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Книга, которую вы сейчас держите в руках, представляет новое направление в 
медицине — «клиническую метаболомику». Ничто не появляется сразу и ничто не 
дается нам сразу. Это первое издание, в котором собраны известные взаимосвязи 
между сверхмалыми биохимическими веществами, а также их значение для лечения 
пациентов с различными заболеваниями. 

Я и мои коллеги, авторы книги, верим, что по крупицам и далее нам удастся со-
брать гораздо больше, чем уже сейчас есть на страницах этой книги. Но без вас, 
дорогие коллеги и друзья, это направление не сможет развиваться. Без вашего до-
брого труда и заботе о пациентах, без вашего опыта и наблюдений. 

Как когда-то многие терапевтические направления переживали различные эта-
пы «взросления», так и сегодня клиническая метаболомика во многом повторяет 
этот путь. 

Мы, авторы книги, смотрим на этот путь с огромными ожиданиями, оптимизмом и 
открытыми сердцами. 

С глубоким уважением,
врач-терапевт, клинический фармаколог, иммунолог,

Кукес Илья Владимирович
и соавторы: мои дорогие друзья и коллеги
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ПРЕДИСЛОВИЕ

Эта книга написана в память о моем отце, Владимире Григорьевиче. 
Большинство из нас знает его как выдающегося ученого, который многие годы 

в том числе и в международном сообществе представлял нашу страну — СССР и 
Россию. Его ученики — это профессионалы разных медицинских специальностей, 
которые продолжают его дело и сегодня. Низкий им поклон.

Но за огромным списком профессиональных достижений есть история его жиз- 
ни, которая, возможно, могла бы стать интересным и увлекательным сценарием 
для отдельного романа или даже фильма. Есть его автобиографическая книга, 
очень советую к прочтению.

Он родился накануне Великой Отечественной войны. Поэтому в детстве на его 
долю выпали тяжелые испытания — эвакуация из Белоруссии в последнем эшело-
не, который был расстрелян вражеской авиацией, и выживание в военное время.

Наверное, тот закал и энергия, присущая этому поколению, хорошо чувствует- 
ся, и ее ни с чем не перепутать. Огромную роль в этом сыграли и родители папы. 
Его мама — Галина Наумовна, которая до конца своих дней занималась заботой о 
нуждающихся, обездоленных и больных людях, возглавляла целый отдел; и отец — 
Григорий Семенович, инженер, трудившийся на одном из ключевых заводов воен-
ной связи, дававших фронту приборы, позволившие приблизить Великую Победу.

Удивительно, как в семье потомственного инженера, Григория Семеновича, и его 
родного брата Ильи Семеновича (ведущего разработчика военной гидроакустики 
подводных лодок СССР) появился врач, самостоятельно выбравший это направле-
ние. Но в семейных архивах можно найти этому объяснение, ведь другая часть на-
шей семьи — врачи и медицинские сестры, работавшие в период Первой и Второй 
мировых войн. Как, например, дед Владимира Григорьевича, обладатель многих на-
град, служивший в Собственном его Императорского Величества полку Николая II.

Тяжелое послевоенное время, сложности с получением образования, связанные 
с дискриминацией по национальному признаку, лишь закалили его, будущего осно-
воположника целого направления — «клинической фармакологии».

Последние несколько лет, несмотря на возраст и трудности со здоровьем, Вла- 
димир Григорьевич, мой папа, продолжал развиваться профессионально. Ему не 
мешали ни возраст, ни плохое самочувствие, ни какие-то житейские беды. Все это 
время, и особенно после перенесенного инсульта, рядом была моя мама, Наталия 
Борисовна, которая создавала все условия для профессионального творчества 
папы. И большое спасибо всем друзьям, ученикам и родственникам, кто поддержи-
вал и вдыхал оптимизм, за эти годы.

Но время есть время.

Я посвящаю эту книгу памяти моего папы, и выражаю огромную призна-
тельность и любовь маме.
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ВВЕДЕНИЕ В МЕТАБОЛОМИКУ

Клиническая метаболомика — новое прикладное медицинское направление, ко-
торое может иметь практическое значение для врачей различных специальностей. 
Оно представляет особую важность, поскольку может быть использовано для по-
вышения эффективности и безопасности лечения заболевания и в острый период, 
и в период ремиссии, а кроме того, является инструментом профилактической, или 
превентивной медицины.

Метаболомика — область науки, изучающая конечные и промежуточные продук-
ты обмена биохимических веществ в биологической системе организма. В частности, 
метаболомика систематически изучает конкретные химические паттерны, которые 
впоследствии могут быть связаны с различными клеточными процессами.

Немного истории
• � Концепцию индивидуального метаболического профиля предложил Р. Вильямс 

в конце 1940-х гг. 
• � В 1971 г. термин «метаболический профиль» ввел А. Хорнинг. На протяжении 

1970-х гг. группа А. Хорнинга совместно с Л. Полингом и А. Робинсоном играла 
ведущую роль в разработке газовых хромато-масс-спектрометрических мето-
дов мониторинга уровней метаболитов в моче.

• � В 1984 г. K. Николсон показал, что протонная ЯМР-спектроскопия, в принципе, 
может быть использована для диагностики сахарного диабета.

• � В 2007 г. завершена программа «Метаболом человека» в Альбертском универ-
ситете в Канаде, возглавляемая Д. Уишартом.

Метаболомика является относительно новой наукой и самой молодой из основных 
омиксных наук, включающих геномику, транскриптомику и протеомику, системно 
описывающих биологические объекты. Хотя термин «метаболом» был впервые пред-
ложен в 1998 г., основное развитие метаболомика получила после 2010 г. [1]

Метаболомика

Аминокислоты, органические к-ты, 
лекарства и прочее

Белки

РНК

ДНК

Протеомика

Транскриптомика

Геномика

Рисунок 1. Современные технологии в профилактической, превентивной  
и персонализированной медицине [2]
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Метаболом — совокупность всех метаболитов (метаболический профиль).
Метаболиты — субстраты и продукты метаболизма, которые поступают в кле-

точные процессы, такие как производство и хранение энергии, передача сигналов 
и апоптоз. Помимо того, что они производятся непосредственно организмом-хозяи-
ном, метаболиты могут происходить из микроорганизмов, а также из ксенобиотиче-
ских, диетических и других экзогенных источников.

Основными методами, используемыми для извлечения и идентификации метабо-
литов, являются нецелевая (глобальная) и целенаправленная метаболомика на осно-
ве гибридного метода анализа — сочетания газовой (ГХ) или жидкостной (ЖХ) хро-
матографии и масс-спектрометрии (МС), или спектроскопии ядерного магнитного 
резонанса (ЯМР-спектроскопия). 

• � Нецелевая метаболомика направлена на измерение количества самого широ-
кого спектра метаболитов, присутствующих в извлеченном образце. 

• � Напротив, целевая метаболомика обеспечивает более высокую чувствитель-
ность и селективность, чем нецелевая метаболомика, но метаболиты анали-
зируются на основе уже известной информации (например, курса биохимии в 
медицинских ВУЗах), в соответствии с которой разрабатываются и оптимизи-
руются методы для анализа конкретных метаболитов и представляющих инте-
рес метаболических путей [3]. 

За последние несколько лет был достигнут значительный прогресс в метаболом-
ном скрининге за счет улучшения производительности приборов, эксперименталь-
ного проектирования и подготовки образцов, что в конечном итоге способствовало 
более широким аналитическим возможностям. Достижения в области метаболомно-
го скрининга позволили нам получить новое понимание метаболизма при различных 
состояниях, процессах и заболеваниях.

Например, использование метаболомики вместе с другими методами может спо-
собствовать установлению нового терапевтического подхода — в данном случае 
для снижения риска развития сердечно-сосудистых заболеваний. Так например, ис-
пользуя нецелевую метаболомику, а затем целевую метаболомику, была установле-
на связь между повышенным риском развития сердечно-сосудистых заболеваний 
и концентрациями холина, бетаина и ТМAO в плазме (данные пути будут описаны в 
главах нашего учебника).

Применение метаболомики в биомедицинских исследованиях уже позволило обнару-
жить множество биомаркеров таких заболеваний, как диабет (см. в — Метаболический 
синдром, с. 523), болезни сердца (с. 187), болезни нервной системы и психиатрические 
болезни (с. 291), а также создало основы для оптимизации лекарственной терапии. 

Метаболиты, которые мы можем оценить с позиции их связи с клиническим тече-
нием заболевания:

• � органические кислоты;
• � жирные кислоты;
• � аминокислоты;
• � метаболиты кишечной микробиоты;
• � метаболиты сосудистой дисфункции;
• � метаболиты-участники окислительных стресс-реакций;
• � другие специфические и неспецифические маркеры.
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Клиническая метаболомика — быстро развивающаяся область исследований, 
которая фокусируется на изучении небольших молекул (метаболитов), присутствую-
щих в биологических жидкостях, таких как кровь, моча, спинномозговая жидкость, 
и тканях. 

Уровни этих метаболитов отражают сложные метаболические процессы, проис-
ходящие в организме, и могут служить ценным инструментом для диагностики, про-
гнозирования течения заболеваний и дополнительного контроля эффективности  
лечения.

Основные принципы клинической метаболомики:
•  �системный подход: метаболомика рассматривает организм как единую систе-

му, где изменения в одном метаболическом пути могут влиять на другие;
•  �высокопроизводительные технологии: используются методы хрома-

то-масс-спектрометрии (HPLC-MS, GC-MS) и ядерного магнитного резонанса 
(ЯМР) для одновременного анализа сотен или тысяч метаболитов;

•  �биоинформатика: для анализа больших объемов данных, полученных в ре-
зультате метаболомических исследований, используются сложные статистиче-
ские методы и алгоритмы машинного обучения.

Возможные стратегии применения подходов клинической метаболомики в рутин-
ной практике, связанные как с моно-заболеванием, так и с коморбидной патологией:

1. � Профилактическая медицина:
•  �Оценить «сопротивляемость» организма рутинным воспалительным процес-

сам и иным патологическим процессам.
•  �Выявить не манифестированный клинически воспалительный процесс и 

иной патологический процесс.
•  �Спрогнозировать манифестацию воспалительного процесса и иного патоло-

гического процесса.
2.  �Острый период заболевания (-ий):

•  �Оценить выраженность воспалительного процесса, патогенетические 
«связки».

•  �Оценить риск формирования или наличия коморбидной патологии. 
•  �Скорректировать фармакотерапию: не только применение симптоматиче-

ских и этиотропных препаратов, но и с целью скорректировать патобиохи-
мические процессы.

3. � Постострый период заболевания, стадия ремиссии:
•  ��Оценить статус воспалительного процесса.
•  �Оценить риски развития коморбидной патологии.
•  �Спрогнозировать эффективность длительной (курсовой) терапии.
•  �Скорректировать текущую фармакотерапию.
•  �Выявить направления дополнительных видов обследований.

В связи с формированием отдельных направлений внутри клинической метаболо-
мики следует выделить наиболее перспективные и технологичные среди них.

Иммунометаболомика — область клинической метаболомики, которая изучает 
взаимосвязь между метаболизмом и иммунной системой. Она фокусируется на том, 

ВВЕДЕНИЕ В МЕТАБОЛОМИКУ
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как метаболические изменения влияют на иммунные клетки и процессы, и как иммун-
ные реакции, в свою очередь, модулируют метаболизм человека. 

Метаболиты с про- или противовоспалительными функциями могут представлять 
интерес в качестве биомаркеров или лекарственных мишеней при лечении воспа-
лительных и связанных с иммунной системой патологий, таких как инфекция, рак и 
различные аутоиммунные заболевания. 

Рисунок 2. Схема связи метаболомики и иммунологии (иммунометаболомика) [4]

Иммунометаболический атлас

Какие метаболиты
 участвуют в этом 

иммунном процессе?

Белки, участвующие 
в иммунном процессе

Иммунный процесс;         Белок;          Метаболит;    — Взаимодействие

Задействованные 
метаболиты

Сеть взаимодействий метаболитов 
и иммунных процессов

Какие иммунные 
процессы связаны с этими 

метаболитами?

Среди основных фокусов иммунометаболомики следует выделить: гликолиз, цикл 
Кребса, синтез аминокислот, синтез жирных кислот и окисление жирных кислот. В 
целом эти метаболические пути используются всеми иммунными клетками на разных 
стадиях их развития и дифференцировки в ответ на заболевание. 

Таким образом, различные энергетические потребности и функции различных 
типов клеток, таких как макрофаги и Т-клетки, напрямую связаны с отдельными 
метаболомными паттернами. Сложная взаимосвязь между метаболическим про-
граммированием и клеточным фенотипом предполагает развитие новых концепций 
фармакотерапии, а также разработку фармакологических средств. Таким образом, 
это направление тесно связано еще с одним разделом клинической метаболомики — 
фармакометаболомикой [5].

Фармакометаболомика — область научно-клинического направления медицины. 
Основной задачей этого направления является установление взаимосвязей: фар-
макологической молекулы и биохимических и патологических биохимических про-
цессов в различных органах и системах. Это направление может решать задачи как 
поиска новых фармакологических средств, так и повышения эффективности и безо-
пасности уже известных.

Например, это может выражаться в терапевтическом лекарственном мониторин-
ге — контроле за фармакокинетикой и фармакодинамикой препарата у конкретного 
пациента. Часто этот подход в оценке действия препарата совмещается с другим 
подходом — фармакогенетикой.
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Фармакометаболомика появилась как разновидность метаболомики для изучения 
влияния различных факторов (образ жизни, воздействие окружающей среды, воз-
раст, пол, лекарства и т. д.) на индивидуальную изменчивость при лекарственной те-
рапии — в дополнение к генетическим факторам. 

Можно сказать, что официально фармакометаболомика появилась в 2006 г., когда 
вышла новаторская работа Т.Э. Клейтона и его коллег. В этой работе не только впер-
вые была продемонстрирована концепция фармакометаболомики, но и сама она 
была впервые определена как «предсказание результата (например, эффективности 
или, наоборот, токсичности) фармакотерапии» [7]. 

Ключевые принципы фармакометаболомики:
•  �метаболическая индивидуальность: каждый человек обладает уникальным 

метаболическим профилем, который может влиять на то, как организм отвеча-
ет на воздействие различных лекарств;

•  �взаимодействие лекарств и метаболизма: лекарства могут влиять на мета-
болизм, например, изменяя активность различных ферментов, что особенно 
важно для категории пролекарств (которые лишь в организме формируют фар-
макологически активные метаболиты);

• � метаболическая вариабельность: метаболизм может изменяться в зависимо-
сти от возраста, пола, генетических факторов, рациона питания, образа жизни 
и других факторов. Таким образом оценка текущего метаболомного профиля 
пациентов позволяет фактически персонализировать схему фармакотерапии 
и режим дозирования.

За счет того, что метаболомный профиль фиксирует отклонения гораздо раньше, 
чем это делают «классические» методы лабораторной и инструментальной диагно-
стики, одна из наиболее востребованных областей применения клинической метабо-
ломики — профилактическая (превентивная) медицина.

Мировая история медицины показывает, что вопросами профилактической ме-
дицины занимались многие ведущие врачи. Так, выдающийся хирург Н.И. Пирогов 
говорил: «Будущее принадлежит медицине профилактической». В международной 
базе научно-клинической литературы Национальной билиотеки США (Pubmed) со-

Рисунок 3. Схема связи метаболомики и фармакологии (фармакометаболомика) [6]
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О ПРОФИЛАКТИЧЕСКОЙ 
МЕДИЦИНЕ НА ПРИМЕРЕ 
ПРАВИЛЬНОГО 
ИСПОЛЬЗОВАНИЯ 
ПИЩЕВЫХ ПРОДУКТОВ

Г-н Уилсон считает, что 
мы все, особенно наши дети 
и молодежь, очень недое-
даем. Он рекомендует три 
обильных приема пищи из 
смешанной животной и растительной пищи; и отрицает идею «отягощать желу-
док хлебом с маслом и похлебкой в качестве чучел двух из трех приемов пищи 
в день». Г-н Уилсон говорит:

«Но наступает период, когда молоко перестает быть диетой детей, и когда 
обычай, возникший, как мы видели, по велению Природы, определил необходи-
мость трех приемов пищи в день. Младенец требует больше трех приемов пищи 
и не делает различий между днем и ночью» [8]. 

хранились монографии и статьи полуторавековой давности о необходимости раз-
вития профилактической медицины и внедрения ее основ в широкую клиническую 
практику (см. ниже).

 

Термин «профилактическая медицина» тесно ассоциирован с «превентивной» и 
«предиктивной» медициной. 

Слово «превентивный» происходит от латинского praeventus — упрежденный, опе-
реженный. В этом и кроется основная задача превентивной медицины — предупре-
дить развитие заболеваний, в особенности возрастных.

Превентивная медицина — это медицина профилактическая, принципами которой 
являются не пассивное ожидание болезни, а проведение предупреждающих и кор-
ригирующих мероприятий задолго до ее развития. Эта медицина ориентирована, в 
первую очередь, на поддержание здоровья, его улучшение, на предотвращение про-
цессов преждевременного старения организма. Предупредить болезнь значительно 
легче, чем вылечить [9]. 

Внедрение превентивных мер позволяет избежать возникновения многих хрони-
ческих заболеваний, что, в свою очередь, снижает потребность в дорогостоящем 
лечении и реабилитации. Этот подход делает здравоохранение более устойчивым и 
доступным для всех слоев населения.

Принципы и стратегии превентивной медицины
1. � Выявление и устранение факторов риска
Анализ образа жизни, генетических предрасположенностей и окружающей среды 

позволяет выявить факторы, которые могут способствовать развитию заболеваний. 
2. � Образование и информирование
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Информирование населения о важности таких средств профилактики заболева-
ний, как правильное питание, физическая активность, отказ от курения и умеренное 
потребление алкоголя, является ключевым аспектом превентивной медицины.

3. � Иммунизация и вакцинация
Вакцинация играет важнейшую роль в предотвращении инфекционных заболева-

ний и снижении их распространения в обществе.
4. � Регулярные медицинские осмотры и скрининг
Регулярные проверки и тесты позволяют выявлять заболевания на ранних стади-

ях, когда они лучше поддаются лечению и имеют благоприятный прогноз.
5. � Здоровый образ жизни
Превентивная медицина подчеркивает важность здорового образа жизни, вклю-

чая сбалансированное питание, регулярную физическую активность, управление 
стрессом и качественный сон.

ПРЕДИКТИВНАЯ МЕДИЦИНА

Предиктивная медицина — современное направление в здравоохранении, ори-
ентированное на предсказание и предупреждение заболеваний на основе анализа 
данных о генетике, новых биомаркерах, образе жизни и других индивидуальных ха-
рактеристиках пациента. Она является частью более широкой концепции персонали-
зированной медицины, где методы лечения и профилактики заболеваний разрабаты-
ваются с учетом уникальных особенностей каждого человека [10]. 

Преимущества предиктивной медицины
1. � Раннее выявление заболеваний
Позволяет диагностировать заболевания на ранних стадиях, когда лечение наи-

более эффективно.
2. � Персонализированные рекомендации
Индивидуальный подход к профилактике и лечению с учетом генетических и дру-

гих индивидуальных факторов.
3.  �Снижение затрат на здравоохранение
Предупреждение заболеваний снижает потребность в дорогостоящем лечении и 

госпитализациях.
4. � Улучшение качества жизни
Предиктивная медицина помогает сохранить здоровье на протяжении всей жизни, 

предотвращая развитие хронических заболеваний.

Промежуточные выводы:
• � Персонализированная (персонифицированная) медицина — учитывает уни-

кальные биологические и генетические особенности каждого пациента для 
разработки индивидуализированных методов лечения и профилактики.

• � Превентивная медицина — ориентирована на предупреждение заболеваний до 
их появления путем принятия мер, направленных на снижение рисков (профи-
лактика).

• � Предиктивная медицина — ориентирована на возможности предсказать болез-
ни до их проявления и принять меры по их предотвращению.

ВВЕДЕНИЕ В МЕТАБОЛОМИКУ
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В настоящее время в нашей стране вопрос развития и интеграции превентивной 
медицины в практическое здравоохранение стоит на самом высоком уровне (см. 
ниже). 

[11] [12]

При этом следует обратить внимание на 
ряд формулировок Указа Президента РФ 
№529 от 18.06.2024: так, направления прио-
ритетного развития определены как «науч-
но-технологические», что означает потреб-
ность в систематизации и развитии новых 
высокотехнологичных методов, к которым и 
относятся возможности клинической мета-
боломики (см. ниже).

Важно отметить, что профилактическая / 
превентивная медицина не требует какого-то 
специального регулирования для врачей 
различных специальностей, так как в соот-
ветствующих профессиональных стандартах 
это направление является неотъемлемой ча-
стью врачебной работы [13].
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1.  ВВЕДЕНИЕ

• � Термины «астения» и «синдром хронической усталости» часто встречаются в медици-
не. При этом считается, что это близкие термины, однако клиническая картина, жа-
лобы и анамнез пациента могут отличаться при использовании каждого из терминов.

• � Астения — патологическое состояние, проявляющееся быстро наступающей уста-
лостью после активности обычной интенсивности [1].
 � Старческая астения — гериатрический синдром, характеризующийся воз-

раст-ассоциированным снижением физиологического резерва и функций многих 
систем организма, приводящий к повышенной уязвимости организма пожилого 
человека к воздействию эндо- и экзогенных факторов и высокому риску разви-
тия неблагоприятных исходов для здоровья, потери автономности и смерти [2].

 � Изначально являясь защитным механизмом, свидетельствующим об истощении 
энергетических ресурсов, астения может стать патологическим и крайне инвали-
дизирующим состоянием и даже прогрессировать в самостоятельное иммуноо-
посредованное заболевание — синдром хронической усталости (СХУ) /  миалги-
ческий энцефаломиелит (МЭ).

• � СХУ / МЭ — это состояние, характеризующееся хронической изнуряющей устало-
стью, постнагрузочным недомоганием и рядом других симптомов, которые могут 
включать неврологические и/или когнитивные нарушения.
 � По прогнозам Всемирной организации здравоохранения, к 2020 г. астенические 

проявления по частоте встречаемости займут 2-е место после сердечно-сосуди-
стых заболеваний. Распространенность астении в общей популяции, по данным 
различных исследователей, колеблется от 10 до 45% [3]. 

 � Женщины страдают СХУ в 3 раза чаще, чем мужчины. Начало часто — в возрасте 
от 10 до 19 лет и от 30 до 39 лет [4].

 � Наряду с повышенной утомляемостью и психической неустойчивостью у боль-
ных с астенией наблюдаются раздражительность, гиперестезия, вегетативные 
нарушения, расстройства сна.

 � Классификация астении:
– � астения с гиперстенией — характерны выраженная гиперестезия, повышенная 

раздражительность, отвлекаемость внимания и вызванное этим снижение ра-

Наиболее вероятный «треугольник» заболеваний у мультиморбидного пациента с астеническими рас-

стройствами с позиции клинической метаболомики, который будет далее на страницах этой главы.

ЦНС     ЭНДМС     ВЗ-ЖКТ

КОМОРБИДНЫЙ
«ТРЕУГОЛЬНИК»

АР / СХУ АР — астенические расстройства.

СХУ — синдром хронической усталости.

ЭНД — �различные эндокринные  
заболевания (метаболический  
синдром, например) и/или

ЦНС — центральная нервная система.

ВЗ-ЖКТ — �воспалительные  
заболевания желудочно- 
кишечного тракта и/или

МС �— метаболический синдром.
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ботоспособности и продуктивности труда. Жалобы на слабость и отсутствие 
сил могут отсутствовать;

– � гипостеническая астения (стадия «чистой астении») — характерен «полный 
упадок сил», адинамия, истощение всех психических процессов [1].

2.  КЛИНИЧЕСКАЯ КАРТИНА 

2.1  Астения:
• � повышенная утомляемость;
• � гиперестезия, придирчивость, ворчливость, раздражительность, колебания на-

строения по незначительному поводу (эмоциональная лабильность);
• � нарушения сна:
 � вечер: трудности с засыпанием;
 � ночь: поверхностный, беспокойный сон, частые пробуждения, кошмары;
 � утро: трудности с пробуждением, отсутствие чувства отдыха после сна;
 � день: дневная сонливость, трудности с концентрацией внимания, необходимы до-

полнительные усилия, чтобы преодолеть сонливость, сосредоточиться на работе;
• � когнитивные нарушения, включая снижение внимания и памяти, умственной рабо-

тоспособности;
• � разнообразные вегетативные нарушения:
 � головная боль напряжения,
 � гипергидроз, потливость,
 � нарушение ритма сердца / колебания уровня артериального давления, 
 � головокружение, 
 � диспептические расстройства со стороны ЖКТ,
 � миалгии.

2.2  СХУ: 
• � усталость, продолжающаяся более 6 месяцев;
• � повышенное недомогание после нагрузок;
• � нарушение сна (как и при астении);
• � когнитивные нарушения;
• � ортостатическая непереносимость — симптомы сильнее проявляются в верти-

кальном положении и слабее — в лежачем положении;
• � разнообразные нарушения:
 � желудочно-кишечные расстройства;
 � мочеполовые, такие как позывы или частота мочеиспускания, никтурия;
 � боль в горле, синусит, гриппоподобное заболевание;
 � болезненные или безболезненные подмышечные / шейные лимфатические узлы;
 � чувствительность к внешним раздражителям (включая продукты питания, лекар-

ственные средства, химические вещества, температуру);
 � респираторные жалобы — затрудненное дыхание, утомление мышц грудной клетки;
 � жалобы на температуру — пониженная температура тела, значительные суточные 

колебания температуры, эпизоды потливости, периодические ощущения лихорад-
ки с субфебрильной температурой или без нее, или похолодание конечностей;

 � легкомысленность / головокружение.
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3.  ФАКТОРЫ РИСКА И ПРИЧИНЫ

3.1   Факторы риска
•  Преморбидный статус пациента:
 � астеническая конституция;
 � особенности образа жизни (гиподинамия, курение, алкоголизм, прием психоак-

тивных веществ);
 � нарушение суточных ритмов;
 � профессиональный статус (профессии, связанные с постоянным напряжением 

адаптационных механизмов);
 � характер труда (высокая интеллектуальная и/или физическая напряженность, 

монотонность и однообразие операций);
 � наличие профессиональных вредностей.

3.2   Причины астении и ассоциации с другими заболеваниями [5]
3.2.1  Основные типы астении:
• � реактивная (первичная) астения возникает у исходно здоровых лиц в результате 

продолжительного напряжения организма в условиях биологического и эмоци-
онального стресса, а также в периоде реконвалесценции заболеваний, что фор-
мирует, в свою очередь, повышенную нагрузку на адаптогенные функции орга-
низма;

• � вторичная (органическая) астения, вызванная вовлечением разных органов и си-
стем.

3.2.2  Ассоциации с другим заболеваниями (вторичные причины):
• � инфекционные заболевания; 
• � интоксикации на фоне острых и хронических воспалительных процессов различ-

ной этиологии;
• � церебральные нарушения (сосудистые заболевания головного мозга, нейроин-

фекции, черепно-мозговые травмы и т. д.) и другие соматические заболевания.

3.2.3  Основные причины СХУ:
• � по данным Международной ассоциации по СХУ / МЭ (International Association for 

Chronic Fatigue Syndrome / Myalgic Encephalomyelitis, IACFS / ME, США), СХУ мо-
жет возникнуть на фоне активности вируса Эпштейна — Барр и развития инфек-
ционного мононуклеоза [6];

• � примерно у 5% пациентов с лямблиозом сообщалось о развитии симптомов по-
стинфекционного синдрома хронической усталости, соответствующих критери-
ям Фукуды 1994 г. [7];

• � у части пациентов симптомы могут возникнуть в результате активности вируса 
герпеса 6 и 7-го типа (ВГЧ-6, ВГЧ-7) [8].

4.  ПАТОГЕНЕЗ И КОМОРБИДНЫЕ СОСТОЯНИЯ 

4.1   Патогенез
• � В большинстве исследований указывается на связь между появлением симптомов 
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заболевания с развитием нарушений энергетического обмена в клетках организма, 
и дальнейшим истощением функциональных резервов, необходимых для развития 
компенсаторных реакций. Далее патологическим процессам могут подвергаться 
уже специфические клетки, например, клетки нервной системы, сердечно-сосуди-
стой системы и ЖКТ.

• � Патологический процесс можно описать как недостаточный синтез или снижение 
использования энергетических веществ клетками организма. Это приводит к ухуд-
шению клеточного метаболизма и запуску компенсаторных (адаптогенных) и па-
тогенетических процессов, что в итоге приводит к формированию гипоксических 
ишемических процессов, а также нарушений в процессе детоксикации и метабо-
лизма специфических клеток отдельных органов и систем [9].

 

• � Примером специфических нарушений можно рассматривать гипоксию нейрональ-
ных структур, которая приводит к длительному возбуждению гипоталамуса, что, в 
свою очередь, приводит к изменениям:
 � иммунной функции, 
 � функции скелетных мышц, 
 � когнитивных функций, 
 � эндокринных функций, 
 � состояния гемодинамики. 

• � Каждое из описанных выше изменений, при его высокой активности и длительном 
течении, может создавать «порочные круги», например, за счет измененного цито-
кинового фона, окислительных реакций и повреждения тем самым тканей, а также 
повышенной нагрузки на кортизольную систему. 

• � Все эти нарушения будут связаны как с отдельными биохимическими веществами, 
так и с цепочками биохимических процессов, таких как аминокислоты, органиче-
ские кислоты, кофакторы и другие (подробнее см. раздел 7 этой главы) [10].

4.2   Коморбидные состояния и сопутствующая патология: 
•  фибромиалгия;
• � синдром раздраженного кишечника;
• � расстройства сна / бессонница;

Факторы, влияющие
на формирование

астении
Дисфункция
митохондрий

Клинические
проявления астении

Нарушение
энергетического

обмена

Специфические
нарушения в

системах

Специфические
вещества*

Гормоны

Кофакторы

Органические кислоты

Аминокислоты см. симптомы выше
* �Специфические веще-

ства, например, коэнзим 
Q

10
, ADMA, SDMA, MMA, 

TMA, TMAO.
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• � психиатрические заболевания, такие как депрессия, тревога, истерия, шизофрения; 
• � аутоиммунные заболевания:
 � синдром Шегрена;

• � сердечно-сосудистые заболевания:
 � вегетативная дисфункция — ортостатическая непереносимость, нервно-опосре-

дованная гипотензия (НМГ), синдром постуральной ортостатической тахикардии 
(СПОТ), обмороки;

 � пролапс митрального клапана (ПМК);
• � эндокринные / метаболические расстройства:
 � нарушение регуляции гипоталамо-гипофизарно-надпочечниковой оси (ГГН) — низ-

кий/нормальный уровень кортизола, гипогонадизм, преждевременная менопауза;
 � гипогликемия;
 � метаболический синдром;
 � ожирение;

• � гинекологические заболевания:
 � боль в животе и тазе;
 � эндометриоз;

• � респираторные заболевания.

5. � КРИТЕРИИ ПОСТАНОВКИ ДИАГНОЗА И ВИДЫ  
ОБСЛЕДОВАНИЯ ПАЦИЕНТА

5.1   Симптомы и состояния:
• � повышенная утомляемость;
• � гиперестезия, придирчивость, ворчливость, раздражительность, колебания на-

строения по незначительному поводу (эмоциональная лабильность);
• � нарушения сна;
• � когнитивные дисфункции (снижение внимания и памяти, умственной работоспо-

собности);
• � разнообразные вегетативные нарушения:
 � головная боль напряжения,
 � гипергидроз, потливость,
 � нарушение ритма сердца / колебания уровня артериального давления,
 � головокружение, 
 � диспептические расстройства, 
 � миалгии.

Субъективные шкалы: 
• � Субъективная шкала оценки астении (Multidimensional Fatigue Inventory, MFI-20). 
• � Шкала астенического состояния (ШАС) Л.Д. Малковой, Т.Г. Чертовой (на основе 

Minnesota Multiphasic Personality Inventory, ММРI).
• � Шкала оценки градации тяжести усталости (Fatigue Severity Scale, FSS).

5.2   Постановка диагноза
Диагноз СХУ устанавливается в случае нарастающей хронической усталости в 

сроки не менее 6 месяцев, снижающей работоспособность пациента более, чем на 
50% от исходного уровня.
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К диагностическим критериям критериям в 2015 г. Национальная медицинская акаде-
мия США (NAM, ранее — Институт медицины) относит все 3 из следующих симптомов [11]:

• � ≥6 месяцев усталости, которая не дает участвовать в профессиональной, обра-
зовательной, социальной или личной активности. Не облегчается отдыхом;

• � постнапряженное недомогание;
• � сон, после которого чувствуется усталость. Пациент может описать «чувство, 

будто я не спал» после пробуждения, неспособность заснуть.
Также необходимо наличие ≥1 из следующих проявлений:

• � когнитивные нарушения. Пациент может описывать «туман в голове», «путаницу», 
«дезориентацию», неспособность сконцентрироваться или сосредотачиваться, 
обрабатывать информацию, выполнять несколько задач одновременно, пробле-
мы с принятием решений, рассеянность или забывчивость;

• � ортостатическая непереносимость (симптомы ухудшаются в вертикальном по-
ложении и улучшаются в лежачем положении — признаки, когда пациент стоит, 
включают: бледность, общий дискомфорт, холодные руки и ноги, снижение пе-
риферического пульса и др.);

• � другие значимые симптомы:
 � желудочно-кишечные расстройства;
 � мочеполовые, такие как позывы или частота мочеиспускания, никтурия;
 � боль в горле, синусит, гриппоподобное заболевание;
 � болезненные или безболезненные подмышечные / шейные лимфатические узлы;
 � чувствительность к внешним раздражителям (включая продукты питания, ле-

карства, химические вещества, температуру);
 � респираторные жалобы — затрудненное дыхание, утомление мышц грудной 

клетки;
 � жалобы на температуру — пониженная температура тела, значительные су-

точные колебания температуры, эпизоды потливости, периодические ощуще-
ния лихорадки с субфебрильной температурой или без нее, или похолодание 
конечностей;

 � легкомысленность / головокружение.

5.3   Лабораторные методы диагностики
Результаты лабораторных исследований обычно находятся в пределах референс-

ных норм, даже во время тяжелого рецидива (при обнаружении отклонений следует 
рассмотреть возможность постановки других диагнозов или наличия коморбидных 
состояний). При этом нет общепринятого эталонного стандарта диагностики.

5.3.1  Анализ крови [12]
• � Верхнеуровневые исследования:
 � общий анализ крови, электролиты в сыворотке;
 � уровень глюкозы натощак;
 � С-реактивный белок;
 � 25-гидроксихолекальциферол (витамин D) — часто низкий уровень у пациентов с 

подозрением на системную непереносимость нагрузки (SEID);
 � кортизол в слюне;
 � дополнительно рекомендация авторов: магний, марганец, железо, цинк, хром.
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• � Оценка соматических заболеваний [13]:
 � функция щитовидной железы — тиреотропный гормон (ТТГ), свободный тирок-

син (свободный Т
4
);

 � исследование железа — сывороточное железо, железосвязывающая способ-
ность, ферритин;

 � креатинкиназа (СК), общая оценка мышечного сокращения; 
 � эндокринные / метаболические симптомы:

– �� адренокортикотропный гормон (АКТГ), пролактин, паратгормон, эстрадиол, 
фолликулостимулирующий гормон, тестостерон.

• � Оценка иммунологических причин возникновения астении:
 � антинуклеарные антитела (АНА), ревматоидный фактор (РФ), общие иммуногло-

булины и подклассы иммуноглобулинов, субпопуляции лимфоцитов.
• � Оценка на наличие инфекций:
 � микробиология кала, мочи, мокроты и других биологических материалов;
 � ПЦР, ИФА.

5.4   Инструментальные методы диагностики
5.4.1 � Кардиопульмональный нагрузочный тест (Cardio-Pulmonary Exercise 

Testing, CPETS)
• � 2 кардиопульмональных нагрузочных теста (CPETS) с интервалом в 24 часа. Ди-

агностический тест, который позволяет оценить газообмен в покое и при физи-
ческой нагрузке.

5.4.2 � Диагностический поиск соматических заболеваний (ищем причину воз-
никновения астении):

• � рентгенография грудной клетки, электрокардиограмма (ЭКГ), тест на наклонном 
столе для проверки вегетативной функции;

• � желудочно-кишечные симптомы — эндоскопия (гастроскопия, колоноскопия), 
исследование опорожнения желудка;

• � неврологические симптомы — магнитно-резонансная томография при подозре-
нии на рассеянный склероз, инсульт; рентген при подозрении на ЧМТ;

• � легочные симптомы — полисомнография.

5.5   Дифференциальная диагностика
Дифференциальный диагноз обширен, учитывая высокую вариабельность клини-

ческих проявлений.
• � Депрессивный эпизод (ДЭ):
 � пациенты с БДР (большое депрессивное расстройство) обычно чувствуют 

себя лучше после повышенной активности, физических упражнений или це-
ленаправленных умственных усилий, тогда как постнагрузочное недомогание 
является характерным симптомом астении / СХУ;

 � симптомы БДР обычно более выражены по утрам, тогда как симптомы  
астении / СХУ обычно ухудшаются во второй половине дня;

 � пациенты с БДР не имеют стремления к повышенной активности, тогда как 
пациенты с астенией часто имеют сильное желание быть более активными, но 
не могут.
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• � Усталость: 
 � физиологически нормальное состояние;
 � наступает после значимого напряжения: физические нагрузки высокой интен-

сивности / психические значимые нагрузки;
 � полностью проходит после обычного отдыха;
 � не нуждается в специальном лечении.

• � Хроническая ишемия головного мозга.

 6.  ПРИНЦИПЫ ЛЕКАРСТВЕННОЙ ТЕРАПИИ 

На сегодняшний день не существует стандартизованного протокола лечения (кли-
нических рекомендаций) астении или синдрома хронической усталости, за исключе-
нием «Старческой астении» (ID 613, Минздрав России, 2020 г.). 
Основываясь на современных международных публикациях и клинических рекомен-
дациях №613, основная задача фармакотерапии: 

• � Компенсация факторов, влияющих на формирование и тяжесть течения заболе-
вания, исходя из фармакодинамических свойств препаратов и известных биохи-
мических нарушений при данных заболеваниях (подробнее см. раздел 7 главы). 
Например, витамины, антиоксиданты, адаптогены, ноотропы и пр.

• � Компенсация проявлений симптомов, связанных как с данными заболеваниями, 
так и с их сопутствующими и фоновыми заболеваниями. Например, прокинетики 
для ЖКТ (при наличии СРК), НПВС (при миалгиях) и пр.

• � Регулирование режима дозирования и количества одновременно назначаемых 
препаратов (избежать полипрагмазию).

Таким образом, предлагается рассмотреть подходы в фармакотерапии, исходя 
из возможных биохимических фенотипов заболеваний, включая сопутствующую ко-
морбидную патологию. Далее об этом пойдет речь в разделе 7.

7.  СОВРЕМЕННЫЕ ПРИНЦИПЫ КЛИНИЧЕСКОЙ МЕТАБОЛОМИКИ 

7.1   Ключевые патологические биохимические процессы
Поскольку утомляемость является основным симптомом астении / СХУ, считается, 

что именно нарушение энергетического обмена как совокупность нескольких биохи-
мических процессов является главным патогенетическим звеном.

Нарушение энергетического обмена можно рассматривать как несоответствие 
между потребностью организма в отдельных субстратах энергии, например — аде-
нозинтрифосфате (АТФ), и фактически образовывающимися в организме [14]. Не-
достаток энергии, особенно дефицит АТФ — является общим фактором, который 
приводит к сходным изменениям в метаболических процессах и формированию как 
острой, так и хронической формы течения гипоксии.

При этом в условиях недостатка кислорода возрастает роль процессов анаэроб-
ного гликолиза. Увеличение уровня лактата, который является конечным продуктом 
анаэробного гликолиза, отражает степень ишемии тканей и, с увеличением, приводит 
к развитию метаболического ацидоза, а это, в свою очередь, ведет к дальнейшему 
снижению усвоения кислорода тканями, что и формирует «порочный круг» — биохи-
мическую основу астенических расстройств [15].
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Кроме того, нарушение метаболизма энергии как сильный внутренний фактор 
стресса стимулирует неспецифическую адаптивную систему организма и приводит 
к  нарушению равновесия, сопровождающемуся биохимическими изменениями в 
нейронах, что приводит к их гибели и нарушению баланса высвобождающих гормо-
нов гипоталамуса и гипофиза. 

В результате этого нарушаются функции лимбико-ретикулярной системы и системы 
активации ретикулярной формации (РАС). Основной патогенетический механизм асте-
нии заключается в перегрузке активирующей ретикулярной формации, которая синхро-
низирует все аспекты поведения человека и управляет его энергетическими ресурсами.

Также при нарушении энергетического баланса нарушается и белковый обмен. Про-
исходит сбой в катаболизме аммиака в мочевину, что приводит к накоплению аммиака 
в крови. Гипераммониемия может негативно влиять на функцию нервной системы, вы-
зывая сонливость, когнитивные и ментальные нарушения, судороги, атаксию [16].

В дебюте заболевания отмечается адекватное усиление активности симпатиче-
ского и парасимпатического отделов ВНС, что характеризует собой фазу напряжен-
ной адаптации. При длительном существовании раздражителя (хронический стресс, 
инфекция, соматическое заболевание) активность ВНС еще больше усиливается. 

При этом отмечается, что в состоянии стресса меняется поведение иммунной си-
стемы, в частности, иммунные клетки начинают отличаться провоспалительными фе-
нотипами, что создает еще один «порочный круг» для формирования коморбидной 
патологии.

7.2   Органические кислоты и аминокислоты
7.2.1  Энергетический обмен

7.2.1.1  Углеводный обмен [17]
Для обеспечения эффективного энергетического обмена клетка должна ис-

пользовать глюкозу и работать в аэробном режиме для получения 38 молекул 
АТФ. В результате тканевой гипоксии активируется воспалительный процесс: 

• � повышение уровня молочной кислоты (лактат) — снижение глюконеогенеза, 
активация анаэробного гликолиза;

• � повышение уровня пировиноградной кислоты (пируват) — преобладание 
анаэробного гликолиза; 

•  снижение выработки АТФ, усугубление гипоксии;
• � более активное образование активных форм кислорода — усиление воспа-

ления.

Диагностические тесты (по каталогу международной лаборатории ООО «Хро-
молаб», www.chromolab.ru, головной офис — г. Москва):

1. � N27 — аминокислоты в плазме крови (48* показателей). Метод: ВЭЖХ-МС/
МС. Биоматериал: плазма крови с ЭДТА.

2. � OP02 — органические кислоты в моче — выявление функциональных мета-
болических изменений (60 показателей) в моче. Метод: ГХ-МС. Биоматериал: 
разовая моча с заморозкой. 

3. � B10 — глюкоза в крови. Метод: гексокиназный. Материал: кровь c ЭДТА.
4. � B12 — гликированный гемоглобин (HbA1c). Метод: ВЭЖХ. Материал: кровь 

c ЭДТА.
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5. � Nutri07 — чекап инсулинорезистентности, базовый (гликозилированный 
гемоглобин (HbA1c); С-пептид; инсулинорезистентность (глюкоза, ин-
сулин, индекс НОМА, индекс (CARO). Метод: ХИАМ, ВЭЖХ, гексокиназ-
ный. Биоматериал: кровь c ЭДТА, кровь с фторидом натрия, сыворотка  
крови.

Маркеры метаболических нарушений, их возможные сопутствующие при-
чины и лекарственная коррекция 
• � Лактат, пируват — высокие уровни↑↑↑
 � уточнить сопутствующие возможные причины повышения (например, фоно-

вые воспалительные процессы);
 � коэнзим-Q

10
, 30 мг/сут (Методические рекомендации МР 2.3.1.0253-21. ГСЭН 

РФ, ФГБУН «ФИЦ питания и биотехнологии», 2021 г.), коррекция дефицита пе-
рорально 30–60 мг/сут (на основании данных зарегистрированной на терри-
тории РФ БАД, содержащей в составе коэнзим Q

10
 (например, Коэнзим Q

10
 

Форте, РеалКапс)); 
 � витамины группы В, включая: В

1
 (тиамин) — суточная потребность 1,5 мг/сут 

(Методические рекомендации МР 2.3.1.0253-21. ГСЭН РФ, ФГБУН «ФИЦ пи-
тания и биотехнологии», 2021 г.), коррекция дефицита — 2,5 мг/сут (на ос-
новании данных зарегистрированной на территории РФ БАД, содержащей в 
составе тиамин (например, Благомин, ООО «ВИС»)); 

 � В
7
 (биотин) — суточная потребность 50 мкг/сут (Методические рекомендации 

МР 2.3.1.0253-21. ГСЭН РФ, ФГБУН «ФИЦ питания и биотехнологии», 2021 г.), 
коррекция дефицита — 50 мкг/сут (на основании данных зарегистрирован-
ной на территории РФ БАД, содержащей в составе В

7
 (например, B Complex 

Vegetable Capsules, Solgar));
 � липоевая кислота — суточная потребность 30 мг/сут (Методические реко-

мендации МР 2.3.1.0253-21. ГСЭН РФ, ФГБУН «ФИЦ питания и биотехнологии», 
2021 г.), коррекция дефицита — 85–100 мг/сут (на основании данных заре-
гистрированной на территории РФ БАД, содержащей в составе α-липоевую 
кислоту (например, Альфа-липоевая кислота, Квадрат-С)).

7.2.1.2  Белковый обмен
Нарушение белкового обмена подразумевает как нарушение нормального 

уровня отдельных аминокислот, так и нарушение в конечном обмене белка, на-
пример, изменение уровня оксалатов — щавелевой кислоты, и других органиче-
ских кислот.

Понижение уровня аминокислот и органических кислот, особенно аспарагино-
вой кислоты, фенилаланина, янтарной кислоты, и увеличение уровня 3-метилги-
стидина и тирозина, — является отражением нарушения метаболизма в мышеч-
ной ткани, имеющего место при СХУ [18].

Ароматические аминокислоты (АК), такие как триптофан (TRP), тирозин (TYR) 
и фенилаланин (PHE) — являются важными предшественниками моноаминер-
гических нейротрансмиттеров, включая серотонин (5-HT) — синтезируется из 
триптофана; дофамин (DA), норадреналин (NE) и адреналин  — синтезируются 
из тирозина. Известно, что эти моноамины участвуют в широком спектре физи-
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ологических процессов и играют решающую роль в регуляции поведенческих и 
эмоциональных функций [19].

Так как в основе патогенетического механизма астении находится перегрузка 
активирующей ретикулярной формации, организму необходима дополнительная 
энергия для преодоления внешних воздействий, поэтому происходит усиление 
симпатического и парасимпатического отделов ВНС (вегетативная нервная си-
стема) и возрастает секреция катехоламинов. Здесь мы можем проследить связь 
между повышением уровня тирозина для синтеза норадреналина и адренали-
на, что вызывает учащение сердцебиения и повышение артериального давления, 
усиление прилива крови к мышцам (компенсаторная реакция) [20].

Аспарагиновая кислота является нейромедиатором, который может быть от-
ветственным за процессы обучения и памяти, нейрогенез. Может предотвращать 
длительную депрессию, ослабляет симптомы шизофрении и восстанавливает 
синаптическую пластичность гиппокампа [21].

Аминокислота глутамат выполняет множество функций в мозге млекопитаю-
щих. Это возбуждающий нейромедиатор, а также предшественник тормозного 
нейромедиатора γ-аминомасляной кислоты (ГАМК, GABA) [22].

В условиях митохондриальных нарушений, которые обнаруживаются у паци-
ентов с СХУ, нарушается глутаматно-глутаминовый цикл, и можно наблюдать 
симптомы когнитивного нарушения (проблемы с концентрацией, нарушение па-
мяти, снижение внимания и т. д.) [23].

Также глутамат участвует в различных аспектах формирования боли. В иссле-
довании биоптатов трапециевидной мышцы пациентов с миалгией было выявле-
но повышение уровня глутамата, что подтверждает теорию о том, что глутамат, 
выделяясь в синаптическую щель, стимулирует ноцицепторы афферентных пе-
риферических нервов класса С-безмиелиновых, которые ответственны за «ною-
щую», продолжительную боль [24].

Диагностические тесты (по каталогу международной лаборатории ООО «Хро-
молаб», www.chromolab.ru, головной офис — г. Москва):

1. � N27 — аминокислоты в плазме крови (48* показателей). Метод: ВЭЖХ-МС/
МС. Биоматериал: плазма крови с ЭДТА.

2. � OP02 — органические кислоты в моче — выявление функциональных мета-
болических изменений (60 показателей) в моче. Метод: ГХ-МС. Биоматериал: 
разовая моча с заморозкой. 

* остальные показатели аминокислот используются для других типов диагностики в 
рамках рассматриваемого заболевания.

Маркеры метаболических нарушений, их возможные сопутствующие при-
чины и лекарственная коррекция
•  Аспарагиновая кислота — низкие уровни↓↓↓
 � контроль уровня аспарагина, α-кетоглутаровой кислоты (2-кетоглутаровая 

кислота, органическая кислота), при соответствующих изменениях — α-кето-
глутарат 300 мг/сут (например, Альфа-кетоглутаровая кислота, Kirkman Labs);

 � витамин В
6
 — суточная потребность 2 мг/сут (Методические рекомендации 

МР 2.3.1.0253-21. ГСЭН РФ, ФГБУН «ФИЦ питания и биотехнологии», 2021 г.), 
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коррекция дефицита — 5,1 мг/сут (на основании данных зарегистрированной 
на территории РФ БАД, содержащей в составе В

6
 (например, Магний В

6
 ВИ-

ТАНИУМ, ООО «ВТФ»)).
•  Фенилаланин — низкие уровни↓↓↓
 � при критичном снижении относительно референсных значений: L-фенилала-

нин, 1 капсула (500 мг) 1–2 р/сут (на основании данных зарегистрированной 
на территории РФ БАД, содержащей в составе L-фенилаланин (например, 
L-Phenylalanine, Now)).

•  Янтарная кислота — низкие уровни↓↓↓
 � контроль уровня L-лейцина и L-изолейцина;
 � контроль уровня витамина В

12
, назначение при его дефиците.

•  Тирозин — высокие уровни↑↑↑
 � уточнить, есть ли в рационе питания продукты, богатые тирозином, а также 

отдельный прием БАД с тирозином;
 � контроль уровней и фармакологическая коррекция при необходимости: 

– � медь — суточная потребность 1 мг/сут (Методические рекомендации МР 
2.3.1.0253-21. ГСЭН РФ, ФГБУН «ФИЦ питания и биотехнологии», 2021 г.), 
коррекция дефицита — 2,5 мг/сут (на основании данных зарегистрирован-
ной на территории РФ БАД, содержащей в составе хелат меди (например, 
Хелат Меди, Solgar));

– � железо — суточная потребность 10 мг/сут для мужчин и 18 мг/сут для жен-
щин (Методические рекомендации МР 2.3.1.0253-21. ГСЭН РФ, ФГБУН «ФИЦ 
питания и биотехнологии», 2021 г.), коррекция дефицита — 30 мг/сут (на ос-
новании данных зарегистрированной на территории РФ БАД, содержащей 
в составе железо (например, ВитаФерр, ООО «ВТФ»)). Коррекция дефицита 
ЛС — 100 мг/сут (Феррум Лек®);

– � витамин В
6 
— суточная потребность 2 мг/сут (Методические рекомендации 

МР 2.3.1.0253-21. ГСЭН РФ, ФГБУН «ФИЦ питания и биотехнологии», 2021 г.), 
коррекция дефицита — 5,1 мг/сут (на основании данных зарегистрирован-
ной на территории РФ БАД, содержащей в составе В

6
 (например, Магний В

6
 

ВИТАНИУМ, ООО «ВТФ»));
– � йод — суточная потребность 150 мкг/сут (Методические рекомендации МР 

2.3.1.0253-21. ГСЭН РФ, ФГБУН «ФИЦ питания и биотехнологии», 2021 г.), 
коррекция дефицита — 200 мкг/сут (на основании данных зарегистриро-
ванной на территории РФ БАД, содержащей в составе йод (например, Йод 
из бурых водорослей и йодида калия, Solgar)).

•  Глутаминовая кислота — высокие уровни↑↑↑
 � уточнить, есть ли в рационе питания продукты, богатые глутаминовой кисло-

той, а также отдельный прием БАД с ее содержанием;
 � контроль уровней и фармакологическая коррекция при необходимости: 

– � витамин В
3
 — суточная потребность 20 мг ниац.экв./сут (Методические 

рекомендации МР 2.3.1.0253-21. ГСЭН РФ, ФГБУН «ФИЦ питания и биотех-
нологии», 2021 г.), коррекция дефицита — 50 мг/сут (на основании данных 
зарегистрированной на территории РФ БАД, содержащей в составе В

3
 (на-

пример, B Complex Vegetable Capsules, Solgar));
– � витамин В

6
 — суточная потребность 2 мг/сут (Методические рекомендации 
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МР 2.3.1.0253-21. ГСЭН РФ, ФГБУН «ФИЦ питания и биотехнологии», 2021 г.), 
коррекция дефицита — 5,1 мг/сут (на основании данных зарегистрирован-
ной на территории РФ БАД, содержащей в составе В

6
 (например, Магний В

6
 

ВИТАНИУМ, ООО «ВТФ»)).

7.2.1.3  Жировой обмен
Жирные кислоты (ЖК) являются ключевым источником энергии, и в ходе их ме-

таболизма образуется большая часть необходимых молекул АТФ. В частности, не-
обходимо контролировать соотношение уровня полиненасыщенных жирных кислот 
омега-3 (ПНЖК) и повышение уровня ПНЖК омега-6 и насыщенных жирных кислот 
[25]. У ряда пациентов может отмечаться снижение уровня как омега-3 ЖК, так и 
омега-6 ЖК, в таком случае необходимо более глубоко оценивать метаболизм ЖК.

Помимо определения уровня самих ЖК, важно также оценивать пути их ме-
таболизма за счет оценки уровня следующих органических кислот — метилян-
тарной, адипиновой, субериновой. Значение каждой из представленных орга-
нических кислот вы найдете на странице 73 и далее. Также с помощью данных 
показателей мы оцениваем уровень окислительного стресса, выраженность хро-
нического воспалительного процесса, а также состояние клеточных мембран.

В ряде случаев нарушение метаболизма ЖК связано с нарушением метабо-
лизма ацилкарнитинов. Ведь различные формы карнитина крайне важны для ме-
таболизма ЖК. Поэтому в ряде случаев при выраженной картине лабораторных 
изменений нам важно оценивать и уровень ацилкарнитинов: свободный карни-
тин (C0), ацетилкарнитин (C2).

Диагностические тесты (по каталогу международной лаборатории ООО «Хро-
молаб», www.chromolab.ru, головной офис — г. Москва):

1. � OP02 — органические кислоты в моче — выявление функциональных мета-
болических изменений (60 показателей) в моче. Метод: ГХ-МС. Биоматери-
ал: разовая моча с заморозкой. 

2. � N21 — ацилкарнитины в плазме крови: скрининговое полуколичественное 
исследование для лиц старше 18 лет. Метод: ВЭЖХ-МС/МС. Биоматериал: 
плазма крови с ЭДТА.

3. � АС17 — полиненасыщенные (эссенциальные) жирные кислоты (ЖК) семей-
ства омега-3 и омега-6 в цельной крови: линоленовая (АЛК), эйкозапента-
еновая (ЭПК), докозапентаеновая (ДПК), докозагексаеновая (ДГК), линоле-
вая (ЛК), γ-линоленовая (ГЛК), дигомо-γ-линоленовая (ДГЛК), арахидоновая 
(АК) кислоты. Метод: ГХ-МС. Биоматериал: кровь с ЭДТА.

Маркеры метаболических нарушений, их возможные сопутствующие при-
чины и лекарственная коррекция 
•  Свободный карнитин (C0), ацетилкарнитин (C2) — низкие уровни↓↓↓
 � левокарнитин, в зависимости от фармакологической (лекарственной) формы.

7.2.2  Эффективность используемой энергии 
7.2.2.1 � Оценка гипоксических и ишемических факторов по стабильности 

ЦТК (органические кислоты и аминокислоты)
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Митохондриальная дисфункция является непосредственной причиной разви-
тия симптомов СХУ [26].
Первый этап: 

• � Недостаток кислорода приводит к преобладанию анаэробного гликолиза в 
митохондрии (↓АТФ, ↑АМФ, ↑лактата и частично пирувата). Одним из мета-
болических признаков гипоксии и, соответственно, недостаточности энер-
гообеспечения нервной ткани является снижение уровня креатинфосфата 
(КФ), выполняющего роль не только резервного источника макроэргических 
фосфатных связей, но и обеспечивающего их транспорт в клетках к местам 
энергетических трат [27].

Далее наступает второй этап: 
• � Мультифокальные нарушения митохондрий из-за нарушения в ЦПЭ (цепи 

переноса электронов); накопление недоокисленных продуктов и токсичных 
АФК; недостаточность собственных антиоксидантов; разрушение мембраны 
из-за пероксидного окисления липидов.

Третий этап:
• � Поражение клетки из-за дефицита АТФ; накопление органических кислот 

и аминокислот, кетоновых тел, низкомолекулярных полисахаридов и поли-
пептидов; нарушение работы ионных каналов и ионного гомеостаза в клетке; 
нарушение цитоскелета [28, 29].

Повышение уровня органических кислот:
• � лимонная кислота (цитрат),
• � цис-аконитовая кислота (пропилентрикарбоновая),
• � 2-кетоглутаровая кислота (2-оксоглутаровая кислота),
• � янтарная кислота (сукциновая кислота, сукцинат),
• � фумаровая кислота (болетовая кислота),
• � яблочная кислота (малат, оксиянтарная кислота),
• � 2-метилглутаровая (2-метилпентандиовая кислота).

Повышение уровня аминокислот:
• � глутамата внутри клетки для производства глутатиона, который защищает 

клетки от окислительного стресса;
• � серина для генерации НАДФН;
• � триптофана.

Маркеры метаболических нарушений, их возможные сопутствующие при-
чины и лекарственная коррекция 
• � Цитрат / изоцитрат — высокие уровни ↑↑↑
 � контроль уровней и фармакологическая коррекция при необходимости: 

– � аргинин или цитруллин 3000 мг/сут (на основании данных зарегистриро-
ванной на территории РФ БАД, содержащей в составе аргинин (например, 
Доппельгерц®V.I.P L-Аргинин, Квайссер Фарма ГмбХ и Ко. КГ)); 

– � липоевая кислота — суточная потребность 30 мг/сут (Методические реко-
мендации МР 2.3.1.0253-21. ГСЭН РФ, ФГБУН «ФИЦ питания и биотехноло-
гии», 2021 г.), коррекция дефицита — 85–100 мг/сут (на основании данных 
зарегистрированной на территории РФ БАД, содержащей в составе α-ли-
поевую кислоту (например, Альфа-липоевая кислота, Квадрат-С));
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– � магний 500 мг/сут (на основании данных зарегистрированной на терри-
тории РФ БАД, содержащей в составе магний (например, Магний-500, 
Nature’s Bounty, Ins)).

• � 2-Кетоглутаровая кислота — высокие уровни ↑↑↑
 � контроль уровней и фармакологическая коррекция при необходимости: 

– � В
1
 (тиамин) — суточная потребность 1,5 мг/сут (Методические рекоменда-

ции МР 2.3.1.0253-21. ГСЭН РФ, ФГБУН «ФИЦ питания и биотехнологии», 
2021 г.), коррекция дефицита — 2,5 мг/сут (на основании данных зареги-
стрированной на территории РФ БАД, содержащей в составе тиамин (на-
пример, Благомин, «ВИС»));

– � витамин В
3
 — суточная потребность 20 мг ниац.экв./сут (Методические 

рекомендации МР 2.3.1.0253-21. ГСЭН РФ, ФГБУН «ФИЦ питания и биотех-
нологии», 2021 г.), коррекция дефицита — 50 мг/сут (на основании данных 
зарегистрированной на территории РФ БАД, содержащей в составе В

3
 (на-

пример, B Complex Vegetable Capsules, Solgar));
– � витамин В

5
 — суточная потребность 5 мг/сут (Методические рекомендации 

МР 2.3.1.0253-21. ГСЭН РФ, ФГБУН «ФИЦ питания и биотехнологии», 2021 г.), 
коррекция дефицита — 7,5 мг/сут (на основании данных зарегистрирован-
ной на территории РФ БАД, содержащей в составе В

5
 (например, B Complex 

Vegetable Capsules, Solgar));
– � аспарагиновая кислота 1000 мг/сут (на основании данных зарегистрирован-

ной на территории РФ БАД, содержащей в составе аспарагиновую кислоту 
(например, Аспарагиновая кислота с витамином D

3
, ООО «Глобал Хэлфкеар»)).

• � Янтарная кислота — высокие уровни↑↑↑
 � контроль уровней и фармакологическая коррекция при необходимости: 

– � коэнзим Q
10

 30 мг/сут (Методические рекомендации МР 2.3.1.0253-21. ГСЭН 
РФ, ФГБУН «ФИЦ питания и биотехнологии», 2021 г.), коррекция дефици-
та перорально 30–60 мг/сут (на основании данных зарегистрированной на 
территории РФ БАД, содержащей в составе коэнзим Q

10
 (пример, Коэнзим 

Q
10

 Форте, РеалКапс)); 
– � витамин В

2
 — суточная потребность 1,8 мг/сут (Методические рекомендации МР 

2.3.1.0253-21. ГСЭН РФ, ФГБУН «ФИЦ питания и биотехнологии», 2021 г.), коррек-
ция дефицита — 4 мг/сут (на основании данных зарегистрированной на террито-
рии РФ БАД, содержащей в составе В

2
 (пример, Благомин, ООО «ВИС»)); 

– � магний 500 мг/сут (на основании данных зарегистрированной на терри-
тории РФ БАД, содержащей в составе магний (например, Магний-500, 
Nature’s Bounty, Ins)).

• � 2-Метилглутаровая (2-метилпентандиовая кислота) — высокие уровни ↑↑↑
 � контроль уровня янтарной кислоты.

• � Триптофан — высокие уровни ↑↑↑
 � контроль уровней и фармакологическая коррекция при необходимости: 

– � витамин В
3
 — суточная потребность 20 мг ниац.экв./сут (Методические 

рекомендации МР 2.3.1.0253-21. ГСЭН РФ, ФГБУН «ФИЦ питания и биотех-
нологии», 2021 г.), коррекция дефицита — 50 мг/сут (на основании данных 
зарегистрированной на территории РФ БАД, содержащей в составе В

3
 (на-

пример, B Complex Vegetable Capsules, Solgar));
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– � витамин В
6
 — суточная потребность 2 мг/сут (Методические рекомендации 

МР 2.3.1.0253-21. ГСЭН РФ, ФГБУН «ФИЦ питания и биотехнологии», 2021 г.), 
коррекция дефицита — 5,1 мг/сут (на основании данных зарегистрирован-
ной на территории РФ БАД, содержащей в составе В

6
 (например, Магний В

6
 

ВИТАНИУМ, ООО «ВТФ»)).

7.2.2.2 � Специфические маркеры 
В одном из проведенных ранее исследований авторы обнаружили явные при-

знаки окислительного повреждения и снижения содержания антиоксидантов в 
митохондриях у пациентов с СХУ [30]. Малоновый диальдегид (МДА) — маркер 
оксидативного стресса. Исследование пациентов с фибромиалгией (ФМ) (одно 
из ассоциированных заболеваний, основные проявления: боль в мышцах, уста-
лость, нарушение сна — выявило повышение уровня МДА в плазме, следова-
тельно, и при СХУ может наблюдаться повышение МДА [32].

Повышенный уровень окислительного стресса приводит к выработке свобод-
ных радикалов, что приводит, в свою очередь, к повреждению мышц, усталости 
и снижению работоспособности. В настоящее время накоплен большой опыт 
фармакотерапии с использованием различных антиоксидантов для лечения бо-
лезненности после упражнений, усталости, а также дискомфорта при ФМ. Среди 
них витамины C, E и коэнзим Q

10
 [33].

Коэнзим Q
10

 (убихинон) — незаменимое соединение в организме, ключевой 
компонент цепи переноса электронов в митохондриях, необходимых для конеч-
ного производства АТФ. Уровни CoQ

10
 могут снижаться как при острых, так и при 

хронических заболеваниях, что приводит к снижению количества внутриклеточ-
ной энергии и избыточному образованию свободных радикалов. В нескольких 
исследованиях было отмечено, что у пациентов с СХУ наблюдается снижение 
уровня CoQ

10
 по сравнению с контрольной группой [34, 35].

Исследование пациентов с перенесенным SARS-CoV-2 и последующими сим-
птомами постковидного синдрома (утомляемость, спутанность сознания, нару-
шения сна, артромиалгия, одышка, головная боль) показало, что пероральный 
прием 100 мг CoQ

10
 два раза в день снижал проявления этих симптомов, в целом 

связанных с астеническими нарушениями [36]. Аналогичные данные по приме-
нению CoQ

10
 были получены по результатам и других исследований, в частности, 

на пациентах женского пола с диагнозом ФМ, в ходе которого было показано 
снижение болевой симптоматики [37].

Недостаток уровней витаминов и минералов также связан с проявлением сим-
птомов физической и умственной усталости. Витамин Е относится к жирорас-
творимым соединениям, причем α-токоферол является наиболее биологически 
доступной и наиболее известной формой данного витамина. α-Токоферол явля-
ется мощным антиоксидантом, который предотвращает перекисное окисление 
липидов и повреждение мембран. Аналогичным образом, витамин С, водорас-
творимый витамин, защищает от образования свободных радикалов и участвует 
в реакциях их нейтрализации. 

Витамины Е и С работают вместе друг с другом наиболее эффективно, при 
этом витамин С помогает метаболизировать витамин Е обратно в восстанов-
ленное состояние и, тем самым, позволяет ему продолжать оказывать анти-
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оксидантное действие [38]. В исследовании пациентов с перенесенным SARS-
CoV-2 добавки L-аргинина с витамином С в течение 28 дней (1,66 г L-аргинина 
и 500 мг липосомального витамина С) облегчили симптомы усталости и повы-
сили физически воспринимаемую нагрузку у исследуемых пациентов [39].

Цинк играет роль в синаптической нейропластичности, также он необходим 
для сбалансированной работы иммунной системы, снижения уровня провос-
палительных цитокинов и уменьшения окислительного стресса [40]. В иссле-
довании пациентов с СХУ добавление цинка в дозировке 10 мг в комбинации с 
мелатонином в дозировке 1 мг/сут способствовало исчезновению симптомов 
усталости и повышению качества жизни пациентов [41].

В оценку уровней микроэлементов следует также включать марганец и 
магний.

Диагностические тесты (по каталогу международной лаборатории ООО «Хро-
молаб», www.chromolab.ru, головной офис — г. Москва):

1. � MOS-14 — оксидативный стресс (7 показателей). Метод: ВЭЖХ-ФЛ, ВЭЖХ-
УФ; ВЭЖХ-МС/МС. Материал: плазма крови с гепарином, сыворотка крови, 
цельная кровь с гепарином.

2. � M78 — эссенциальные и токсичные микроэлементы в сыворотке крови (23 
показателя): Al, Ba, Be, V, Fe, I, Co, Mg, Mn, Cu, Mo, As, Ni, Sn, Pd, Pt, Hg, Se, 
Sb, Tl, Ti, Cr, Zn — экспертное исследование. Метод: ИСП-МС. Биоматериал: 
кровь c ЭДТА.

7.3  Нейротрансмиттерный метаболизм
7.3.1  Введение

Нарушение биохимических процессов нейромедиаторов, как правило, разви-
вается на фоне снижения функций биогенных аминов норадренергической, до-
фаминергической и серотонинергической систем в структурах РАС мозга и лим-
бической системы. Это приводит к разобщению нейрофункциональных связей 
с гиппокампом — центром регуляции когнитивных процессов и эмоциональных 
реакций.

Варианты результатов:
•   кинуреновой, ксантуреновой, хинолиновой кислот;
• �  гидроксифенилмолочной, гидроксифенилпировиноградной, гомогентизино-

вой, фенилмолочной кислот;
• �  дофамина, серотонина, адреналина, триптофана; 
• �  ванилилминдальная кислота — катехоламины надпочечников, гомованилино-

вая (метаболизм дофамина) и 5-гидроксииндолуксусная кислоты (метаболизм 
серотонина);

• �  глутамата, глутамина, аспартата, глицина, таурина;
• �  мелатонина;
• �  гистидина;
• � повышение уровня антител к NMDA рецепторам — снижение синаптогенеза.

7.3.2  Метаболизм глутамата как нейромедиатора [42]
Глутамат является основным возбуждающим нейромедиатором мозга. Высво-
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бодившийся нейромедиатор глутамат захватывается астроцитами, где превраща-
ется в глутамин под действием глутаминсинтетазы (GS), далее глутамин высво-
бождается во внеклеточное пространство, попадает в нейроны и преобразуется 
обратно в глутамат с помощью фосфат-активируемой глутаминазы (PAG). Данный 
механизм носит название глутаматно-глутаминовый цикл. 

Глутамат-глутаминовый цикл очень активен, и глутамин, полученный из астроци-
тов, является количественно наиболее важным субстратом для пополнения нейро-
нального пула глутамата.

Глюкоза является основным субстратом для синтеза глутамата. Более того, син-
тез и метаболизм глутамата тесно связаны с энергетическим метаболизмом как 
нейронов, так и астроцитов посредством ЦТК.

Астроциты экспрессируют пируваткарбоксилазу (PC), катализирующую превра-
щение пирувата в оксалоацетат, который необходим для синтеза глутамата de novo. 
Этот путь отсутствует в нейронах, и пируват должен входить в ЦТК через пируват-
дегидрогеназу (PDH).

Глутамат связан с клеточным энергетическим метаболизмом через промежу-
точный продукт ЦТК α-кетоглутарат, катализируемый несколькими ферментатив-
ными реакциями (двумя основными ферментами, опосредующими синтез и мета-
болизм глутамата в головном мозге, являются аспартатаминотрансфераза (ААТ) и 
глутаматдегидрогеназа (GDH)).

В условиях митохондриальных нарушений, которые обнаруживаются у пациен-
тов с СХУ, нарушается глутаматно-глутаминовый цикл, и можно наблюдать сим-
птомы когнитивного нарушения (проблемы с концентрацией, нарушение памяти, 
снижение внимания и т. д.) [42].
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7.3.3 � Метаболизм пути триптофан–серотонин–мелатонин как нейромедиа-
торный путь

Метаболизм триптофана осуществляется в трех направлениях:
1. � Кинурениновый (основной) с образованием кинуреновой кислоты (является 

антагонистом рецептора NMDA глутамата) [43].
2. � Серотониновый путь с образованием сначала серотонина (5-НТ) и далее ме-

латонина.
3. � Индольный путь с образованием индольных производных, которые затем 

конъюгируют и выводятся с мочой.
Серотонин (5-НТ) действует как важный нейромодулятор, обладающий как но-

цицептивным, так и антиноцицептивным действием. Конкретный эффект зависит 
от типа рецептора, количества вещества и анатомической области, где происходит 
действие. 

Серотонинергическая дисфункция является одной из гипотез развития СХУ, 
которая подтверждается эффективностью препаратов, изменяющих метабо-
лизм серотонина. Низкий уровень синтеза серотонина (5-НТ) может быть связан 
со снижением уровня мелатонина, что частично объясняет нарушения сна у этих 
пациентов [44].

С другой стороны, в исследовании [45] показали, что вызванное физической на-
грузкой увеличение синтеза и высвобождения серотонина в нейронах из-за повы-
шенного уровня триптофана может способствовать развитию утомления. Также 
сообщалось, что на транспорт триптофана через гематоэнцефалический барьер 
влияет концентрация BCAA, которые транспортируются через одну и ту же систе-
му-переносчик. Это указывает на то, что прием BCAA снижает синтез серотонина в 
головном мозге, конкурируя с триптофаном за транспортер, пересекающий гема-
тоэнцефалический барьер [46].

Маркеры метаболических нарушений, их возможные сопутствующие при-
чины и лекарственная коррекция
• � Триптофан + и/или кинуреновая кислота — высокие уровни ↑↑↑
 � контроль уровней и фармакологическая коррекция при необходимости: 

– � витамин В
3
 50 мг/сут (на основании данных зарегистрированной на терри-

тории РФ БАД, содержащей в составе В
3
 (например, B Complex Vegetable 

Capsules, Solgar));
– � витамин В

6
 5,1 мг/сут (на основании данных зарегистрированной на терри-

тории РФ БАД, содержащей в составе В
6
 (например, Магний В

6
 ВИТАНИУМ, 

ООО «ВТФ»));
– � магний 500 мг/сут (на основании данных зарегистрированной на террито-

рии РФ БАД, содержащей в составе магний (например, Магний-500, Nature’s 
Bounty, Ins)).

• � Квинолиновая кислота — высокие уровни ↑↑↑
 � контроль уровней и фармакологическая коррекция при необходимости: 

– � витамин С, физиологическая потребность для взрослых — 100 мг/сут (Ме-
тодические рекомендации МР 2.3.1.0253-21. ГСЭН РФ, ФГБУН «ФИЦ питания 
и биотехнологии», 2021 г.), коррекция — 500 мг/сут (на основании данных за-
регистрированной на территории РФ БАД, содержащей в составе витамин С 
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(например, Vitamin C 500 mg Vegetable Capsules, Solgar)); 
– � витамин Е, физиологическая потребность для взрослых — 15 мг ток.  

экв./сут (Методические рекомендации МР 2.3.1.0253-21. ГСЭН РФ, ФГБУН 
«ФИЦ питания и биотехнологии», 2021 г.); коррекция — 100–300 мг/сут (на 
основании данных зарегистрированной на территории РФ БАД, содержа-
щей в составе витамин Е (например, Альфа-токоферола ацетат (витамин Е), 
Мелиген)); 

– � липоевая кислота — суточная потребность 30 мг/сут (Методические реко-
мендации МР 2.3.1.0253-21. ГСЭН РФ, ФГБУН «ФИЦ питания и биотехнологии», 
2021 г.), коррекция дефицита — 85–100 мг/сут (на основании данных заре-
гистрированной на территории РФ БАД, содержащей в составе α-липоевую 
кислоту (например, Альфа-липоевая кислота, Квадрат-С));

– � магний 500 мг/сут (на основании данных зарегистрированной на террито-
рии РФ БАД, содержащей в составе магний (например, Магний-500, Nature’s 
Bounty, Ins));

– � глицин 100 мг 2–3 р/сут в течение 14–30 дней (на основании данных зареги-
стрированной на территории РФ БАД, содержащей в составе глицин (напри-
мер, Глицин, Биотики));

 � поиск активных воспалительных процессов вне данной патологии.
• � Ксантуреновая кислота — высокие уровни ↑↑↑
 � контроль уровней и фармакологическая коррекция при необходимости: 

– � витамин В
6
 5,1 мг/сут (на основании данных зарегистрированной на терри-

тории РФ БАД, содержащей в составе В
6
 (например, Магний В

6
 ВИТАНИУМ, 

ООО «ВТФ»)).

7.3.4 � Метаболизм γ-аминомасляной кислоты (ГАМК) как нейромедиатора
Аминокислота глутамат, которую мы рассматривали выше, является предше-

ственником тормозного нейромедиатора ГАМК (γ-аминомасляной кислоты). ГАМК 
снижает уровень стресса, повышает спокойствие, улучшает сон и общее настро-
ение.

В ГАМКергическом синапсе ГАМК синтезируется из глутамата под действием 
глутаматдекарбоксилазы (GAD). Далее ГАМК выходит в синаптическую щель, где в 
дальнейшем будет захватываться астроцитами и катаболизироваться до сукцина-
та, промежуточного продукта ЦТК [47].

На сегодняшний день существует гипотеза, в рамках которой считается, что в 
условиях умственной усталости при СХУ, информация, поступающая в мозг, рас-
ценивается как «новая», что ведет к активированию более крупных нейронных це-
пей. Это может привести к увеличению уровня глутамата и набуханию астроцитов 
с сопутствующим сокращением внеклеточного пространства [48]. Все это ведет к 
нарушению глутаматно-глутаминового цикла, что в дальнейшем может сказаться 
на снижении образования и передачи ГАМК. Было показано, что снижение уровня 
ГАМК участвует в когнитивных нарушениях и может быть связано с развитием ум-
ственной усталости [49].

Маркеры метаболических нарушений, их возможные сопутствующие при-
чины и лекарственная коррекция 



312

АСТЕНИЯ / СИНДРОМ ХРОНИЧЕСКОЙ УСТАЛОСТИ 

•  �γ-Аминомасляная кислота — высокие уровни ↑↑↑
 � контроль уровней и фармакологическая коррекция при необходимости: 

– � витамин В
6
 5,1 мг/сут (на основании данных зарегистрированной на терри-

тории РФ БАД, содержащей в составе В
6
 (например, Магний В

6
 ВИТАНИУМ, 

ООО «ВТФ»));
– � α-кетоглутарат 300 мг/сут (например, Альфа-кетоглутаровая кислота, 

Kirkman Labs).

7.3.5 � Дефицит отдельных нейропротективных и нейрорегуляторных амино-
кислот: глицин, таурин, серин и т. д.

Глицин — это аминокислота с простейшей структурой, которая является уни-
версальной в организме. Например, внеклеточные структурные белки, такие как 
эластин и коллаген, состоят по большей части из глицина. В центральной нерв-
ной системе глицин играет важнейшую роль нейромедиатора, который повышает 
работоспособность, снимает эмоциональное напряжение, облегчает засыпание 
и нормализует сон [50]. Также глицин — коактиватор рецептора глутамата NMDA. 
Когда глицин связывается с тропными ему рецепторами, происходит уменьшение 
выброса возбуждающих нейромедиаторов (глутамата), то есть происходит свое-
образная «блокировка», и при этом повышается выработка главного тормозного 
нейромедиатора — ГАМК.

Таурин выполняет функцию тормозного нейротрансмиттера в ЦНС, его синтез 
осуществляется в астроцитах. Таурин также обладает антиоксидантными и проти-
вовоспалительными функциями [51]. Внеклеточный таурин связывается с рецеп-
торами ГАМК и глицина, усиливая их ингибирующий эффект. Внутриклеточный 
таурин ингибирует высвобождение кальция из внутренних запасов, тем самым 
предотвращая ранний апоптоз [52].

Серин — это аминокислота, получаемая в организме в результате метаболизма 
глицина. Сообщалось, что добавление фосфатидилсерина, синтезируемого впо-
следствии серином, снижает ощущение усталости во время физических упражне-
ний и повышает выносливость при физической нагрузке, следовательно, недостаток 
серина может быть также ассоциирован с СХУ [53]. Недостаточный уровень серина 
при нормальном уровне глицина может быть связан с дефицитом витамина В

6
 [54]. 

Диагностические тесты (по каталогу международной лаборатории ООО «Хромо-
лаб», www.chromolab.ru, головной офис — г. Москва):

1. � K01.1 — биогенные амины: адреналин, норадреналин, дофамин, серотонин в 
крови; и их метаболиты в моче. Метод: ВЭЖХ-МС/МС; ГХ-МС; ВЭЖХ-ЭХ. Мате-
риал: суточная моча, плазма крови с гепарином, сыворотка крови.

2. � GH20 — мелатонин: суточный ритм секреции (4 порции) в слюне. Метод: ВЭЖХ-
МС/МС. Материал: слюна.

3. � N27 — аминокислоты в плазме крови (48* показателей). Метод: ВЭЖХ-МС/МС. 
Биоматериал: плазма крови с ЭДТА.

4. � V33 — витамин B
6
 (пиридоксаль-5-фосфат) в плазме крови. Метод: ВЭЖХ-МС/

МС. Биоматериал: кровь c ЭДТА.
5. � Ai59 — антитела IgG к NR2 субъединице NMDA рецептора глутамата. Метод: 

ИФА. Биоматериал: сыворотка крови.
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Маркеры метаболических нарушений, их возможные сопутствующие при-
чины и лекарственная коррекция
• � Глицин + и/или серин — низкие уровни ↓↓↓
  контроль уровней и фармакологическая коррекция при необходимости: 

– � треонин; 
– � глицин или глицин + серин, 100 мг 2–3 р/сут в течение 14–30 дней (на основа-

нии данных зарегистрированной на территории РФ БАД, содержащей в со-
ставе глицин (например, Глицин, Биотики)).

• � Таурин — низкие уровни ↓↓↓
  контроль уровней и фармакологическая коррекция при необходимости: 

– �� витамин В
6
 5,1 мг/сут (на основании данных зарегистрированной на терри-

тории РФ БАД, содержащей в составе В
6
 (например, Магний В

6
 ВИТАНИУМ, 

ООО «ВТФ»));
– � холин — суточная потребность 500 мг/сут (Методические рекомендации МР 

2.3.1.0253-21. ГСЭН РФ, ФГБУН «ФИЦ питания и биотехнологии», 2021 г.), про-
филактика — 500 мг/сут (на основании данных зарегистрированной на тер-
ритории РФ БАД, содержащей в составе холин (например, Холин GLS, ООО 
«Глобал Хэлфкеар»));

– � таурин 1000 мг/сут (на основании данных зарегистрированной на территории 
РФ БАД, содержащей в составе таурин (например, Таурин 1000, ООО «Глобал 
Хэлфкеар»));

– � N-ацетилцистеин (NAC) 220 мг 3 р/сут (на основании данных зарегистриро-
ванной на территории РФ БАД, содержащей в составе NAC (например, NAC 
Complex, Nittany Pharmaceuticals Inc)).

7.3.6  Цикл мочевины (орнитиновый цикл)
Одним из физиологических процессов в нашем организме, нарушение которо-

го приводит к когнитивным нарушениям, является цикл мочевины (альтернативное 
название — «орнитиновый цикл»). В основе данного цикла лежат два важнейших 
физиологических процесса:

1. � Детоксикация аммиака — связывание аммиака с орнитином (аминокислота) 
и образование мочевины, классического параметра биохимического анали-
за крови. Недостаточность интенсивности данного процесса приводит к по-
вышению уровня аммиака и характеризуется термином «гипераммониемия». 
Сам процесс ассоциирован с мышцами, почками и печенью.

2. � Вазодилатирующая функция (сосуды) — образование в ходе метаболизма ци-
труллина из аргинина — оксида азота (NO), что определяет физиологическое 
изменение просвета сосудов. Важнейшим ингибитором данного процесса 
выступает метилированная форма аргинина — асимметричный диметиларги-
нин (ADMA). Специфичным для почек является другая метилированная фор-
ма аргинина — симметричный диметиларгинин (SDMA).

В данном разделе фокус будет как на процессе детоксикации аммиака, а также, 
с целью более глубокой диагностики пациентов — и на процессе образования NO 
и, соответственно, оценке уровня ADMA, а также фонового процесса, связанного 
с SDMA и почками.

Токсичный аммиак, который образуется в результате деградации аминокислот 
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в печени, должен инактивироваться, преобразовываясь в мочевину. Накопление 
аммиака в результате нарушения цикла мочевины сильно влияет на функциони-
рование ЦНС: судороги, когнитивные нарушения, в тяжелых случаях отек мозга, 
кома. При острой гипераммониемии происходит избыточная активация рецепто-
ров NMDA, что приводит к гибели нейронов и астроцитов [55].

Аммиак способен свободно проникать через гематоэнцефалический барьер, 
при этом концентрация в мозге имеет тенденцию быть выше, чем в перифериче-
ской крови. Далее аммиак может свободно превращаться в глутамин в астроцитах, 
тем самым оказывая еще более возбуждающее действие на ЦНС [56].

Аргинин — это незаменимая аминокислота, выполняющая различные функции в 
организме. Основных функций две — включение в цикл мочевины и синтез оксида 
азота под действием семейства синтаз оксида азота, содержащихся в эндотели-
альных, нейрональных и индуцибельных изоформах.

Роль оксида азота для сердечно-сосудистой системы хорошо изучена к насто-
ящему времени. Это сосудорасширяющее тонизирующее действие, предотвраще-
ние развития атеросклероза, стимуляция ангиогенеза и пр., но переизбыток окси-
да азота может оказывать повреждающее действие, особенно в отношении ЦНС.

Есть данные, что в патогенезе СХУ принимает участие и оксид азота, как компо-
нент окислительного стресса. Различные исследования показали активацию фер-
мента синтазы оксида азота (NOS) у пациентов, страдающих от стресса и связан-
ных с ним нарушений [57]. 

Регулирование количества оксида азота происходит с помощью ADMA, уровень 
которого может отражать повреждающее действие на нейроны оксида азота. Ди-
намика уровня АDМА у пациентов с СХУ на данный момент не оценивалась, однако, 
известно, что у пациентов с мигренью (один из симптомов СХУ) было обнаружено 
повышение уровня АDМА, возможно, как компенсаторный механизм на повышение 
уровня оксида азота [58].

Диагностические тесты (по каталогу международной лаборатории ООО «Хромо-
лаб», www.chromolab.ru, головной офис — г. Москва):

1. � OP02 — органические кислоты в моче — выявление функциональных мета-
болических изменений (60 показателей) в моче. Метод: ГХ-МС. Биоматериал: 
разовая моча с заморозкой.

2. � N27 — аминокислоты в плазме крови (48* показателей). Метод: ВЭЖХ-МС/МС. 
Биоматериал: плазма крови с ЭДТА.

3. � N26 — метилированные производные аргинина: монометиларгинин (MMA), 
асимметричный диметиларгинин (ADMA), симметричный диметиларгинин 
(SDMA) — в плазме крови. Метод: ВЭЖХ-МС. Биоматериал: кровь с ЭДТА.

Маркеры метаболических нарушений, их возможные сопутствующие при-
чины и лекарственная коррекция 
• � Аргинин — низкие уровни ↓↓↓
 � L-аргинин 3000 мг/сут (на основании данных зарегистрированной на терри-

тории РФ БАД, содержащей в составе аргинин (например, Доппельгерц®V.I.P 
L-Аргинин, Квайссер Фарма ГмбХ и Ко. КГ)).

• � Орнитин — низкие уровни ↓↓↓
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 � L-аргинин, рекомендуется снизить дозировку;
 � контроль уровня пролина.

• � Цитруллин — низкие уровни ↓↓↓
 � L-аргинин, рекомендуется снизить дозировку;
 � цитруллина малат — 500 мг/сут (на основании данных зарегистрированной 

на территории РФ БАД, содержащей в составе цитруллина малат (например, 
L-Citrulline, ООО «Глобал Хэлфкеар»));

• � Цитруллин — высокие уровни ↑↑↑
 � контроль уровней и фармакологическая коррекция при необходимости: 

– � магний 500 мг/сут (на основании данных зарегистрированной на террито-
рии РФ БАД, содержащей в составе магний (например, Магний-500, Nature’s 
Bounty, Ins));

– � аспарагиновая кислота, 1000 мг/сут (на основании данных зарегистри-
рованной на территории РФ БАД, содержащей в составе аспарагиновую 
кислоту (например, Аспарагиновая кислота с витамином D

3
, ООО «Глобал 

Хэлфкеар»)).

7.4  Эндокринная регуляция 
7.4.1  Щитовидная железа

К гормонам щитовидной железы относятся тироксин и трийодтиронин, которые 
представляют собой йодированные производные аминокислоты тирозина.

Дисфункция гипоталамо-гипофизарно-надпочечниковой оси отражается в гор-
мональных нарушениях, обнаруживаемых при СХУ. Наличие апоптозных клеток 
щитовидной железы (в результате митохондриальной дисфункции) объясняет низ-
кие уровни трийодтиронина и тироксина в сыворотке пациентов с СХУ после пере-
несенного SARS-CoV-2 [59].

Гипотериоз может приводить к когнитивным нарушениям (их мы наблюдаем у 
пациентов с СХУ), также когнитивные нарушения были обнаружены у пациентов с 
гипертиреозом [60]. Это может быть обосновано участием гормонов щитовидной 
железы в окислительном стрессе [61].

Также была обнаружена корреляция между уровнем гормонов щитовидной 
железы и уровнем глутамата. Гормон трийодтиронин индуцирует экспрессию 
транспортеров глутамата Glast и Glt1, тем самым ускоряя выведение глутамата 
из клеток [62].

Например, снижение уровней глутаматергических метаболитов в медиальной 
префронтальной коре, а также чрезмерные уровни глутамата в кровообращении 
были связаны с депрессивными и биполярными расстройствами [63].

Диагностические тесты (по каталогу международной лаборатории ООО «Хромо-
лаб», www.chromolab.ru, головной офис — г. Москва):

1. � N27 — аминокислоты в плазме крови (48* показателей). Метод: ВЭЖХ-МС/МС. 
Биоматериал: плазма крови с ЭДТА.

2. � G60-01 — гормоны щитовидной железы и их метаболиты (3 показателя). Ме-
тод: ВЭЖХ-МС. Биоматериал: кровь с ЭДТА.

3. � MV12 — щитовидная железа (I, Se, Mg, Cu; витамин B6). Метод: ВЭЖХ-МС/МС; 
ИСП-МС. Биоматериал: кровь c ЭДТА, сыворотка крови.
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Маркеры метаболических нарушений, их возможные сопутствующие при-
чины и лекарственная коррекция 
• � Глутаминовая кислота — низкие уровни ↓↓↓
 � диета с низким содержанием белка и высоким содержанием сложных углеводов; 
 � контроль уровней и фармакологическая коррекция при необходимости: 

– � α-кетоглутарат (α-кетоглутаровая кислота) 300 мг/сут (например, Альфа-ке-
тоглутаровая кислота, Kirkman Labs);

– � витамин В
6
 5,1 мг/сут (на основании данных зарегистрированной на терри-

тории РФ БАД, содержащей в составе В
6
 (например, Магний В

6
 ВИТАНИУМ, 

ООО «ВТФ»)).
• � Глутаминовая кислота — высокие уровни ↑↑↑
 � избегать потребления глутамата (например, глутамата натрия);
 � контроль уровней и фармакологическая коррекция при необходимости: 

– � витамин В
3
 50 мг/сут (на основании данных зарегистрированной на терри-

тории РФ БАД, содержащей в составе В
3
 (например, B Complex Vegetable 

Capsules, Solgar));
– � витамин В

6
 5,1 мг/сут (на основании данных зарегистрированной на терри-

тории РФ БАД, содержащей в составе В
6
 (например, Магний В

6
 ВИТАНИУМ, 

ООО «ВТФ»)).

7.4.2  Стероидогенез 
Стероидогенез — это процесс, начинающийся с дальнейшего метаболизма хо-

лестерина до образования различных стероидных гормонов.

Метаболизм
жиров в печени Метаболизм

жиров в крови

Глюкокортикоиды Эстрогены

Андрогены

Прогестогены

Минералокортикоиды

Диетические
липиды

Глюкоза

Экскреция

Холестерин

Прегненолон

Прогестерон

17-OH-прегненолон

17-OH-прогестерон

Кортикостерон

Альдостерон

Андростендион Тестостерон

Андростенедиол

Кортизол

Эстрон

Эстриол

ЭстрадиолДезоксикортикостерон

Дегидроэпиандростерон

Дегидроэпиандростерон-сульфат

11-деоксикортизол

ЖК

ЖК ЦТКЖК

ЖК

ЛП
ОНП

ЛП
НП

ЛП
СП

ЛП
ВП

*ЖК — жирные кислоты; ЛПОНП — липопротеины очень низкой плотности; ЛПНП — 
липопротеины низкой плотности; ЛПСП — липопротеины средней плотности; ЛПВП — 
липопротеины высокой плотности.
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Надпочечники могут синтезировать холестерин de novo из ацетата, но большая 
часть холестерина поступает из липопротеинов низкой плотности (ЛПНП) плазмы, 
которые, в свою очередь, появляются из холестерина из пищи, поступающей в ки-
шечник.

Первый этап стероидогенеза происходит в митохондриях, куда попадает 
холестерин под действием стероидогенного острого регуляторного пептида 
(StaR=STARD1) [64]. Следующей и решающей фазой стероидогенеза является уча-
стие холестерина в процессе синтеза гормонов путем расщепления боковой цепи 
под действием фермента P450scc (цитохром P450-зависимая монооксигеназа). 

В результате этой реакции холестерин превращается в прегненолон, который 
находится в митохондриях. Прегненолон транспортируется из митохондрий в ЭПС 
(эндоплазматическая сеть), где и продолжается процесс стероидогенеза. Экспрес-
сия P450scc индуцируется цАМФ в надпочечниках, семенниках и яичниках [65].

В корковом слое надпочечников происходит выработка стероидных гормонов, 
таких как кортизол, альдостерон, андрогены. Кортизол стимулирует процесс глю-
конеогенеза из аминокислот, способствует накоплению гликогена в печени, повы-
шает уровень гликемии и снижает использование глюкозы в периферических тка-
нях, играет важную роль в адаптации к стрессу [66]. Так как секреция кортизола 
зависит от циркадных ритмов, то у пациентов с СХУ, у которых наблюдаются нару-
шения сна, будет нарушена и секреция кортизола.

Уровни кортизола у разных пациентов с СХУ могут отличаться, например, одни 
авторы по результатам исследований утверждают, что уровни кортизола были нор-
мальными у пациентов с СХУ, в то время как другие авторы сообщили, что у их 
пациентов с СХУ был гипокортизолизм [67].

Холестерин Прегненолон Андростендиол

Андростендион

11-OH-андро-
стендион

11-кето
андростендион

11-кето
тестостерон

11-дезокси-
кортизол

Кортизол

11-дезокси-
кортикостерон

18-гидрокси
кортикостерон

Альдостерон

Кортикостерон

Дигидро-
тестостерон

Тестостерон

17-OH-
прегненолон

Прогестерон 17-OH-
прогестерон

ДГЭА
P450scc + STaR

3βHSD2 3βHSD2

P450c 11βP450c 11β

P450c 11AS

P450c 11AS

17βHSD5

17βHSD5

3βHSD2

P450c11β

11βHSD2

17βHSD5

3βHSD2

5αR2

P450c 17 P450c 17+b5

P450c 17

P450c 21P450c 21
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7.4.2.1  �Лабораторные показатели (контроль уровней и фармакологическая 
коррекция при необходимости):

• � кортизол в слюне, кортизол в моче, андрогены, эстрогены в крови, моче, слюне;
• � йод, селен, магний, медь, витамин В

6
 в крови;

• � тирозин, фенилаланин, гистидин в крови.

7.4.2.2 � Варианты результатов (контроль уровней и фармакологическая кор-
рекция при необходимости):

•    кортизола, нарушение суточной секреции кортизола;
•    других стероидных гормонов;
•    тирозина, фенилаланина, гистидина;
•    эссенциальных минералов и витаминов;

Диагностические тесты (по каталогу международной лаборатории ООО «Хро-
молаб», www.chromolab.ru, головной офис — г. Москва):

1. � GH37— кортизол, кортизон, 6-гидроксикортизол и их соотношения в моче. 
Метод: ГХ-МС. Биоматериал: суточная моча.

2. � N27 — аминокислоты в плазме крови (48* показателей). Метод: ВЭЖХ-МС/
МС. Биоматериал: плазма крови с ЭДТА.

3. � GH31 — эстрогены и их метаболиты. Метод: ВЭЖХ-МС/МС; ГХ-МС. Биома-
териал: суточная моча.

4. � GH32 — андрогены и их метаболиты (8 показателей) в моче. Метод: ГХ-МС. 
Биоматериал: суточная моча.

7.5  Нарушения в работе желудочно-кишечного тракта 
Изменения кишечной микробиоты уже были обнаружены в нескольких ис-

следованиях пациентов с СХУ. По сравнению со здоровыми людьми, микробный 
дисбиоз, наблюдаемый у пациентов с СХУ, характеризовался снижением бакте-
риального разнообразия, чрезмерным представительством предполагаемых про-
воспалительных видов и снижением количества предполагаемых противовоспа-
лительных видов [68].

В исследовании пациентов с СХУ было обнаружено истощение количества ми-
кробов, синтезирующих бутират (относится к короткоцепочечным жирным кислотам 
КЦЖК), включая Roseburia и F. prausnitzii. Бутират является основным источником 
энергии для эпителиальных клеток толстой кишки и одним из основных кишечных 
противовоспалительных метаболитов [69].

Нарушение микробиома может быть по-разному связано с путями прогрессирова-
ния заболевания, взаимодействуя с другими системами (иммунной, нейроэндокрин-
ной и митохондриальной), приводя организм к стойкому дисбалансу. Хотя исследо-
вания на сегодняшний день часто сообщают о противоречивых результатах, дисбиоз 
микробиома у пациентов с СХУ очевиден.

Вместе с тем необходимо контролировать и другие вещества в цикле метаболиз-
ма триптофана: кинуреновую, квинолиновую, ксантуреновую кислоты.

Диагностические тесты (по каталогу международной лаборатории ООО «Хромо-
лаб», www.chromolab.ru, головной офис — г. Москва):
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1. � OP04 — маркеры дисбиоза (арабиноза, арабинитол) в моче. Биоматериал: ра-
зовая моча.

2. �� MM01 — ТМА, ТМАО и их соотношение в крови. Метод: ВЭЖХ-МС. Биоматери-
ал: кровь с ЭДТА,
или 
MM02 — ТМА, ТМАО и их соотношение в моче. Метод: ВЭЖХ-МС. Биоматериал: 
разовая моча.

3. � MM03 — короткоцепочечные жирные кислоты (КЦЖК) в моче (10 показателей). 
Метод: ГХ-МС/ГХ-ПИД. Биоматериал: разовая моча с заморозкой.

Определение уровней ТМА и ТМАО возможно в образцах как крови, так и мочи. Дис-
куссия относительно предпочтений к биоматериалу для определения уровней этих пока-
зателей остается открытой [70, 71]. 

Маркеры метаболических нарушений, их возможные сопутствующие причи-
ны и лекарственная коррекция 
• � Триптофан и/или кинуреновая кислота — высокие уровни ↑↑↑
 � контроль уровней и фармакологическая коррекция при необходимости: 

– � витамин В
3
 — суточная потребность 20 мг ниац.экв./сут (Методические реко-

мендации МР 2.3.1.0253-21. ГСЭН РФ, ФГБУН «ФИЦ питания и биотехнологии», 
2021 г.), коррекция дефицита — 50 мг/сут (на основании данных зарегистриро-
ванной на территории РФ БАД, содержащей в составе В

3
 (например, B Complex 

Vegetable Capsules, Solgar));
– � витамин В

6
 — суточная потребность 2 мг/сут (Методические рекомендации МР 

2.3.1.0253-21. ГСЭН РФ, ФГБУН «ФИЦ питания и биотехнологии», 2021 г.), коррек-
ция дефицита — 5,1 мг/сут (на основании данных зарегистрированной на терри-
тории РФ БАД, содержащей в составе В

6
 (например, Магний В

6
 ВИТАНИУМ, ООО 

«ВТФ»)).
– � магний 500 мг/сут (на основании данных зарегистрированной на террито-

рии РФ БАД, содержащей в составе магний (например, Магний-500, Nature’s 
Bounty, Ins)).

 • � Квинолиновая кислота — высокие уровни ↑↑↑
 � контроль уровней и фармакологическая коррекция при необходимости: 

– � витамин С, физиологическая потребность для взрослых — 100 мг/сут (Мето-
дические рекомендации МР 2.3.1.0253-21. ГСЭН РФ, ФГБУН «ФИЦ питания и 
биотехнологии», 2021 г.), коррекция — 500 мг/сут (на основании данных заре-
гистрированной на территории РФ БАД, содержащей в составе С (например, 
Vitamin C 500 mg Vegetable Capsules, Solgar));

– � витамин Е, физиологическая потребность для взрослых — 15 мг ток.  
экв./сутки (Методические рекомендации МР 2.3.1.0253-21. ГСЭН РФ, ФГБУН 
«ФИЦ питания и биотехнологии», 2021 г.); коррекция — 100–300 мг/сут (на 
основании данных зарегистрированной на территории РФ БАД, содержа-
щей в составе витамин Е (например, Альфа-токоферола ацетат (витамин Е), 
Мелиген));

– � липоевая кислота — суточная потребность 30 мг/сут (Методические реко-
мендации МР 2.3.1.0253-21. ГСЭН РФ, ФГБУН «ФИЦ питания и биотехнологии», 
2021  г.), коррекция дефицита — 85–100 мг/сут (на основании данных зареги-
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стрированной на территории РФ БАД, содержащей в составе α-липоевую кис-
лоту (например, Альфа-липоевая кислота, Квадрат-С));

– � магний 500 мг/сут (на основании данных зарегистрированной на террито-
рии РФ БАД, содержащей в составе магний (например, Магний-500, Nature’s 
Bounty, Ins));

– � глицин 100 мг 2–3 р/сут в течение 14–30 дней (на основании данных зареги-
стрированной на территории РФ БАД, содержащей в составе глицин (напри-
мер, Глицин, Биотики));

 � поиск активных воспалительных процессов вне данной патологии.
• � Ксантуреновая кислота — высокие уровни ↑↑↑

 � контроль уровней и фармакологическая коррекция при необходимости: 
– � витамин В

6
 — суточная потребность 2 мг/сут (Методические рекомендации МР 

2.3.1.0253-21. ГСЭН РФ, ФГБУН «ФИЦ питания и биотехнологии», 2021 г.), кор-
рекция дефицита — 5,1 мг/сут (на основании данных зарегистрированной на 
территории РФ БАД, содержащей в составе В

6
 (например, Магний В

6
 ВИТАНИ-

УМ, ООО «ВТФ»)).

7.6  Дефицит железа и развитие СХУ
В главе 7.3. рассматривался нейромедиаторный путь «триптофан–серотонин» (ме-

латонин в этой главе не рассматривается), здесь же мы сконцентрируемся на мета-
болизме железа и влиянии его на уровень серотонина.

На сегодняшний день данные по взаимосвязи дефицита железа и уровня серото-
нина также противоречивы. В одном из исследований отмечалась корреляция между 
снижением уровня железа и железодефицитной анемией (ЖДА), и повышением уров-
ня серотонина по сравнению с контрольной группой без ЖДА. 

С другой стороны, в ряде исследований отмечается снижение уровня серотонина и 
железа, ассоциированных с симптомами хронической усталости [72]. Объяснение может 
заключаться в метаболизме превращения триптофана в серотонин, связанный с желе-
зозависимой триптофангидроксилазой. Следовательно, при дефиците железа может 
наблюдаться неэффективный синтез серотонина и повышение уровня триптофана.

Диагностические тесты (по каталогу международной лаборатории ООО «Хромо-
лаб», www.chromolab.ru, головной офис — г. Москва):

1. � Ir31 — гематологический (диагностика анемий). Биоматериал: кровь c ЭДТА, сы-
воротка крови.

2. � K01.1 — биогенные амины: адреналин, норадреналин, дофамин, серотонин в 
крови; и их метаболиты в моче. Метод: ВЭЖХ-МС/МС; ГХ-МС; ВЭЖХ-ЭХ. Мате-
риал: суточная моча, плазма крови с гепарином, сыворотка крови.
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8.  Примеры диагностических сценариев в формате клинической метаболомики

Сценарии 1 2 3

Лабораторный тест

Контроль 
компенсации 
астении (со-
кращенный)

Контроль 
компенсации 
астении (пол-

ный)

Прогностическая 
оценка астении (мо-
жет сочетаться со 
сценариями 1 и 2)

Аминокислоты в плазме X

Органические кислоты в моче X

Глюкоза в крови X

Гликированный гемоглобин (HbA1c) X

Чекап инсулинорезистентности, ба-
зовый

X

Полиненасыщенные (эссенциальные) 
жирные кислоты (ЖК) семейства оме-
га-3 и омега-6 в сыворотке крови

X

Ацилкарнитины в плазме крови X

Оксидативный стресс (коэнзим Q
10

, 
витамин С, витамин Е, витамин А, ма-
лоновый диальдегид (МДА), глутатион 
свободный, β-каротин)

X

Эссенциальные и токсичные микроэ-
лементы в сыворотке крови (n=23)

X

Биогенные амины: адреналин, нора-
дреналин, дофамин, серотонин

X

Витамин B
6
 (пиридоксаль-5-фосфат) X

Мелатонин в слюне X

Антитела IgG к NR2-субъединице 
NMDA рецептора глутамата

X

Метилированные производные арги-
нина: MMA, ADMA, SDMA

X

Гормоны щитовидной железы и их 
метаболиты

X

Щитовидная железа (I, Se, Mg, Cu; 
витамин B

6
)

X

Кортизол, кортизон, 6-гидроксикорти-
зол и их соотношения в моче

X

Эстрогены и их метаболиты X

Андрогены и их метаболиты X

Маркеры дисбиоза (арабиноза, араби-
нитол) в моче

X

ТМА, ТМАО и их соотношение в крови 
или 
ТМА, ТМАО и их соотношение в моче

X

Короткоцепочечные жирные кислоты 
(КЦЖК) в моче

X

Гематологический (диагностика 
анемий)

X
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УЧЕБНОЕ ПОСОБИЕ

Это первое учебное пособие по клинической метаболомике, которая 
представляет собой новое и быстроразвивающееся направление в ме-
дицине, изучающее связь специфических биохимических метаболитов 
и их роль в патогенезе многих заболеваний. Она становится особенно 
значимой для специалистов различных терапевтических и хирургиче-
ских специальностей. Потому что рассматривая подходы к лечению па-
циента с позиции клинической метаболомики, специалисты могут лучше 
понять патофизиологию различных заболеваний и на основании этой 
информации внедрить персонализированный подход к лечению, подо-
брать индивидуализированные протоколы терапии и профилактики, а в 
дальнейшем и мониторинга эффективности проводимой терапии. 

Кроме того, подходы клинической метаболомики могут использовать-
ся для раннего выявления заболеваний, что позволяет контролировать 
процесс до его клинической манифестации. Анализ данных метаболи-
тов может помочь в оценке рисков заболеваний, а также выявлении ко-
морбидных состояний. 

Клиническая метаболомика может значительно изменить подход к 
лечению и профилактике заболеваний за счет переосмысления фарма-
кологических точек приложения у пациента. Она создает возможности 
для более глубокого понимания здоровья пациента и позволяет врачам 
принимать более точные решения о тактике лечения.

Учебное пособие предназначено для практикующих специалистов раз-
личных медицинских направлений и руководителей клиник, готовых ра-
ботать в области профилактической и персонализированной медицины.

«Не должно лечить болезни по одному только ее имени, 
не должно лечить и самой болезни, для которой часто мы 
и названия не находим, не должно лечить и причин болезни, 
которые часто ни нам, ни больному, ни окружающим его 
неизвестны, а должно лечить самого больного, его состав, 
его органы, его силы... Вот вам вся тайна моего лечения»

М.Я. Мудров (1776–1831)
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