-
шает концентрацию внимания у детей, стра-
дающих аутизмом. Принципиальное отличие
шизофрении от аутизма состоит в противо-
положной реакции больных на антагонисты
глутаматных рецепторов: у больных шизо-
френией наблюдается значительное усиле-
ние симптомов психоза при приеме препара-
тов типа кетамина.

В 1998 году на основании сравнитель-
ных нейроанатомических исследований и
анализа микроскопических изображений
нервной ткани, богатой глутаматергиче-
скими нейронами, у больных аутизмом и у
психически здоровых лиц, а также на основе
сходства симптомов, вызываемых антагони-
стами глутаматных рецепторов, и симптомов
аутизма, было выдвинуто предположение о
том, что детский аутизм – это  расстройство,
связанное с нарушением функции глутама-
тергической системы (Carlsson, 1998). Уже
тогда было высказано предположение о
возможной перспективности применения
агонистов глутаматных рецепторов в лече-
нии аутизма.

Результаты приведенных выше иссле-
дований крови при аутизме (хотя они немно-
гочисленны) указывают на отклонения от
нормы концентрации глутамата и ГАМК в
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сыворотке и тромбоцитах больных аутизмом.
Исследования мозга больных аутизмом еще
малочисленнее. Так, в 2001 г. опубликована
работа (Purcell et al., 2001), в которой с помо-
щью техники microarrays* к ДНК с использо-
ванием образцов аутопсийного мозга 10
больных аутизмом были оценены глобальные
изменения экспрессии генов. У всех 10 боль-
ных были исследованы образцы мозжечка,
где описаны наибольшие морфологические
изменения при аутизме (в четырех случаях
также исследовали образцы префронталь-
ной коры и в трех – скорлупы и хвостатого
ядра). Кроме того, методом полимеразной
цепной реакции (ПЦР)** с обратной тран-
скриптазой оценивали количество мРНК для
тех генов, экспрессия которых оказалась
отличной от контроля по данным microarrays.
Также оценивали количество белка иммуно-
химическим методом (для тех белков, гены
которых отличались измененной экспрес-
сией при аутизме).

По данным microarrays оказалось, что
более всего от контроля отличалась (досто-
верно повышалась) экспрессия генов, коди-
рующих переносчик глутамата (ЕААТ 1), и
этот результат был подтвержден анализом
количества мРНК. Достоверно увеличива-
лось (втрое по сравнению с контролем)
также и количество белка ЕААТ 1.

Обнаружено также повышение количе-
ства мРНК другого переносчика глутамата –
ЕААТ 2 и повышение количества белка
ЕААТ 2.

Оба переносчика ЕААТ 1 и ЕААТ 2 лока-
лизованы в астроглии, их основная функция –
удаление глутамата из синаптической щели.
Известно, что количество белка и активность
этих переносчиков контролируется концен-
трацией внеклеточного глутамата.
Возможно, все это свидетельствует в пользу
того, что повышенные уровни ЕААТ 1 и ЕААТ 2
при аутизме могут быть обусловлены повы-
шенной концентрацией внеклеточного глута-
мата.

Благодаря генетическим исследова-
ниям в последнее время накоплено много

данных, свидетельствующих в пользу
участия различных компонентов глутаматной
системы в патогенезе аутизма. Например,
обнаружена высокая степень связи аутизма с
полиморфизмом одиночных нуклеотидов в
гене SLC25A12, кодирующем митохондри-
альный аспартат/глутаматный переносчик
AGC1 (Ramoz et al., 2004). Необходимы даль-
нейшие исследования с целью подтвержде-
ния этой связи и расшифровки потенциаль-
ной этиологической роли AGC1 при аутизме.

Сканирование генома человека указало
на участок хромосомы 6q21 в качестве веро-
ятного кандидата сцепления с аутизмом.
Этот участок содержит ген глутаматного
рецептора 6 (белок GluR6, или GRIK2), кото-
рый представляется функциональным канди-
датом, ответственным за данный синдром.
Результаты исследований свидетельствуют о
достоверной сцепленности GluR6 с аутиз-
мом (Jamain et al., 2002, Shuang et al., 2004).
Интересно, что недавняя публикация Bah et
al. (2004) свидетельствует о сцепленности
GRIK2 (или GluR6) с шизофренией.

Имеются веские основания считать, что
в этиологии аутизма и при расстройствах
речи играет роль и участок хромосомы 7q21-
34 (Serajee et al., 2003). Он содержит ген
метаботропного глутаматного рецептора 8
(GRM8), который по своему положению и
функции также  может быть вероятным
кандидатом на роль патогенетического
фактора аутизма. Ген GRM8 кодирует рецеп-
тор, осуществляющий отрицательный
контроль глутаматной нейротрансмиссии и
таким образом предотвращающий патологи-
ческие изменения, вызванные перевозбуж-
дением нейронов.

Недавно была сформулирована гипо-
теза о механизме развития патологии,
связанной с ломкостью Х-хромосомы
(наиболее частой наследственной причиной
задержки умственного развития и одной из
идентифицированных причин аутизма) (Bear
et al., 2004). Эта гипотеза, возможно, объяс-
нит многие неврологические и психиатриче-
ские аспекты синдрома ломкости Х-хромо-

*microarrays – "микроэрреи" – новая (созданная на рубеже XX-XXI веков) технология, основан-
ная на гибридизации )*+/-*+ и позволяющая проводить скрининг микрообразцов , например,
для того, чтобы определить относительную интенсивность экспрессии генов.

**56- с обратной транскриптазой – полимеразная цепная реакция, широко применяющаяся в
медицине (а также во многих других областях науки и промышленности), принцип которой
состоит в амплификации (циклическом воспроизведении множественных копий) )*+ на -*+,
содержащейся в микроколичествах в исследуемых образцах.



сомы. Согласно этой гипотезе, при синдроме
ломкости Х-хромосомы нарушаются многие
функции глутаматных метаботропных рецеп-
торов. Если эта гипотеза найдет дальнейшее
подтверждение, она будет способствовать
развитию новых направлений фундамен-
тальных исследований и терапевтических
подходов к лечению аутизма, связанного с
ломкостью Х-хромосомы.

Для разработки клинических подходов к
лечению аутизма необходимы дальнейшие
исследования по выяснению роли глутамат-
ной системы в его  патогенезе. Это особенно
важно в связи с тем, что как повышенный, так
и пониженный уровень глутамата оказывают
пагубное влияние на развивающийся мозг.
Поскольку аутизм в настоящее время диаг-
ностируется только на основании клиниче-
ской картины (симптомов), дополнительные
нейрохимические исследования по обнару-
жению маркеров заболевания и/или иденти-
фикации наиболее нейрохимически гомоген-
ных подгрупп могли бы принести огромную
пользу.

Попытки фармакологического лечения
больных аутизмом препаратами, действие
которых направлено на глутаматергическую
систему, описаны в разделе  фармакотера-
пии.

Нарушение метаболизма пептидов
при аутизме

Опиатные пептиды
Для больных аутизмом характерна

относительно более высокая, чем у нормаль-
ных детей, толерантность к болевым воздей-
ствиям, а также в ряде случаев нанесение
повреждений собственному телу. Некоторые
симптомы аутизма схожи с симптомами,
типичными для людей,  страдающих опиат-
ной зависимостью (лабильный аффект,
стереотипное поведение, «уходы» от стиму-
лов). Эти факты породили интерес исследо-
вателей к опиатной системе у больных аутиз-
мом. Известны сообщения о сниженном
уровне эндорфинов (опиатов), а именно
бета-эндорфина – в плазме и моче больных
аутизмом (Weizman et al., 1988, Sandman et
al., 1991), хотя разными группами исследо-
вателей получены противоречивые данные
(Gillberg & Coleman, 1992). 
О нарушении метаболизма нейрорегулятор-
ных пептидов у больных аутизмом было
известно давно (Weizman et al., 1984, 1988). А
в 2004 году было опубликовано сообщение о

положительных результатах, полученных при
лечении детей с эндогенными психическими
заболеваниями, в частности, с детским
аутизмом, отечественным препаратом
«биолан», созданным на основе естествен-
ных для организма человека пептидов - регу-
ляторов дельта-сна (Клюшник и др., 2004). У
78% больных детей после лечения неулепти-
лом в сочетании с биоланом (группу сравне-
ния лечили неулептилом в сочетании с глици-
ном) при анализе негативной симптоматики
наблюдались тенденции к снижению  таких
аутистических проявлений как эмоциональ-
ная отгороженность, малоконтактность,
нарушение абстрактного мышления. У детей
повышалась эмоциональная откликаемость,
улучшались речевые функции, уменьшались
проявления псевдоглухоты. Анализ по шкале
PANSS показал более высокую эффектив-
ность биолана по сравнению с глицином.

Секретин и аутизм
Недавно было обнаружено, что пептид

секретин имеет отношение к аутизму:
внутривенное введение секретина детям,
больным аутизмом, вызывает усиление
секреции печени и поджелудочной железы, в
пять раз превосходящее по силе эффект,
вызываемый секретином у здоровых детей.
После секретинового теста в отдельных
исследованиях отмечено улучшение
умственных способностей больных детей
(K_ves et al., 2004). Иммуногистохимические
исследования  локализации секретина в
мозге человека показали, что он синтезиру-
ется в гиппокампе и миндалине. Результаты
исследований свидетельствуют о том, что
секретин служит не только желудочно-
кишечным, но и нейрорегуляторным пепти-
дом, а его наличие или отсутствие может
играть роль в развитии расстройств поведе-
ния. 

Секретин синтезируется и в гипотала-
мусе, в связи с чем предполагается наличие
нейрорегуляторной связи между перифери-
ческой и центральной системами при реак-
ции на стресс. При этом секретин, возможно,
играет роль в регулировке обеих систем при
адаптации к стрессу (Welch et al., 2004).

Взаимодействие нейромедиатор-
ных систем

В патогенезе аутизма задействованы,
по-видимому, все нейромедиаторные
системы, а именно: глутаматергическая,
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серотониновая, ГАМК-ергическая, ацетилхо-
линовая, дофаминергическая, норадренали-
новая и опиатная нейромедиаторные
системы [www.autisme.ocisi.net/].

Исследования in vitro и эксперименты
на животных подтверждают взаимодействие
и взаимосвязь нейромедиаторных систем,
поэтому не следует выделять роль какой-
либо одной из этих систем в качестве перво-
причины возникновения аутизма (Marek,
2000, McDougle & Posey, 2002); это относится
и к другим психическим заболеваниям
(Бокша, 2004).

Поведенческие модели когнитивных
расстройств при аутизме и шизофрении
предложены Nilsson и основаны на действии
соединения «МК-801» – антагониста глута-
матных (NMDA типа) рецепторов – на мышей
(Nilsson et al., 2004). Предполагается, что
процессы, происходящие в нервной системе
животных, которым вводят МК-801, могут
имитировать нарушения глутаматергической
нейромедиаторной системы в мозге при этих
заболеваниях, а некоторые аспекты поведе-
ния животных напоминают поведенческие
симптомы больных психическими заболева-
ниями. Введение препарата МК-801 вызы-
вает гиперактивность и примитивизацию
поведения животных, а антипсихотики
частично ослабляют действие МК-801.
Недавно показано, что соединение ACR16,
влияющее на работу дофаминовой системы,
ослабляет вызванную МК-801 гиперактив-
ность и вызывает заметное качественное
улучшение поведения животных, причем их
двигательная активность приближается к
норме.

Предполагается, что ACR16 сможет
улучшить когнитивный статус больных аутиз-
мом и шизофренией.

Нейролигины. Дефект синапсов и
дисбаланс возбуждающих и тормозящих
нейромедиаторных систем

Представляется важной и интересной
публикация в электронном издании «The
Biochemist» от 28 января 2005г. под заголов-
ком «Ключ к причине аутизма». Исследова-
ние, проводимое в Медицинском центре
Колумбийского Университета, позволило
установить, каким образом биохимический
дефект клеток может приводить к развитию
аутизма. Результаты работ опубликованы в
Science. Суть исследования состоит в уста-
новлении связи между дефектом генов

нейролигинов и развитием аутизма.
Нейролигины – это компоненты синап-

сов, обеспечивающих контакты отдельных
нейронов в мозге. Исследователи обнару-
жили, что утрата нейролигинов нарушает
образование связей между нейронами и
приводит к нарушению равновесия в  их
функционировании. Этот дисбаланс служит
объяснением дефектов развития нервной
системы аутичных детей. «Понимание
клеточных дефектов, лежащих в основе
расстройств типа аутизма, представляет
собой важный шаг на пути к созданию спосо-
бов лечения» - считает д-р Peter Scheiffele,
ассистент профессора физиологии и клеточ-
ной биофизики Медицинского центра Колум-
бийского Университета, главный исследова-
тель данного проекта. Дефект нейролигино-
вых генов ранее был отмечен у больных
аутизмом, но функциональное значение
этого дефекта не было оценено. Исследова-
ния д-ра Scheiffele показали, что нейроны
крысы, лишенные нейролигина, образуют
измененные контакты, по виду напоминаю-
щие синапсы больных аутизмом детей.

Каждый нейрон в мозге получает
множество различных стимулов, некоторые
из которых возбуждающие, а некоторые –
ингибиторные, подавляющие возбуждение
нейрона. Исследование команды д-ра
Scheiffele показало, что гены нейролигинов
отвечают за регуляцию равновесия между
возбуждающими и ингибиторными синапти-
ческими функциями. Дефект этих генов
приводит к селективной потере ингибитор-
ной функции и, следовательно, к поврежде-
нию тонкой настройки нейрональных контак-
тов и коммуникаций, т.е. неврологической
проблеме, играющей роль в аутичном пове-
дении.

«О процессах контактирования нейро-
нов друг с другом многое еще неизвестно, но
наша находка – это уникальный взгляд на
внутриклеточные поломки у больных аутиз-
мом», – считает д-р Scheiffele (Scheiffele et
al., 2000; Chih et al., 2005).

Серотониновая система
У 30% (а по некоторым данным до 66%)

больных аутизмом детей наблюдается повы-
шение концентрации серотонина в крови,
или «гиперсеротонинемия». Это послужило
основанием для развития серотонинергиче-
ской гипотезы аутизма и применения
лекарств, действующих  на серотониновую
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систему (эти лекарства обычно назначаются
при депрессии). (Yuweiler et al., 1992; Cuccaro
et al., 1993; Laszlo et al., 1994; Singh et al.,
1997; Baghdadli et al., 2002). Наличие связи
между развитием аутизма и нарушениями в
серотониновой системе предполагалось уже
давно (Westall & Root-Bernstein, 1983), хотя
причины «гипер- и гипосеротонинемии» до
сих пор не ясны. Следует отметить, что повы-
шение концентрации серотонина в крови
типично не только для аутизма, но и для
шизофрении (Freedman et al., 1981). В крови
серотонин находится преимущественно
внутри тромбоцитов, и повышение концен-
трации серотонина в крови при аутизме
обусловлено почти полностью увеличением
его концентрации в тромбоцитах (Cook et al.,
1993, 1996; Gillberg, 1990).

На сайте utexas.edu /research /asrec
/synapse.html размещена информация о
научно-медицинских исследованиях участия
серотониновой системы в развитии аутизма
(охвачен период работ, проводимых при
поддержке Национального Института Здоро-
вья (NIH) до 2000 г.). В частности, д-ру Чугани
(Diane Chugani)  при использовании метода
позитронной эмиссионной томографии
(ПЭТ) удалось установить, что для мозга
здоровых детей характерны возрастные
изменения интенсивности синтеза серото-
нина (Chugani et al., 2004; Chandana et al.,
2005). Таких изменений в мозге больных
аутизмом не происходит (синтез серотонина
оценивали методом ПЭТ как во всем мозге в
целом, так и в отдельных областях с целью
идентификации нарушенных при аутизме
нейрохимических путей).

Возможно, в будущем, чтобы облегчить
симптомы аутизма, медикам удастся регули-
ровать эти процессы с помощью фармаколо-
гических средств, модулирующих синтез
серотонина.

Кроме того, измененная (по сравнению
с контролем) концентрация серотонина
отмечена при задержке умственного разви-
тия, связанной с различными синдромами,
причем в некоторых случаях эти заболевания
отнесены к спектру аутистическиподобных
состояний (детский гипертиреоз, осложне-
ние при краснухе беременных, туберозный
склероз, синдром Вильямса. Пониженная
концентрация серотонина характерна для

фенилкетонурии и синдрома Корнелия де
Ланге. Известно, что изменения концентра-
ции серотонина обратимы, и при устранении
биохимической аномалии, служащей причи-
ной, например, задержки развития (фенил-
кетонурия, гипотиреоз), уровень серотонина
может нормализоваться (Gillberg, 1990).

Недавние молекулярно-генетические
открытия свидетельствуют о возможном
участии аномалии переносчика серотонина в
развитии аутистических симптомов. Так,
исследовалась связь риска возникновения
задержки развития, сопровождающейся
специфическим аутичным фенотипом
(Betancur et al., 2002; Mulder et al., 2005), с
полиморфизмом гена переносчика серото-
нина (HTT, SLC6A4). Обнаружено, что интрон
или соседние с ним районы этого гена с
большой степенью вероятности могут играть
роль в специфических аспектах поведения,
свойственного больным аутизмом.

Синдром Смита-Лэмли-Опица (SLOS)
характеризуется задержкой умственного
развития, возникающей вследствие врож-
денного дефекта 3-b-гидроксистероид D 7-
редуктазы (DHCR7, 602858 OMIM)*** –
фермента, необходимого для синтеза холе-
стерина.  На мышах создана модель SLOS с
нарушением активности Dhcr7: у таких
животных наблюдаются аномалии гиппо-
кампа, и, что важно, аномальное развитие
серотонинергических нейронов (Waage-
Baudet et al., 2003). Последнее представляет
интерес в связи с тем, что серотонин играет
существенную роль в заболеваниях  аутиче-
ского спектра, а недавние клинические
исследования показали, что у половины
больных со SLOS наблюдается аутичное
поведение.

Иммуногистохимический анализ
мутантных мышей показал увеличение
общего числа серотонинергических нейро-
нов. Эти наблюдения могут облегчить пони-
мание поведенческого фенотипа SLOS, и,
возможно, позволят в будущем найти тера-
певтические подходы, связанные с модуля-
цией серотонинергической системы.

Лекарства – ингибиторы обратного
захвата серотонина, применяемые при
аутизме, перечислены в разделе «фармако-
терапия».
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***здесь и далее цифры обозначают номер соответствующей записи (или вхождения) в оn-line
базу данных «наследование по >енделю у человека, OMIM». 



Метаболизм катехоламинов и дофа-
миновая система

В метаболическом пути биосинтеза
катехоламинов «ошибки» в работе фермен-
тов вызывают заболевания ЦНС. Так, недо-
статочность в работе фермента фенилала-
нингидроксилазы приводит к развитию
фенилкетонурии - «метаболического заболе-
вания» с характерными аутистическими
симптомами при отсутствии надлежащего
своевременного лечения (см. выше). Недо-
статочность второго фермента, превращаю-
щего тирозин в диоксифенилаланин, приво-
дит к неонатальной тирозинемии с симпто-
мами задержки умственного развития (Gill-
berg, 1990).

Исследования катехоламинов затруд-
нены в связи с фактором стресса, который
может быть  вызван самим обследованием,
что может отражаться на результатах изме-
рений.

Исследования аутопсийного мозга
(стриатума) больных с синдромом  Туретта
(Tourette, 137580 OMIM; у некоторых детей с
этим синдромом наблюдаются аутистиче-
скиподобные симптомы) показали
аномально повышенное поглощение дофа-
мина переносчиками (Minzer et al., 2004).

Обнаружены повышенные концентра-
ции норадреналина и адреналина в плазме
крови больных аутизмом, хотя на эти резуль-
таты определенно мог повлиять стресс,
вызванный процедурой забора крови
(Leventhal et al., 1990), а в тромбоцитах
уровни этих аминов оказались сниженными
(Launay et al., 1987, 1988).

Ацетилхолиновая система
Недавно были найдены (Lambe et al.,

2003) изменения префронтальных ацетилхо-
линовых рецепторов a(4)b(2) nAChRs при
аутизме и шизофрении (обе патологии
характеризуются аномалиями префронталь-
ной коры). В свете этих данных представля-
ются важными экспериментальные резуль-
таты, полученные на животных: активация
никотиновых ацетилхолиновых рецепторов
(nAChRs) может активировать область
префронтальной коры, усиливая внимание и
мыслительную деятельность. Никотин спосо-
бен стимулировать высвобождение отдель-
ных нейромедиаторов во многих областях
мозга. Так, показано, что стимуляция nAChRs
никотином или эндогенным агонистом –
ацетилхолином (АХ) индуцирует повышение

высвобождения глутамата пирамидальными
нейронами префронтальной коры.

В недавнем исследовании выяснялась
роль никотиновых ацетилхолиновых рецеп-
торов при аутизме (Martin-Ruiz et al., 2004).
Были обнаружены аномалии никотиновых
ацетилхолиновых рецепторов в коре и в
мозжечке. 

Снижение экспрессии гена никотино-
вого a4b2 рецептора в коре мозга является
существенной нейрохимической особенно-
стью аутизма, тогда как в мозжечке наблюда-
ются и  аномальные формы структурных
субъединиц, из которых состоит  этот рецеп-
тор, а также аномальные формы a7 подтипа
рецептора.

Нейромедиаторная система гамма-
аминомасляной кислоты (ГАМК)

Как упоминалось выше, в одной из
гипотез нарушение равновесия возбужда-
ющей (глутаматергической) и тормозящей
(ГАМК-ергической) нейромедиаторной
систем выдвигалось на роль одного из веду-
щих факторов патогенеза аутизма (Hussman,
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*BC-О>B)EАGО-H, физиологически
активные вещества, вырабатываемые
нервными клетками. I помощью нейроме-
диаторов нервные импульсы передаются от
одного нервного волокна другому волокну
или другим клеткам через пространство,
разделяющее мембраны контактирующих
клеток; это пространство, называемое
синаптической щелью, является составной
частью синапса. *екоторые нейромедиа-
торы могут ингибировать активность пост-
синаптического нервного волокна, т.е.
тормозить возникновение в нем нервных
импульсов. 5осле проявления своего
действия медиаторы обычно разрушаются
специфическими ферментами. 
Eзвестно около тридцати различных
нейромедиаторов. *аиболее важные медиа-
торы центральной нервной системы – серо-
тонин, дофамин, норадреналин, ацетилхо-
лин и гамма-аминомасляная кислота. K
периферической нервной системе особое
значение имеет ацетилхолин. *арушения
баланса нейромедиаторов в головном мозгу
считаются причиной ряда психических
заболеваний



2001). Снижение контроля со стороны ГАМК-
ергических нейронов может приводить к
гипервозбуждению чувствительных нейро-
нов (Farber et al., 1998): в первую очередь
могут повреждаться пирамидальные
нейроны (Hussman, 2001), аномалии морфо-
логии и снижение численности которых
подтверждены нейроанатомическими иссле-
дованиями мозга больных аутизмом.

Обнаружено изменение интенсивности
экспрессии генов ГАМК-рецепторов в
мозжечке больных аутизмом. Так, ген GABAA
(ГАМК) рецептора a5 характеризовался
повышенной экспрессией как по данным
microarrays, так и по количеству мРНК
(Purcell, 2001).

Проведенный другой исследователь-
ской группой радиолигандный анализ****
плотности рецепторных участков, относя-
щихся к различным нейромедиаторным
системам (включая ГАМК-ергическую), пока-
зал достоверное снижение численности
участков связывания меченых молекул-
лигандов  в гиппокампе больных аутизмом
(Blatt et al., 2001).

Результаты исследования (McCauley et
al., 2004) свидетельствуют в пользу суще-
ствования одного или нескольких аллелей
риска, связанного с развитием аутизма,
внутри кластера генов субъединиц GABA(A)-
рецептора (кодирующих субъединицы этого
рецептора – белки GABRB3, GABRA5 и
GABRG3). Эти гены могут служить хорошими
кандидатами на роль определяющих  при
аутизме по их положению (в районе 15q12) и
функциям (Martin et al., 2000).

Современные данные о нарушениях в
ГАМК-ергической и глутаматергической
системах в отдельных областях мозга (в
основном это лимбическая система, фрон-
тальная кора, мозжечок, гиппокамп), еще не
позволяют представить полную картину
поражения мозга, но, несомненно, исследо-

вания этих нейромедиаторных систем –
перспективная область изучения аутизма
(Hussman, 2001).

Нарушение метаболизма пуринов и
пиримидинов

В медицинской литературе описано
много случаев нарушения метаболизма
пуринов у больных с аутистическими симпто-
мами (Gillberg & Coleman, 1992), эти наруше-
ния тоже отнесены в разряд «метаболиче-
ских болезней»). Вероятно, это не случайно,
поскольку нарушение метаболизма пуринов
часто сопряжено с расстройствами поведе-
ния или психическими заболеваниями. Обна-
ружено, что у больных с диагнозом «класси-
ческий детский аутизм» часто встречается
дисфункция метаболизма пуринов.

Было опубликовано сообщение о маль-
чике с сильно выраженными аутистическими
симптомами (Nyhan et al., 1969). При биохи-
мическом обследовании выяснилось, что у
ребенка был сильно повышен синтез пуринов
de novo (судя по скорости образования моче-
вой кислоты из глицина, превышавшей на
порядок контроль). Возможно, высокая
скорость образования мочевой кислоты
объяснялась повышенной активностью
фосфорибозилпирофосфатсинтетазы
фибробластов.

Описаны три случая дефицита другого
фермента, участвующего в метаболизме
пуринов – аденилосукциназы (аденилсукци-
натлиазы), у больных аутизмом с сильной
задержкой психомоторного развития (Van
den Berghe et al., 1997). Детальные метабо-
лические исследования позволили вскрыть
причину дефицита активности фермента:
оказалось, что имеет место структурная
мутация аденилосукциназы (Stone et al.,
1992).

Развернутое исследование шести
ферментов, участвующих в метаболизме
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****радиолигандный анализ (-L) – современный метод, позволяющий оценить аффинность
(сродство) связывания молекул с определенным типом рецепторов, а также плотность участков
связывания таких молекул. K -L анализе применяются радиоактивно (чаще тритием) меченные
соединения, связывающиеся с рецепторами с различным сродством. 5ри создании новых
лекарств, действие которых может реализоваться через рецепторы, применяют -L анализ – опре-
деляют "рецепторный профиль" новой молекулы, т.е. типы рецепторов, с которыми эта молекула
может связаться, и константы связывания. *апример, на основе данных о конкуренции за место
связывания на рецепторе со специфическим известным радиоактивно меченным лигандом можно
судить об относительном (большем или меньшем по сравнению с известным лигандом) сродстве
нового соединения (претендующего на роль лекарственного вещества) к определенным участкам
(местам "посадки" эффекторов) на рецепторе. 



пуринов, (Stubbs et al., 1982) позволило
обнаружить интересную аномалию: актив-
ность аденозиндеаминазы оказалась досто-
верно сниженной у детей,  страдающих
аутизмом, по сравнению с контролем
(p<0.02). Это открытие могло бы служить
связующим звеном с другой аномалией –
иммунодефицитом при аутизме, поскольку
известно, что наследственный дефицит
аденозиндезаминазы вызывает тяжелое
сочетанное иммунодефицитное расстрой-
ство. Расстройства иммунной системы при
аутизме выходят за рамки настоящего
обзора; отметим лишь, что они подробно
рассмотрены в книгах Gillberg & Coleman
(1992, 2001).

Белки мозга – претенденты на роль
маркеров аутизма

При некоторых неврологических забо-
леваниях, включая болезнь Альцгеймера,
отмечено усиление экспрессии гена класте-
рина (повышение количества мРНК), но
физиологическая функция белка еще не
выяснена. При аутизме также изменяется
экспрессия гена кластерина, увеличивается
количество мРНК, но пока неясно, какое
значение это может иметь в патогенезе
(Purcell, 2001).
Экспрессия гена EST также повышена при
аутизме как по данным microarrays, так и по
количеству мРНК. Этот ген представляет
интерес, поскольку локализован в локусе
(Purcell, 2001), связанном с аутизмом (15q).

Предпринимаются попытки выяснить
значение гена UBE3A, кодирующего убикви-
тинлигазу E6-AP, в этиологии аутизма (Jiang
et al., 2004; Peters et al., 2004). Этот ген
играет определяющую роль в болезни
Энджелмена (Angelman, 105830 OMIM). На
основе аномалий, обнаруженных в геноме
больных аутизмом, и принимая во внимание
пониженное количество белка E6-AP в неко-
торых из образцов мозга больных, авторы

предложили смешанную эпигенетическую-
генетическую модель аутизма: предполага-
ется, что определяющими факторами служат
как возникшие de novo, так и унаследован-
ные факторы. Роль самого по себе гена
UBE3A может быть относительно невелика,
но белки-посредники (например, белки, к
которым фермент UBE3A присоединяет
остатки убиквитина) в развиваемой авто-
рами олигогенной модели***** могут
служить кандидатами на более важную роль.
Исследование Peters et al. (2004) позволило
выявить фенотипическое «перекрытие»
аутизма и синдрома Энджелмена и усилило
предположение о том, что нарушение регу-
ляции гена UBE3A может играть роль в этио-
логии аутизма.

Протеомный подход****** к идентифи-
кации белковых аномалий, обусловленных
отклонениями в экспрессии генов, позволил
обнаружить изменение свойств глиоксалазы
I (т.е. белка Glo1) в аутопсийном мозге боль-
ных аутизмом (Junaid et al., 2004). Кроме
того,  в мозге больных аутизмом было обна-
ружено достоверное снижение фермента-
тивной активности глиоксалазы Glo1. Прямое
определение последовательности (секвени-
рование) гена, кодирующего глиоксалазу,
GLO1, и кодируемой им мРНК позволило
обнаружить одиночную нуклеотидную замену
C419A: эта мутация вызывает соответствую-
щую замену Ala111Glu в аминокислотной
последовательности белка Glo1. Популя-
ционно-генетические исследования пока-
зали достоверно повышенную частоту встре-
чаемости мутации A419 у больных аутизмом
по сравнению с психически здоровыми
людьми. 

Возрастание экспрессии гена глиаль-
ного фибриллярного кислого белка (ГФКБ)
при аутизме [Purcell, 2001] тоже предста-
вляет интерес: еще в 1993 году было обнару-
жено повышение количества этого белка в
спинномозговой жидкости у больных аутиз-
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*****олигогенной модели – модель, в которой подразумевается участие небольшого числа генов.
******5ротеомный подход – современный подход, интенсивно применяемый в медицине (и
других областях науки). 5ротеом обозначает совокупность всех белков, присутствующих в
данном организме (хотя для человека это обычно определенный орган, ткань, тип клеток). 5одход
сочетает в себе разделение всей совокупности белков двумерным электрофорезом (по зарядам и
молекулярной массе) с последующей идентификацией полученных белковых зон (обычно масс-
спектрометрией, после предварительного расщепления протеолитическими ферментами и срав-
нения с имеющимися в базе данных фрагментами). +ак микроэрреи, так и протеомный анализ
требуют наличия соответствующей приборной базы и применения мощного математического
статистического аппарата.



мом, а в плазме – увеличение уровня аутоан-
тител к этому белку. Если обнаруженное
увеличение количества мРНК ГФКБ свиде-
тельствует об увеличении количества белка,
то, возможно, реактивный глиоз может
вносить вклад в патофизиологию аутизма
(хотя, немногочисленные исследования,
проведенные на аутопсийном мозге, не пока-
зали наличия глиоза при аутизме, этот
процесс может ограничиваться лишь некото-
рыми структурами мозга).

Нарушение процессов регуляции
перекисного окисления липидов (ПОЛ)

При сравнении статуса ПОЛ в плазме
детей, больных аутизмом, с их нормально
развивающимися родными братьями и
сестрами (контроль) было обнаружено, что
количество малонового диальдегида (конеч-
ного продукта перекисного окисления
жирных кислот) у больных повышено
(Chauhan et al., 2004), что указывает на повы-
шение интенсивности ПОЛ при этом заболе-
вании. Уровни основных антиоксидантных
белков – трансферрина (белка, связываю-
щего железо) и церулоплазмина (белка,
связывающего медь) достоверно снижены у
аутичных детей по сравнению с контрольной
группой. Отмечена поразительная корреля-
ция степени снижения количества этих
белков и нарушения ранее приобретенных
речевых навыков у больных детей.

Проводилось также исследование
основных параметров (тиобаритурат-актив-
ных соединений, супероксиддисмутазы,
каталазы, аденозиндезаминазы и ксантинок-
сидазы), характеризующих окислительный
стресс и антиоксидантную защиту эритроци-
тов больных аутизмом (Zoroglu et al., 2004).
Предполагается, что антиоксидантный
статус при заболевании аутизмом изменен,
что может отражаться в интенсивности ПОЛ. 

В связи с этим, у детей, больных аутиз-
мом, применение диеты, обогащенной анти-
оксидантами, оправдано с точки зрения
регуляции процессов ПОЛ 

Терапевтические подходы
Эффективная коррекция поведения,

связанного с аутизмом, включает интенсив-
ный поведенческий, образовательный и
психологический компоненты (James Robert
Brasic, Pervasive Developmental Disorder:
Autism. March 16, 2005 www.emedi-
cine.com/ped/topic180.htm)

Что же касается фармакотерапии, несмотря
на то, что она неэффективна в устранении
причин аутизма (в большинстве случаев
причины не ясны), лекарственные средства
могут способствовать преодолению связан-
ных с заболеванием позитивных психопато-
логических расстройств, аффективных нару-
шений, расстройств поведения, а также
коморбидных заболеваний. К сожалению,
лишь у четверти больных отмечается поло-
жительный эффект при применении лекар-
ственных средств для лечения ПРР (Башина,
1999).

Во Франции фармакологическое лече-
ние аутизма применяется в основном для
взрослых пациентов, а в США лечением охва-
чена половина больных всех возрастов с
диагнозом аутизм; тем не менее, попытки
лечения аутизма редко базируются на
контролируемых исследованиях (Baghdadli et
al., 2002).

Лечебные программы, применяемые во
всех возрастных группах, можно подразде-
лить на три категории: 

1 - средства, используемые для нейро-
химической коррекции симптомов аутизма;

2 - лечение поведенческих отклонений,
часто связанных с аутизмом, и

3 - широкий спектр витаминов и
средств, выводящих токсины, для которых
лишь в небольшом количестве случаев отме-
чен положительный эффект.

Если принять рабочую гипотезу о
дисфункции нейромедиаторных систем за
основную, то открываются новые перспек-
тивы применения препаратов, оказывающих
воздействие через нейромедиаторные
системы. Действительно, в психиатрической
практике (Башина, 1999) «фармакотерапия
направлена прежде всего на купирование
позитивных психопатологических
расстройств» и практикуется применение
нейролептиков – психотропных веществ,
основное действие которых реализуется
через рецепторы нейромедиаторов (каждый
нейролептик характеризуется определен-
ным рецепторным профилем, а молекула
действующего вещества чаще всего
способна связываться с разной аффинно-
стью с несколькими типами рецепторов,
относящихся к различным нейромедиатор-
ным системам).

Фармакологическое лечение, приме-
няемое при аутизме с целью воздействия на
нейромедиаторные системы (категория I),
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можно подразделить на несколько разделов:

Категория I
1. Активные соединения, действующие

в первую очередь на дофаминовую систему,
обладающие наивысшим сродством к дофа-
миновым рецепторам.

Галоперидол (антагонист дофамина):
эффекты, оказываемые этой молекулой,
широко изучались при аутизме. Результаты
указывают на высокую эффективность в
отношении некоторых аутистических
симптомов (отсутствие социального поведе-
ния, стереотипное поведение) и отклонений
в поведении, которые могут быть связаны с
аутизмом (вспышки агрессии, гневливость,
гиперактивность). Из-за риска побочных
действий, например, тардивной (поздней)
дискинезии, применение атипичных нейро-
лептиков более безопасно.

Рисперидон (атипичный нейролептик,
антагонист дофаминовых и 5-НТ2А-серото-
ниновых рецепторов, подавляющий высво-
бождение глутамата): среди нескольких
исследований лишь немногие были контро-
лируемыми, последние указывают на поло-
жительный эффект в отношении поведения и
хорошую переносимость (McDougle & Posey,
2002, McCracken et al., 2002, McDougle et al.,
1998).

2. Предпринимаются попытки лечения
аутизма фармакологическими препаратами,
действие которых направлено на глутаматер-
гическую систему. В 2002 г. врачи Медицин-
ского центра Rush-Presbyterian St. Luke's
начали набор 50 больных для проведения
клинического исследования с целью оценки
эффективности нового вещества в качестве
лекарства для больных синдромом фрагиль-
ности Х-хромосомы и аутизма. Исследова-
ние возглавила д-р Elizabeth Berry-Kravis
(Berry-Kravis & Potanos, 2004). Она отметила:
«В настоящее время на фармацевтическом
рынке нет препаратов для лечения когнитив-
ного дефицита, связанного с синдромом
ломкости Х-хромосомы и с аутизмом.
Однако, проведенные за последние годы
фундаментальные исследования свидетель-
ствуют о том, что усиление работы глутама-
тергической нейромедиаторной системы,
возможно, могло бы принести пользу в лече-
нии таких больных». Настоящее исследова-
ние – это апробация препарата CX516
(Ampalex“), соединения из класса ампакинов,
активирующих глутаматные АМРА-рецеп-

торы. Ampalex“ производится фирмой Cortex
Pharmaceuticals, исследование поддержива-
ется фондом FRAXA.

Попытка применения при аутизме
другого лекарства, действующего на глута-
матную систему – ламотриджина – не имела
успеха (Belsito et al., 2001). Эффективность
лечения больных аутизмом ламотриджином,
действие которого направлено на высвобож-
дение глутамата в синапсах, была оценена
как низкая, поскольку в клинических тестах
улучшения замечено не было, а оценка роди-
телями больных динамики как положитель-
ной объяснялась, по-видимому, их ожида-
ниями и надеждами, связанными с терапией.
В то же время опубликованы результаты
открытого исследования, в котором отмечен
положительный эффект ламотриджина в
отношении «аутистических симптомов» при
лечении больных эпилепсией (McDougle &
Posey, 2002). Также известны положительные
результаты применения в контролируемом
исследовании антагониста NMDA-рецепто-
ров амантадина в отношении гиперактивно-
сти и нарушений речи, причем больные
хорошо переносили этот препарат (King et
al., 2001, McDougle & Posey, 2002).

Учитывая возможные нейротоксиче-
ские эффекты повышенных концентраций
глутаминовой кислоты в пище, следует с
большой осторожностью применять препа-
раты, содержащие эту аминокислоту, в целях
лечения аутистических расстройств.

3. Активное вещество действует при
посредстве серотониновой системы. 

Хлорпромазин: несмотря на получен-
ные вначале обнадеживающие результаты,
дальнейшие исследования показали сниже-
ние эффективности и развитие тяжелых
побочных эффектов, ограничивших приме-
нение лекарства. 

Флувоксамин, флуоксетин, сертралин
(Fluvoxamine, Fluoxetine, Sertraline) -  специ-
фические «серотониновые» лекарства, инги-
биторы обратного захвата серотонина -
тестировались в открытых исследованиях,
причем результаты очень различаются. В
некоторых случаях (при употреблении
флувоксамина) социальное поведение улуч-
шается, а агрессия, речевые ошибки
(повторное употребление фраз) и стереотип-
ное поведение становятся менее выражен-
ными, а в других исследованиях отмечена
его плохая переносимость и лишь ограни-
ченная эффективность (McDougle et al., 2000,
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McDougle et al., 1996). Контролируемых
исследований флуоксетина, сертралина,
пароксетина (paroxetine), циталопрама (cita-
lopram) не проводилось, а основной резуль-
тат открытых исследований – это б_льшая
эффективность препаратов у молодых (в
пост-пубертатном возрасте) и взрослых
пациентов, что, вероятно, объясняется
возрастными изменениями серотонинерги-
ческой системы у больных аутистическими
расстройствами.

Фенфлурамин (Fenfluramine): лекар-
ство более не производится. В самом начале
исследования этого препарата в некоторых
работах отмечалось улучшение поведения и
контроля над действиями больных аутизмом
(см. сайт autisme.ocisi.net), но в дальнейшем
большинство контролируемых исследований
не подтвердило эффективности фенфлура-
мина (McDougle & Posey, 2002), более того,
была отмечена связь между применением
препарата и развитием сердечно-сосуди-
стой патологии.
Известны попытки применения при аутизме
неселективного ингибитора обратного
захвата серотонина – кломипрамина (Clomi-
pramine): он оказался эффективным в отно-
шении таких симптомов как стереотипное
поведение, гневливость, ритуальное поведе-
ние, гиперактивность, однако развивались
побочные эффекты – изменения ЭКГ, тахи-
кардия, у одного ребенка случился судорож-
ный припадок. Дальнейшие исследования
показали, что дети младшего возраста хуже
переносят это лекарство, а положительный
эффект у них проявляется слабее.

4. Активное вещество, действущее на
опиатную систему. 
Налтрексон (Naltrexone) блокирует действие
эндогенных опиатов на опиатные рецепторы
и, как предполагается, снижает уровень
эндорфинов; (эндорфины – это вещества,
действующие подобно опиатам). Одна из
гипотез утверждает, что у больных аутизмом
в ЦНС синтезируется избыток бета-эндор-
финов. Несколько контролируемых исследо-
ваний показали улучшение социального
поведения и снижение агрессии, однако, эти
исследования охватывали маленькие группы
больных и более не воспроизводились.
Отмечалось некоторое улучшение социали-
зации, у детей появлялась способность к
контакту «глаза в глаза», повышалось общее
настроение, нормализовалась чувствитель-
ность к боли, снижалась тенденция к повреж-

дению собственного тела и стереотипное
поведение  (см. 1995: сайт autism.org и
pages.prodigy.net /unohu
/endorphins.htm#Autism). Переносимость
препарата хорошая, есть указания на то, что
его можно применять для снижения гиперак-
тивности (McDougle & Posey, 2002).

Категория II 
Эта категория соответствует лекар-

ствам, активным в отношении нейрохимиче-
ских нарушений, обнаруженных при аутизме,
но основные симптомы, на которые напра-
влено действие этих лекарств, не служат
специфическими признаками аутизма по
определению ICD-10.

Буспирон (Buspirone): действует при
посредстве серотониновой системы (частич-
ный агонист 5-НТ1А рецепторов) и может
оказывать хорошее действие при эмоцио-
нальных расстройствах и нарушениях сна. 

Метилфенидат (Methylphenidate): боль-
шинство современных исследований каса-
ется применения этого норадренергиче-
ского препарата в детском возрасте. Резуль-
таты варьируют: у детей со значительной
задержкой умственного развития могут
наблюдаться парадоксальные эффекты, а
при высоких дозах препарата проявляется
побочное действие: притупленный аффект,
избегание социальных контактов, раздражи-
тельность, снижение настроения (McDougle
& Posey, 2002). 

Пропанолол (Propanolol): отдельные
исследования свидетельствуют о его эффек-
тивности при нарушениях поведения. 

Клонидин (Clonidine) и гуанфацин
(Guanfacine): это a2-адренергическое лекар-
ство помогает в некоторых случаях при
агрессии и гиперактивности.

Категория III 
В эту категорию попадает широкий

спектр лекарств, в том числе ноотропных
средств, так называемых "нейропротекто-
ров", витаминов, пищевых добавок, а также
другие методы лечения, используемые при
аутизме, в результате применения которых
был отмечен положительный эффект (спора-
дические случаи).

В монографии В.М. Башиной (1999)
приведен список препаратов, применяемых
в России для купирования симптомов
аутизма (веществ, относящихся к I, II и III
категориям). Особое внимание уделено
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церебролизину, применение которого позво-
ляет сгладить задержки психического разви-
тия и добиться некоторого смягчения аути-
стических расстройств.

Секретин (Secretine): сообщалось о
существенном улучшении в отдельных
случаях (см. выше), однако контролируемые
исследования применения его у больных
аутизмом детей не подтверждают этих
результатов. Витамины B6, B12 и магний: в
нескольких случаях сообщалось об улучше-
нии социализации и поведения, но эти
результаты еще не были подтверждены
контролируемыми исследованиями.

Отечественный пептидный препарат
«биолан»: положительный эффект описан в
контролируемом исследовании на неболь-
шой группе пациентов  (Клюшник и др.,
2004). При использовании «биолана» как
дополнительного средства к неулептилу
(психотропному препарату, нейролептику)
наблюдалась тенденция к редукции аутисти-
ческих проявлений, появился интерес к окру-
жающему, эмоциональная откликаемость,
уменьшились проявления псевдоглухоты,
улучшились речевые функции,

«Регуляторы настроения» - литий,
карбамазепин, вальпроат: результаты неко-
торых исследований указывают на положи-
тельный эффект применения при цикличе-
ских расстройствах, но контролируемых
исследований не проводилось.
Безглютеновая и бесказеиновая диеты:
после применения этих диет сообщалось об
улучшении социального поведения, однако,
контролируемых исследований не проводи-
лось.

Возможность применения электрошо-
ковой терапии при аутизме обсуждается в
изданиях, публикующих научно-медицин-
ские гипотезы (Dhossche & Stanfill, 2004).
Рациональность применения этого метода
при аутизме еще не доказана, но доводы
сторонников такого подхода основаны на
возможном сходстве аутистического
расстройства с кататонией, которое
проявляется, в частности, в повреждении
ГАМК-ергической системы при обеих патоло-
гиях.

Итак, консенсус относительно приме-
нения психофармакологических препаратов
и нефармакологических способов лечения
аутизма ещё не достигнут. Несмотря на
многочисленные клинические наблюдения,
лишь в небольшом числе контролируемых

исследований оценивались эффективность и
безопасность применяемых схем лечения. В
настоящее время и до тех пор, пока не будут
проведены достаточно подробные контроли-
руемые исследования, применение лекарств
ограничено наиболее тяжелыми расстрой-
ствами, для которых обычные психолого-
образовательные подходы неприменимы.

Роль факторов внешней среды в
возникновении аутизма

Гипотезы, терапия, направленная на
детоксикацию и достижение метаболиче-
ского равновесия

Возрастание частоты заболеваемости
аутизмом и расстройствами типа аутизма в
последние годы заставляет всерьез рассма-
тривать факторы внешней среды как одну из
возможных причин заболевания (Blaxill,
2004).

Некоторое время назад высказывались
предположения о том, что вакцинация у
детей служит толчком к развитию аутизма.
Хотя эта гипотеза подвергается критике
(Torres, 2003), и уже опубликованы резуль-
таты специальных исследований, показы-
вающие безосновательность опасений того,
что тройная вакцина MMR (корь-паротит-
краснуха) способна увеличить риск развития
аутизма (Sengupta et al., 2004), по-видимому,
все же следует признать существование
связи между вакцинированием ребенка и
последующим нарушением развития
нервной системы. Однако собственно триг-
гером служит, возможно, не cтолько антиген,
вводимый в организм с целью развития
устойчивости к инфекции, а стабилизаторы и
консерванты, добавляемые в вакцину и
содержащие тяжелые металлы.

Это предположение развивается докто-
ром медицины Stephanie F. Cave, в настоя-
щее время практикующей в Baton Rouge,
Louisiana. Интервью с ней было записано
Amy Morrison - редактором издания Mothe-
ring, и опубликовано в интернете в 2002 году.

Доктор Cave – специалист по метаболи-
ческому лечению больных. Вместе со своим
коллегой д-ром Amy Holmes она лечит в
настоящее время более 1900 детей с аутиз-
мом и расстройствами аутичного спектра. У
нее три сына: одному из них во время интер-
вью было 10 лет, и ему был поставлен диаг-
ноз "синдром гиперактивности с дефицитом
внимания». 

Её работа с детьми, больными аутиз-
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мом, началась с середины 1990 г. (ранее она
занималась синдромом растройства внима-
ния – Attention Deficit Disorder, 143465 OMIM).
Анализируя состав крови, мочи и волос
детей, больных аутизмом, д-р Cave обнару-
жила, что их проблема заключается в
аномальном метаболизме тяжелых и редко-
земельных металлов. В волосах маленьких
аутичных детей в 10 раз меньше ртути, чем у
здоровых детей (по данным д-ра Amy
Holmes) - это результат ее удержания в орга-
нах, однако в крови и моче содержатся высо-
кие концентрации других металлов – алюми-
ния, сурьмы, мышьяка, олова (Holmes et al.,
2003; Grether et al., 2004).

Д-р Cave указывает на обширный
список возможных источников олова,
сурьмы, мышьяка и ртути в продуктах и
повседневных вещах, окружающих ребенка.
Особое внимание она уделяет большим
дозам тяжелых металлов, вводимых в орга-
низм ребенка с вакцинами: консерванты
вакцин – это главный источник металлов в
организме младенцев. Это открытие принад-
лежит биохимику д-ру Bill Walsh из научного
центра Pfeiffer Treatment Center. Он протести-
ровал 503 аутичных ребенка и обнаружил, что
у 91% из них наблюдается дефицит металло-
тионеина, тогда как в норме дефицита не
наблюдается (результаты опубликованы в
мае 2002 г.). Вакцина против инфекционного
заболевания, вызываемого Hаemophilus
influenzae тип b, вакцина против гепатита В,
дифтерийно-столбнячная вакцина, тройная
вакцина против кори-паротита-краснухи
содержат ртуть и алюминий.

В организм ребенка ртуть начинает
попадать еще во время внутриутробного
развития: через плаценту ртуть поступает к
эмбриону из крови резус-отрицательных
матерей, которым делают вакцинации имму-
ноглобулинов. Действительно, скрининг
показал, что более 53% матерей аутичных
детей, наблюдаемых в центре Pfeiffer Treat-
ment Center, резус-отрицательны, тогда как у
детей, не страдающих аутизмом, но наблю-
даемых в этом центре, только 3 % матерей
оказались резус-отрицательными. Вакцина
против гриппа, которой в целях профилак-
тики иммунизируют беременных, тоже
содержит ртуть. Если будущая мать увлека-
ется морскими продуктами, ее следует
предупредить, что многие морепродукты
содержат повышенные концентрации ртути.

С иммунизацией вакцинами, получен-

ными генетической инженерией, связан тоже
большой риск, поскольку мы наблюдаем
усиление аутоиммунных процессов у детей,
больных аутизмом.
Таким образом, сама вакцина (антиген) и
содержащийся в ней консервант могут пред-
ставлять угрозу нормальному развитию
нервной и иммунной систем ребенка.
Д-р Cave связывает иммунизацию вакци-
нами, консервированными соединением
ртути, с образованием аутоантител к основ-
ному миелиновому белку (антитела исчезают
с началом лечения и выведением ртути).

В организме детей образуются конъю-
гаты казеина (из молочнокислых продуктов)
и глютена (из пшеницы и др. круп) с опиа-
тами природного происхождения. Эти
пептиды (глиадоморфин и казоморфин)
оказывают раздражающее действие.
Фермент DPPIV, в норме расщепляющий эти
пептиды и элиминирующий их, инактивиру-
ется ртутью и тяжелыми металлами.
Впоследствии у этих детей повышен уровень
опиатов в организме. Лечение таких детей
заключается в переводе их на бесказеино-
вую и безглютеновую диету, при этом можно
наблюдать достоверное улучшение их пове-
дения (хотя авторам обзора не удалось найти
результаты контролируемых исследований в
открытой печати).

Вообще, практически у всех детей,
которым были поставлены диагнозы
задержка речи и развития языковых навыков,
дефицит внимания  с гиперактивностью,
неспецифическое, глубокое нарушение
развития, синдром Аспергера и аутизм по
DSM-IV, происходит улучшение состояния
после начала метаболической терапии,
направленной на детоксикацию – защиту
организма от токсичности металлов (можно
предположить, что все эти заболевания
относятся к одному и тому же спектру). У всех
детей наблюдается улучшение, когда прово-
дится переобогащение продуктов питания
необходимыми компонентами и восстана-
вливается равновесие кишечной микро-
флоры (но эти изменения обратимы, и чем
раньше начать лечение, тем лучше резуль-
тат). В целях детоксикации применяют DMSA
(2,3-димеркаптосукцинат), связывающий
ртуть, алюминий, сурьму, мышьяк и выводя-
щий их из организма.

Д-р Cave, будучи практикующим врачом
с 1986 года, разрабатывает систему деток-
сикации пациентов, основанную на диетах и
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нормализации биохимических процессов,
основываясь на уже полученных обнадежи-
вающих результатах. Предварительно прово-
дятся анализы аминокислотного состава и
следовых элементов – минеральных веществ
и витаминов – в крови. Затем для каждого
больного ребенка разрабатывается
специальная система питания, учитывающая
индивидуальные биохимические отклонения.

Из врачебного опыта д-ра Cave можно
сделать вывод: примерно у 40% наблюдае-
мых детей обнаружено существенное улуч-
шение (около 120 человек), особенно в млад-
шей группе от 2 до 4 лет (прогресс от полного
отсутствия речи и зрительного контакта до
нормализации обоих показателей).

Итак, гипотеза о тяжелых металлах как
токсическом триггере аутизма получила
развитие и послужила практическим руко-
водством, позволившим достичь внушитель-
ных терапевтических успехов.

В электронном издании другой статьи
врача-диетолога (д-ра Russell Blaylock)
высказаны соображения, весьма схожие с
гипотезой д-ра Cave. Доводы д-ра Russell
Blaylock основаны на опыте работы с боль-
ными аутизмом и другими заболеваниями
нервной системы, а практические рекомен-
дации подкреплены положительными
результатами, достигнутыми у больных,
прошедших предлагаемые программы
лечебного питания.

Д-р Russell Blaylock полагает, что
«аутизм» – это всеобъемлющий термин, и в
эту категорию попадают дети с различными
нарушениями биохимического (метаболиче-
ского) равновесия. Следовательно, специ-
фический план лечения зависит от индивиду-
альных потребностей каждого ребенка, хотя
некоторые универсальные общие нарушения
требуют подходов, применимых в любой
неврологической программе питания.
Основную угрозу д-р Blaylock видит в "excito-
toxins", т.е. веществах, способных вызывать
гибель нейронов из-за их чрезмерной акти-
вации (в первую очередь такое действие
оказывает повышенная концентрация глута-
мата из-за чрезмерной активации глутамат-
ных рецепторов NMDA-типа). Железо тоже
следует рассматривать как нежелательный
компонент диеты, поскольку оно (в форме
двухвалентных ионов) часто провоцирует
воспаление в нервной системе и от него
зависит вирулентность многих микроорга-
низмов. В диету следует включить продукты,

богатые серой/глутатионом (важнейшим
антиоксидантом в организме). Несмотря на
то, что глутамат и цистеин служат предше-
ственниками глутатиона, они могут высту-
пать в роли «excitotoxins» и запускать воспа-
лительный процесс в мозге, следовательно,
нужно включить в диету продукты, пополняю-
щие непосредственно запас глутатиона
(NADH можно применять для восстановления
окисленного глутатиона) и продукты, бога-
тые серой (это чеснок, брокколи, лук, квер-
цетин). Здоровая печень производит доста-
точно глутатиона, поэтому оздоравливаю-
щие печень мероприятия также способ-
ствуют излечению больных аутизмом.
Продукты, укрепляющие здоровье печени, -
это некоторые травы (например, одуванчик),
карнитин, NAC, S-аденозилметионин и вита-
мины группы B. Важно включать в рацион
магний (или делать ванны). Небольшие коли-
чества цинка и кальция хороши, но в больших
количествах эти элементы провоцируют
поражение нервной системы. Энергетиче-
ские добавки – кислород, АТФ, CoQ10 и
карнитин (а также экстракты гинкго, винпо-
цетин) помогают подавить воспалительные
реакции. Карнитин способствует восстано-
влению энергетических процессов в мито-
хондриях, он также помогает восстановить
пораженную печень. Витамины группы B
критичны для здоровья нервной системы,
они помогают восстановить уровень  амино-
кислот, содержащих серу.

Исходя из этих общих соображений, д-р
Russell Blaylock предлагает программу,
состоящую из нескольких фаз и по сути очень
схожую с мероприятиями, предлагаемыми д-
ром Cave.

Первая фаза подразумевает диету, не
содержащую триггеры – вещества, запу-
скающие процессы нейродегенерации
вследствие перевозбуждения нейронов (т.н.
возбуждающие токсины, «еxcitotoxins»:
свободный глутамат в виде соли, используе-
мой для усиления вкуса множества блюд, а
также целый перечень веществ, токсичных
для нервной системы). Цель первой фазы -
приостановить процесс воспаления, запу-
щенный триггерами. Этого можно достичь
применением добавок, которые подавляют
воспалительные процессы. Необходимо
снабдить организм и пораженный орган
(нервную систему) пищевыми компонен-
тами, способствующими восстановлению и
генерации новых нейронов (травы и расти-
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тельная пища, витамины, антиоксидантные
пищевые добавки, способствующие поддер-
жанию равновесия метаболизма в других
пораженных органах ребенка). Этими пора-
женными органами могут быть поджелудоч-
ная железа, кишечник, желудок, печень,
гормональная система, а в нервной системе
наблюдается дисбаланс нейромедиаторных
систем. Поражение нервной системы может
происходить медленно, и до тех пор, пока не
будет поражено более половины нейронов,
очевидные неврологические симптомы
могут еще не проявляться. Рационально
воспользоваться этим временем, чтобы
остановить или повернуть вспять процесс, в
чем и заключается основная цель программы
д-ра Blaylock.

Как только станут заметными улучше-
ние способности к социальным контактам и
когнитивных способностей, снижение
раздражительности и/или агрессии и улуч-
шение общего состояния здоровья ребенка,
лечение вступает в следующую фазу. На этом
этапе организм более сбалансирован и
функционирует правильнее. В этой фазе
следует сосредоточиться на укреплении
органов, организма в целом и нервной и
иммунной систем в частности.

Заключительная фаза - «элиминирую-
щая»: в диету вводятся добавки, способ-
ствующие удалению из организма агентов,
провоцирующих воспаление (например,
вирусов, тяжелых металлов). Эта фаза пред-
назначена для закрепления успехов, достиг-
нутых в предыдущих фазах. Для некоторых
детей достаточно лишь пяти добавок в
первой фазе, а для других необходимы 50
добавок во всех фазах программы. Это зави-
сит от индивидуальных особенностей
каждого ребенка.

Оригинальная гипотеза выдвинута д-
ром Anthony R Torres (Torres, 2003). Суть ее
заключается в том, что блокада повышения
температуры жаропонижающими препара-
тами препятствует нормальному иммуноло-
гическому развитию мозга, приводя к
расстройствам, связанным с нарушением
развития нервной системы у определенных
генетически и иммунологически чувстви-
тельных  лиц. Эти эффекты могут
проявляться как внутриутробно, так и в очень
раннем возрасте, когда иммунная система
очень быстро развивается. Материнская
инфекция  - фактор риска развития
расстройств, связанных с нарушением

развития нервной системы, включая аутизм.
Автор критикует точку зрения некото-

рых исследователей на возможность прово-
цирования аутизма вакцинацией (около 40%
родителей отмечают, что регресс развития
ребенка, ранее казавшегося нормальным,
происходил после вакцинации, однако,
эпидемиологические исследования не
подтвердили связи аутизма с вакцинацией
комбинированной вакциной против кори,
эпидемического паротита и краснухи).
Вместе с тем, он отмечает, что около 43%
матерей аутичных детей перенесли заболе-
вания верхних дыхательных путей, подобные
гриппу, или мочеполовые инфекции (среди
матерей контрольной группы заболевае-
мость отмечалась лишь у 23%).

Изменения иммунной системы бере-
менной женщины под действием инфекции
могут оказать существенное влияние на
развитие нервной системы плода. По-види-
мому, некоторые случаи аутизма могут
объясняться патогенными инфекциями,
особенно вирусными. Патологические
инфекции (в т.ч. вакцинации) обычно вызы-
вают повышение температуры. Известно, что
применение жаропонижающих средств у
животных приводит к повышению смертно-
сти при инфицировании бактериальными
агентами и увеличению продукции вируса
гриппа.

Основным практическим приложением
гипотезы автор считает следующее: приме-
нение жаропонижающих средств у беремен-
ных и маленьких детей, возможно, будет
зарезервировано для наиболее тяжелых
случаев.

Заключение
Итак, на сегодняшний день существует

множество гипотез об этиологии аутизма, и
до тех пор, пока одни не будут опровергнуты,
а другие – доказаны, вероятно, исследова-
тели и врачи, работающие с больными
детьми, не вправе пренебрегать ключевыми
моментами, отмеченными в области измене-
ния биохимических процессов при заболева-
нии первазивными расстройствами разви-
тия.

Автор выражает глубокую признатель-
ность д-ру Елизабете Мукаетовой-Ладинска
(Университет Ньюкасла, Великобритания), д-
ру Т.П. Клюшник (НЦПЗ РАМН), и д-ру В.В.
Монахову (НЦПЗ РАМН) за ценные замеча-
ния и обсуждения.
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