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В обзоре литературы рассмотрено современное 
состояние проблемы этиопатогенеза расстройств ау-
тистического спектра (РАС). Число детей с диагно-
зом «аутизм» резко возросло с 1980 года, и по дан-
ным Centers for Disease Control and Prevention (CDC), 
в 2014 году у одного ребенка из 68 в США есть РАС. 
До настоящего времени нет единой этиологической 
концепции аутистических расстройств. В статье 
представлены две наиболее популярные модели эти-
опатогенеза РАС в настоящее время. Первая модель 
рассматривает аутизм как генетическое умственное 
расстройство, которое было распространено всегда, 
но знания о котором стали расти лишь в последнее 
время, что привело к видимой (но не реальной) эпи-
демии. Вторая модель не отрицает роль генетических 
факторов, но не меньшее значение (50%) в развитии 
РАС придает факторам внешней среды, при этом ко-
личество больных действительно возрастает, и это в 
значительной мере связано с изменениями в окружа-
ющей среде.

Ключевые слова: расстройства аутистического 
спектра, первазивные расстройства развития, ранний 
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In the literature review the current state of problem 
of etiopathogenesis of autism spectrum disorders (ASD). 
The number of children with diagnosis of autism has 
increased significantly since 1980, and according to the 
Centers for Disease Control and Prevention (CDC), in 
2014 one child out of 68 in the U.S. have ASD. Still 
there is no single etiological concept of autism. The 
article presents two currently the most popular models 
of etiopathogenesis of ASD. The first model considers 

autism as a genetic mental disorder, which was always 
circulated, but the knowledge about which began to grow 
only in recent years, which led to the apparent (but not 
real) epidemic. The second model does not deny the role 
of genetic factors, but also attaches importance (50%) 
to environmental factors in the development of ASD, 
while the number of patients is really growing, and this is 
largely due to changes in the environment.

Key words: autism spectrum disorders, 
pervasive developmental disorders, early child autism, 
etiopathogenesis, genetic disorders, environmental 
factors.

Аутизм – это сложное дезинтегративное нару-
шение психического развития, характеризующееся 
выраженным всесторонним дефицитом социального 
взаимодействия и коммуникации, а также ограничен-
ными интересами и повторяющимися паттернами 
поведения [19]. Расстройства аутистического спектра 
(РАС) характеризуются генетическим полиморфиз-
мом и фенотипической гетерогенностью [6]. 

Актуальность проблемы детского аутизма об-
условлена не только высокой частотой данной пато-
логии развития как в России, так и по всему миру 
(Симашкова Н.В., 2013; Сухорукова И.В., 2012), но и 
большим процентом инвалидов детства. В 2000 году 
считалось, что распространенность аутизма состав-
ляет от 5 до 26 случаев на 10 000 детского населения. 
В 2005 году на 250–300 новорожденных в среднем 
приходился один случай аутизма; по данным Всемир-
ной организации аутизма, в 2008 году 1 случай аутиз-
ма – на 150 детей. В 2012 году Центр по контролю за 
заболеваемостью в американских штатах рапортовал 
в среднем об 1 случае аутизма на каждые 88 детей 
[1]. В 2014 году, согласно данным Centers for Disease 
Control and Prevention (CDC), у одного ребенка из 68 
в США есть РАС [14]. 

До настоящего времени нет единой этиологи-
ческой концепции РАС [26]. Ранее аутизм рассма-
тривался как органическая патология (Ван-Кревелен 
А., 1952; Мнухин С.С., 1967); нарушение адаптаци-
онных механизмов незрелой личности (Ниссен Г., 
1971); особое конституциональное состояние (Рим-
ланд Б., 1964; Башина В.М., 1974); шизофреническое 
постприступное состояние (Вроно М.Ш., Башина 
В.М. 1975); состояние при синдроме фрагильной 
(ломкой) Х-хромосомы. Не исключалась роль средо-
вых факторов в развитии РАС. В качестве таких фак-
торов изучались тяжелые металлы; инфекционные 
заболевания; вакцины; продукты питания; выхлопы 
дизельных двигателей; фталаты и фенолы; раствори-
тели; алкоголь; пренатальный стресс и др. [4]

В настоящее время можно выделить две ус-
ловные модели этиопатогенеза РАС. Первая модель 
рассматривает аутизм как строго генетическое ум-
ственное расстройство, которое было всегда сильно 
распространено, но знания о котором стали стреми-
тельно расти лишь в последнее время, что привело к 
видимой (но не реальной) эпидемии. Вторая модель 
представляет аутизм как генетически обоснованное, 
но скорректированное под влиянием внешней среды 
состояние, затрагивающее многие системы организ-
ма, при этом количество больных действительно воз-
растает, и это в значительной мере связано с измене-
ниями в окружающей среде.

Приверженцы генетической модели пытают-
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ся идентифицировать ген аутизма и выбрать ген-
кандидат в геноме на основе их отношения к мозгу 
и поведению [9]. Именно генетика внесла основной 
вклад в создание представлений о том, что РАС пред-
ставляют собой множество, может быть, сотни раз-
личных по этиологии форм, которые сходятся в об-
щие поведенческие и когнитивные фенотипы [10]. 

В качестве подтверждения первой модели мож-
но использовать следующие данные. До 10% спо-
радических и 2% семейных случаев РАС связаны с 
микроскопическими или субмикроскопическими 
хромосомными аберрациями по типу вариации коли-
чества копий (copy number variations, CNV), возника-
ющими de novo. Некоторые CNV встречаются часто 
и во вполне определенных участках 15-й (дуплика-
ции q11–13), 16-й (дупликации и делеции р11) и 22-й 
(делеции q11–13) хромосом; каждая из этих CNV 
встречается примерно с частотой 0,5–1,0%, возмож-
ное количество вариантов таких микроаберраций не-
известно [25].

Продолжается изучение генных взаимодей-
ствий, отдельных заинтересованных локусов, ши-
роких геномных ассоциаций. Безусловно, эти ме-
ханизмы вносят определенный вклад в общий пул 
генетических рисков.

Часть кандидатов на звание «аутистических ге-
нов» известна: это патогенные мутации, связанные с 
генами нейролигинов, нейрексина и SHANK3, вли-
яющие на синаптическую адгезию и синаптический 
гомеостаз. Однако это мутации редкие, и на их долю 
приходится не более 1% случаев РАС [5].

Выявлена взаимосвязь между аутистическими 
расстройствами и наличием определенных генетиче-
ских нарушений [28], эпилепсией [17] и в большин-
стве случаев – умственной отсталостью [12].

Существует гипотеза, рассматривающая аутизм 
в связи с эпигенетическими эффектами, то есть ней-
рохимическими воздействиями, влияющими на экс-
прессию генов, как структурных, тканеспецифиче-
ских, так и регуляторных.

Исследования участков ДНК, кодирующих бел-
ки, выявили высокую частоту маленьких делеций в 
генах, которые контролируют цитоскелет и аутофа-
гию, т.е. процесс, с помощью которого клетки избав-
ляются от поврежденных белков и органелл, таких, 
как митохондрии [6, 16]. Исследования также показа-
ли высокую частоту делеций и инсерсий в генах, про 
которые известно, что их экспрессия (синтез закоди-
рованных ими белков) происходит в головном мозге. 
Эти данные соответствуют существующему мнению 
о том, что поведение, характерное для аутизма, яв-
ляется результатом нарушений в функционировании 
мозга [21].

Конфликт между генами, унаследованными от 
отца и матери, также может играть роль в развитии 
аутизма. Речь идет о геномном импринтинге. Смысл 
этого явления заключается в том, что некоторые гены 
в половых клетках родителей «метятся» (метилиро-
вание цитозиновых оснований), и впоследствии у 
потомства эти гены не работают. Отключение генов 
происходит как в сперматозоидах, так и в яйцеклет-
ках. В результате потомство наследует некоторую 
часть признаков только от матери (если соответству-
ющие гены отключены в сперматозоидах) или не-
которую часть – только от отца (если ген отключен 

в яйцеклетке). В соответствии с концепцией «эгои-
стичного гена» Уильяма Гамильтона предполагает-
ся, что некоторые случаи аутизма могут объяснять-
ся сдвигом баланса активности генов, связанных с 
развитием мозга, в «отцовскую» сторону из-за ярко 
выраженной склонности к «вещевому» мышлению у 
аутичных детей [11].

Накапливаются факты о роли нейропептидов 
окситоцина в регуляции социальной привязанности, 
получены доказательства участия генетической вари-
ации в гене рецептора окситоцина в этиологии РАС 
[27].

В настоящее время РАС активно изучаются в 
биологическом аспекте. Иммунологические работы 
показали вовлеченность в патогенез аутистических 
расстройств иммунных механизмов с явлениями ак-
тивации как врожденного, так и приобретенного им-
мунитета [3, 7]. 

Исследование 62 пациентов детского возраста 
(3–12 лет) с психотическими формами РАС выяви-
ло, что при относительно благоприятных по исходу 
психотических формах РАС имеет место преимуще-
ственно активация врожденного иммунитета (увели-
чение активности лейкоцитарной эластазы и повы-
шение уровня острофазных белков) (Клюшник Т.П., 
Симашкова Н.В., Тиганов А.С.). Более тяжелое по-
ражение психической деятельности сопровождается 
признаками активации как врожденного, так и при-
обретенного иммунитета (увеличение уровня ауто-
антител к нейроантигенам в периферической крови 
больных) [2].

На основании данных У. Уолш (2005) у боль-
шинства обследованных детей с аутизмом отмеча-
лись дисэлементозы по содержанию меди и цинка, и 
был сделан вывод о возможной роли белка металло-
тионеина в этиопатогенезе развития аутизма. Иссле-
дование роли белка металлотионеина в этиопатогене-
зе развития аутизма в Республике Беларусь выявило 
фактическое соотношение коэффициента медь/цинк 
больше нормы у 72 (83,7%) детей с аутизмом и у 71 
(82,6%) родителя. Таким образом, можно сделать вы-
вод о роли металлотионеина как фактора развития 
РАС [4].

Факторы окружающей среды играют важную 
роль в каждом отдельном случае аутизма, их вклад 
составляет примерно половину общей суммы риска 
развития расстройства. Остальная часть приходится 
на наследственную предрасположенность [24]. 

Известно, что с увеличением возраста родите-
лей (прежде всего отцов) вероятность рождения ре-
бенка с аутизмом несколько повышается (на грани 
статистической достоверности). Это обстоятельство 
предположительно связано с увеличением с возрас-
том числа CNV [22].

По данным C. Lord, C. Mulloy, M. Wendelboe, 
у пациентов с высокофункциональным аутизмом по 
сравнению с нормально развивающимися братьями 
и сестрами больше случаев осложнений беременно-
сти у матери, увеличений сроков беременности >42 
недель [18]. При синдроме Аспергера обнаружено 
преобладание случаев с более низкими баллами по 
шкале Апгар и увеличение рождений матерями в воз-
расте > 30 лет (Ghaziuddin M., Shakal J., Tsai L.) [15].

Исследование A. Rzhetsky, S.C. Bagley, K. Wang 
(2014) показало, что роль экологии в возникновении 
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аутизма может быть гораздо выше, чем предполага-
лось до этого. В качестве идентификатора объекта 
исследователи использовали мужские врожденные 
пороки развития. В результате анализа 100 милли-
онов страховых случаев были найдены кластеры 
(скопления) больных с РАС, проживающих во всех 
округах по всей территории США. Показатели забо-
леваемости аутизмом были тесно связаны с темпами 
роста в популяции врожденных пороков развития 
репродуктивной сферы у новорожденных мальчиков. 
Кластеризация, как подтверждает анализ, значитель-
но связана с факторами окружающей среды и в мень-
шей степени зависит от экономических стимулов и 
государственной помощи, влияющих на диагноз. 
Кластеры заболеваний определяются как географи-
чески компактные районы, где некая болезнь показы-
вает значительно повышенную скорость распростра-
нения [23]. 

S. Sandin и др. (2014) исследовали распро-
страненность РАС среди двух миллионов детей, 
появившихся на свет в Швеции с 1982 по 2006 год. 
У 14 516 из них были диагностированы различ-
ные типы РАС, в том числе 5 689 случев аутизма. 
Анализ включал также данные о членах семей де-
тей – их идентичных и неидентичных близнецах, 
родных и двоюродных братьях и сестрах, а также 
единоутробных и единокровных братьях и сестрах. 
Для оценки индивидуального риска развития РАС 
принимались во внимание факторы наследствен-
ной предрасположенности и факторы окружающей 
среды, которые делились на те, которые были об-
щими для членов семей, и те, которые можно было 
считать уникальными в каждом конкретном случае 
(например, осложнения во время родов, инфекци-
онные заболевания у матери во время беременно-
сти, прием медикаментов в пре- и перинатальный 
период). В итоге было установлено, что роль та-
ких уникальных факторов очень велика. Соглас-
но оценкам, в каждом случае РАС примерно 50% 
развиваются на фоне неблагоприятного сочетания 
факторов окружающей среды, оставшиеся 50% – 
на фоне наследственной предрасположенности.

Еще одним результатом работы стала количе-
ственная оценка индивидуального риска рождения 
ребенка с РАС в семьях, в которых уже имеются де-
ти-аутисты. Если общепопуляционный риск аутизма 
составляет примерно один к ста, то наличие родного 
брата или сестры с таким диагнозом увеличивает этот 
показатель более чем в 10 раз; наличие единокровно-
го или единоутробного брата или сестры с аутизмом 
повышает риск более чем в три раза; в случае дво-
юродного брата или сестры речь идет о двукратном 
повышении риска [24].

Таким образом, несмотря на то, что регистри-
руется значительный рост РАС, единого мнения от-
носительно их этиопатогенеза нет. Существуют две 
условные модели этиопатогенеза РАС. Сторонники 
первой модели рассматривают аутизм как генети-
ческое расстройство, которое было распространено 
всегда. Приверженцы второй модели не отрицают ге-
нетическую основу РАС, но придают не меньшее зна-
чение факторам окружающей среды, которые играют 
особую роль в каждом отдельном случае аутизма. 
Требуется дальнейшее пристальное изучение этиопа-
тогенеза РАС для разработки методов ранней диагно-

стики, успешной профилактики, применения новых 
лекарственных и поведенческих методов лечения.
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Проведена оценка особенностей клиники и те-
чения врожденной дисфункции коры надпочечников 
у детей города Перми до и после введения неонаталь-
ного скрининга. Обследовано 62 ребенка (24 паци-
ента, диагноз которым был поставлен до введения 
скрининга, и 38 детей после введения неонатального 
скрининга). Проанализированы сроки постановки 
диагноза и течения заболевания, показатели физиче-
ского развития, сроки вступления в пубертат, особен-
ности дифференцировки скелета, показатели уровня 
17-ОНР, электролитов, в момент постановки диагно-
за и на фоне патогенетической терапии. Установле-
но, что с введением неонатального скрининга в июне 
2006 года распространенность ВДКН увеличилась 
в 1,5 раза, соотношение мальчиков и девочек стало 
равным. Значительно снизился возраст пациентов 
на момент постановки диагноза вирильной формы у 
мальчиков.

Ключевые слова: ВДКН, дети, диагностика, 
лечение, неонатальный скрининг.

The assessment of the peculiarities of the clinical 
course of congenital dysfunction of the adrenal cortex 
in children of the city of Perm before and after the 
introduction of neonatal screening was performed. 
We examined 62 children (24 patients, diagnosed 
before the introduction of screening and 38 children 
after the introduction of neonatal screening). Analyzed 
the timing of diagnosis and course of the disease, 
physical development, the timing of entry into puberty, 
especially the differentiation of the skeleton; level 17-
ОНР, electrolytes, at the time of diagnosis and on the 
background of pathogenetic therapy. It is established that 
the introduction of neonatal screening in June 2006, the 
prevalence of CAH has increased 1.5 times, the ratio of 
boys and girls was equal. Significantly decreased the age 
at the time of diagnosis of virility shape boys.
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