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Вопросы особенностей патогенеза новой коронавирусной инфекции у детей разного возраста, несмотря на окончание панде-
мии, сохраняют свою актуальность. Дальнейшего изучения требует вопрос, связанный с развитием отсроченных реакций пос-
ле перенесенной SARS-CoV-2-инфекции. Также актуальным является поиск маркеров риска развития постковидных реакций.
Цель: исследование содержания лимфоцитов периферической крови у детей с SARS CoV-2-инфекцией в динамике лечения.
Материалы и методы: проведен ретроспективный анализ медицинских документов 106 пациентов в возрасте от 2 до 14 лет,
госпитализированных за период с октября 2021 года по декабрь 2022 года с подтвержденным диагнозом COVID-19. Сформи-
рованы две группы: 1 группа — дети от 2 до 7 лет; 2 группа — дети от 8 до 14 лет. Проанализированы уровни содержания лим-
фоцитов в периферической крови детей в динамике лечения четырежды с интервалом в неделю. Проведена статистическая об-
работка полученных результатов с помощью пакета прикладных программ Statistika 10.0. При статистической обработке ис-
пользовались критерии Вилкоксона и Манна-Уитни. Результаты. Установлено, что у 63,71% детей в младшей возрастной
группе и у 73,33% детей старшего возраста при поступлении в стационар отмечена относительная лимфопения. В процессе
лечения динамика изменения содержания лимфоцитов была сходной независимо от возраста, но отличалась в зависимости от
исходного уровня лимфоцитов. В группах с лимфопенией средние значения показателя достоверно повышались в динамике и
практически соответствовали нормативным перед выпиской из стационара. Однако при анализе индивидуальных значений содер-
жания лимфоцитов в динамике лечения во всех подгруппах у части детей отмечена относительная лимфопения. Заключение. Воз-
можно, снижение уровня лимфоцитов не только в начале заболевания, но и наличие лимфопении при значительном улучшении
клинического состояния (независимо от их исходного уровня) может быть критерием риска развития постковидных реакций у
детей, перенесших SARSCoV-2-инфекцию в отдаленном периоде.
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The issues of the pathogenesis of the new coronavirus infection in children of different ages, despite the end of the pandemic, remain relevant. The issue related to
the development of delayed reactions after SARS-CoV-2 infection requires further study. The search for markers of the risk of developing post-COVID reactions is
also relevant. Purpose: Study of the content of peripheral blood lymphocytes in children with SARS CoV-2 infection in the dynamics of treatment. Materials and
Methods: A retrospective analysis of 106 medical records of patients aged 2 to 14 years hospitalized from October 2021 to December 2022 with a confirmed
diagnosis of COVID-19 was conducted. Two groups were formed: Group 1 — children aged 2 to 7 years; Group 2 — children aged 8 to 14 years. The levels of
lymphocytes in the peripheral blood of children were analyzed over the course of treatment. In each group, the study was conducted four times with an interval of
one week. Statistical processing of the obtained results was carried out using the Statistika 10.0 software package. Wilcoxon and Mann-Whitney criteria were
used in statistical processing. Results: It was found that 63.71% of children in the younger age group and 73.33% of older children had relative lymphopenia upon
admission to the hospital. During treatment, the dynamics of changes in lymphocyte content were similar regardless of age, but differed depending on the initial lev-
el of lymphocytes. In groups with lymphopenia, the average values of the indicator increased significantly over time and practically corresponded to the normative
values before discharge from the hospital. However, when analyzing individual values of lymphocyte content in the dynamics of treatment in all subgroups, some
children had relative lymphopenia. Conclusion. Perhaps a decrease in the level of lymphocytes not only at the onset of the disease, but also the presence of
lymphopenia with a significant improvement in the clinical condition (regardless of their initial level) can be a criterion for the risk of developing post-COVID reac-
tions in children who have suffered SARS-CoV-2 infection in the late period.
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Изучение особенностей развития постковидных ре-
акций и поиск ранних маркеров их развития являются актуаль-
ными на настоящем этапе и требует дальнейшего исследования

патогенетических механизмов развития воспалительных реак-
ций у пациентов с SARS-CoV-2. Имеются данные, показываю-
щие, что тяжелое течение COVID-19 сопровождается лимфопе-
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нией как у взрослых, так и у детей и может считаться ранним
маркером осложненного течения COVID-19 [1,2,3,4]. Однако
достоверных данных о прогностической значимости степени
лимфопении в развитии постковидных осложнений недостаточ-
но [5,6,7,8,9,10]. Отмечается, что развитие лимфопении при
коронавирусной инфекции может иметь различные причины.
Так, метаболические и биохимические изменения могут влиять
на созревание и функцию лимфоцитов у пациентов с COVID-19.
Следствием лимфопении может быть развитие иммуносупрес-
сии, что играет важную роль в персистенции и репликации виру-
са, а также в развитии полиорганной недостаточности [11].
В возникновение лимфопении значимую роль может играть
SARS-COV-2-индуцированный апоптоз лимфоцитов [12, 13,
14, 15]. Было высказано предположение, что лимфопения при
SARS-CoV-2 нфекции может быть связана с подавлением не
только функции тимуса, но и его структуры [16], а CD8+ цито-
токсические Т-лимфоциты (CTL) обеспечивают CTL-зависимое
уничтожение инфицированных SARS-CoV-2 лимфоцитов, что
также может являться одной из причин лимфопении [17]. Такое
CD8+ CTL-зависимое уничтожение Т-лимфоцитов было показа-
но и при других вирусных инфекциях [18].

Считается, что специфические противовирусные антитела могут
связываться с инфицированными вирусом клетками путем узнавания
вирусных антигенов на мембране клеток-мишеней. Этот процесс
провоцирует уничтожение инфицированных клеток путем активации
различных механизмов, включая антителозависимую клеточную ци-
тотоксичность, активацию комплемента, фагоцитоз [19].

В эксперименте было установлено, что при коронавирус-
ной инфекции у мышей активируется продукция аутореактив-
ных Т-лимфоцитов, а также индуцируется поликлональная ак-
тивация B-лимфоцитов, что ведет к избыточной выработке
аутоантител [20]. Считается, что подобные обытия могут про-
изойти и при заражении SARS-CoV-2. Лимфопения может
иметь серьезные последствия у пациентов с тяжелым течением
COVID-19, поскольку специфичные для SARS-CoV-2-инфек-
ции иммунные реакции, опосредованные Т-клетками, играют
ключевую роль в элиминации вируса и могут поддерживать
персистенцию и репликацию вируса. Наличие различных
аутоантител выявлено у тяжелых пациентов с COVID-19, не
имевших в анамнезе аутоиммунных заболеваний [21].

Некоторыми авторами предполагается, что лимфопения
может быть одним из диагностических маркеров тяжелого те-
чения SARS-CoV-2-инфекции. Однако в других исследованиях
статистически значимые изменения в клинических анализах
крови у детей с тяжелым COVID-19 либо вовсе не обнаружи-
вались, либо были несущественными и кратковременными
[22]. В то же время, отмечена определенная взаимосвязь сте-
пени лимфопении с тяжестью заболевания [23].

Целью явилось изучение относительного содержания ли-
фоцитов периферической крови у детей с SARS-CoV-2-инфек-
цией в динамике лечения.

Материалы и методы исследования
Проведен анализ медицинских документов 71 пациен-

та в возрасте от 2 до 14 лет, госпитализированных в ГБУЗ НСО
ДГКБ №3 г. Новосибирска за период с октября 2020 по де-
кабрь 2021 года с подозрением на COVID-19. Для подтверж-
дения диагноза при поступлении пациентов в стационар в соот-
ветствии с рекомендациями Министерства здравоохранения
Российской Федерации проводилось тестирование на выделе-
ние РНК SARS-CoV-2 и определение специфических антител
классов IgМ и IgG к антигенам SARS-CoV-2 [24].  

Возраст детей колебался от 2 до 14 лет (средний возраст
в группе составил 7,18 ± 3,14 лет). Были формированы две
группы детей в соответствии с возрастными особенностями со-
держания лимфоцитов в периферической крови: 1 группа — де-

ти в возрасте от 2 до 7 лет (57,75%), 2 группа — дети в воз-
расте от 8 до 14 лет (42,25%). 

Критерии включения для всех обследованных пациентов яв-
лялось соответствие диагностическим критериям SARS-CoV-2-
инфекции [24]. 

Наличие антител к SARS-CoV-2 классов IgМ и IgG в сыво-
ротке крови определяли с помощью наборов реагентов «SARS-
CoV-2-IgМ-ИФА-БЕСТ» и «SARS-CoV-2-IgG-ИФА-БЕСТ» (АО
«Вектор-Бест», Россия) по инструкции производителя. Перифе-
рическая кровь исследовалась методом клинического (общего)
анализа. 

Исследование проведено в соответствии с принципами
Хельсинкской декларации Всемирной медицинской ассоци-
ации «Этические принципы проведения научных медицинских
исследований с участием человека», Федеральным законом
Российской Федерации от 21 ноября 2011 г. № 323 ФЗ «Об
основах охраны здоровья граждан в Российской Федераци»,
а также требованиями Федерального закона от 27.07.2006
№ 152ФЗ (ред. от 21.07.2014) «О персональных данных»
(с изм. и доп., вступ. в силу с 01.09.2015). У всех законных
представителей пациентов (родители, опекуны) получено до-
бровольное информированное согласие на забор биологи-
ческих жидкостей, а также использование данных исследова-
ния в научных целях. 

Первичный забор материала для исследования проводился
в приемном покое до начала лечения. Внутри каждой возраст-
ной группы сформированы группы в зависимости от исходного
содержания лимфоцитов: группа 1 — дети с лимфопенией;
группа 2 — дети с нормативным и повышенным содержанием
лимфоцитов при поступлении в стационар. Проводилась оцен-
ка динамики уровня лимфоцитов у детей на протяжении всего
периода нахождения в стационаре, не реже 1 раза в неделю.
В качестве нормативных использовались значения показателей
периферической крови, представленные в литературе [25].

Полученные цифровые данные были подвергнуты статис-
тическому анализу и представлены в виде таблиц и рисунков.
Абсолютные значения исследованных количественных пока-
зателей представлены в виде средних величин и их стандарт-
ной ошибки (M ± m). Статистическую обработку результатов
осуществляли с использованием программы STATISTICA 10.0
(StatSoft, США). Сравнительный анализ количественных пока-
зателей в связанных группах проводили с использованием W
критерия Вилкоксона, в несвязанных — U критерия Ман-
на-Уитни. Минимальную вероятность справедливости нуле-
вой гипотезы принимали при 5% уровне значимости р < 0,05.

Результаты и их обсуждение
Был проведен ретроспективный анализ медицинских

документов детей с инфекцией, ассоциированной с SARS-CoV-2.
Отмечено, что наличие коронавируса методом ПЦР-диагности-
ки при поступлении в стационар подтверждено только у
12,14% детей. У всех обследованных детей с SARS-CoV-2-ин-
фекцией в сыворотке крови имело место наличие IgG-антител,
специфичных к антигенам SARS-CoV-2, что является подтверж-
дением коронавирусной этиологии заболевания. Клинически
заболевание у обследованных детей проявлялось высокой ли-
хорадкой, развитием пневмонии (в ряде случаев осложненной
плевритом), энтерита и ряда других симптомов. 

При первичном обследовании при поступлении в стационар в
младшей возрастной группе (2—7 лет) у 63,71% детей отмечена
относительная лимфопения, у 36,59% относительное содержание
лимфоцитов было либо нормативным, либо превышало норму.

В старшей возрастной группе лимфопения отмечалась у
73,33%, нормативные значения показателя — у 26,67% де-
тей. Динамика уровней лимфоцитов в процессе лечения пред-
ставлена в таблице 1. 



12

Обухова О. О. и др. Динамика содержания лимфоцитов в периферической крови у детей с коронавирусной инфекцией в процессе лечения 

C M Y K 12 12 12 12

У детей младшего возраста в 1 группе (лимфопения) уже
при втором обследовании уровень лимфоцитов был досто-
верно выше, чем при поступлении. При этом во второй группе
(нормативные значения лимфоцитов) уровень показателей
практически не изменился. Аналогичная картина отмечается
и при 3 обследовании, то есть в первой подгруппе имеет место
достоверное повышение среднего значения показателя, а во
второй подгруппе относительное содержание лимфоцитов до-
стоверно не изменилось. Отмечено, что уже через три недели

от начала лечения статистически значимых различий между
значениями показателей первой и второй подгрупп не отмече-
но. Четвертое обследование в 1 группе демонстрирует повы-
шение значения показателя по сравнению с предыдущим об-
следованием, хотя и статистически незначимое. Во второй
группе среднее значение уровня лимфоцитов сохранялось
практически без изменения. При сравнении относительного со-
держания лимфоцитов в первой и второй группах через 4 неде-
ли от поступления (перед выпиской) уровни показателя также

Таблица 1. Средние значения относительных уровней лимфоцитов в динамике лечения COVID-19 у детей от 2 до 7 лет
Table 1. Average Relative Lymphocyte Levels Over Time with COVID-19 Treatment in Children Aged 2 to 7 Years

* — достоверность различия с нормативными значениями < 0,05

Обследование/
группы

Группа I
Содержание лимфоцитов (%) у 
детей с исходной лимфопенией

Группа II
Содержание лимфоцитов (%) 

у детей без лимфопении
Норма (%) Р I—II

1 обследование 14,41 ± 5,88* 56,88 ± 2,16 55—65 р < 0,05
2 обследование 26,41 ± 13,45* 55,63 ± 14,72 р < 0,05
3 обследование 38,55 ± 12,81 46,13 ± 9,09 р > 0,05
4 обследование 47,91 ± 9,64 52,75 ± 5,01 р > 0,05

Р1—2
Р1—3
Р1—4
Р2—3
Р3—4

Р1—2 < 0,05
Р1—3 < 0,05
Р1—4 < 0,01
Р2—3 < 0,05
Р2—4 < 0,05
Р 3—4 > 0,05

Р1—2 > 0,05
Р1—3 > 0,05
Р1—4 > 0,05
Р2—3 > 0,05
Р2—4 > 0,05
Р3—4 > 0,05

Рисунок 1. Число детей с лимфопенией (%) у детей 2—7 лет в
динамике лечения
Figure 1. Number of children with lymphopenia (%) in children
aged 2—7 years over treatment
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Таблица 2. Средние значения относительных уровней лимфоцитов в динамике лечения COVID-19 у детей от 8 до 14 лет
Table 2. Average Relative Lymphocyte Levels Over Time with COVID-19 Treatment in Children Aged 8 to 14 Years

* — достоверность различия с нормативными значениями < 0,05

Обследование/
группы

Группа I
Содержание лимфоцитов (%) 

у детей с исходной лимфопенией

Группа II
Содержание лимфоцитов (%)

у детей без лимфопении
Норма (%) Р I—II

1 обследование 14,19 ± 6,53* 46,93 ± 8,19 25—35 р < 0,05
2 обследование 21,51 ± 10,23 39,53 ± 11,43 р > 0,05
3 обследование 31,65 ± 13,04 38,41 ± 17,73 р > 0,05
4 обследование 37,73 ± 13,71 39,21 ± 14,83 р > 0,05

Р1—2
Р1—3
Р1—4
Р2—3
Р3—4

Р1—2 < 0,05
Р1—3 < 0,05
Р1—4 < 0,05
Р2—3 < 0,05
Р2—4 < 0,05
Р3—4 > 0,05

Р1—2 > 0,05
Р1—3 > 0,05
Р1—4 > 0,05
Р2—3 > 0,05
Р2—4 > 0,05
Р3—4 > 0,05

Рисунок 2. Число детей с лимфопенией (%) у детей 8—14 лет в
динамике лечения
Figure 2. Number of children with lymphopenia (%) in children
aged 8—14 years over treatment
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значимо не различались. Таким образом, несмотря на то, что
исходные уровни относительного содержания лимфоцитов у де-
тей младшего возраста в группах достоверно различались, ди-
намика в процессе лечения имела значительные отличия. 

У детей старшего возраста динамика средних значений со-
держания лимфоцитов, как при исходной лимфопении, так и в
группе с исходными нормативными значениями показателя, бы-
ла аналогичной таковой в младшей возрастной группе (табл. 2).
То есть при исходной лимфопении имело место достоверное
возрастание среднего уровня показателя при втором, третьем
и четвертом обследованиях. В погдруппе при исходных норма-
тивных значениях у детей старшего возраста «средние» содер-
жания лимфоцитов достоверно не изменялись. 

Обращает на себя внимание, что, несмотря на повышение
«среднего» содержания уровней лимфоцитов в ходе лечения
при анализе индивидуальных значений показателя независимо
возраста отмечаются тревожные тенденции. Так на фоне значи-
тельного клинического улучшения состояния в младшей возра-
стной группе при втором обследовании лимфопения сохраня-
лась у 70,01%, при третьем — у 56,67%, а при четвертом об-
следовании — у 36,67% детей (рис. 1). В подгруппе детей с ис-
ходным нормативным уровнем лимфоцитов при втором обсле-
довании у 10% пациентов отмечалось снижение относительно-
го содержания лимфоцитов, при третьем обследовании — у
16,67%, а при четвертом обследовании — у 10% детей.

В старшей возрастной группе у детей с исходной лимфо-
пенией таковая сохранялась при втором обследовании у
39,02%, при третьем — у 26,83%, а перед выпиской (при чет-
вертом обследовании ) — у 19,51% детей (рис. 2). В группе
детей с исходными нормативными значениями при втором об-
следовании у 4,88% детей имело место снижение относитель-
ного значения лимфоцитов, при третьем обследовании — у
14,63%, а перед выпиской (четвертое обследование) лимфо-
пения была отмечена у 12,19% детей. 

В то же время полученные результаты требуют дополни-
тельного изучения в динамике постковидного процесса. При-
чины сохранения лимфопении у части детей с исходными ни-
зкими значениями показателя и появления таковой у пациен-

тов с исходными нормативными уровнями лимфоцитов, могут
быть обусловлены рядом факторов, о которых говорилось вы-
ше. Какой именно из известных механизмов задействован в
развитии лимфопении при ликвидации клинических проявле-
ний COVID-19 и удовлетворительном состоянии детей остает-
ся неясным. Это могут быть и прямое повреждающее действие
персистирующего коронавируса на созревание функци-
онально активных лимфоцитов. Также нельзя исключить и
влияния вирусной инфекции на функциональную активность
тимуса и, следовательно нарушение дифференцировки лим-
фоцитов. Возможна также комбинация нескольких механиз-
мов, что в результате приводит к лимфопении и в дальнейшем
к развитию клинически значимых постковидных реакций.
Имеются данные о наличии на этапе реабилитации после
COVID-19 выраженных нарушениях микроэкологического
баланса, что проявлялось кишечными и внекишечными симп-
томами. На этом фоне у части детей, перенесших тяжелую
форму SARS-CoV-2-инфекции, отмечались клинические про-
явления, свидетельствующие об иммунно-метаболических, и,
возможно, иммуно-деструктивных процессах, требующих
коррекции [26]. Полученные результаты показывают необхо-
димость дальнейшего изучения формирования, постковидных
реакций, иммунологических и метаболических изменений с
проведением клинико-лабораторных сопоставлений. 

Заключение
Таким образом, снижение относительного количест-

ва лимфоцитов у детей разных возрастных групп с COVID-19
не только при поступлении, но и в процессе лечения, а также
сохранение (или появление) лимфопении перед выпиской на
фоне удовлетворительного клинического состояния может
быть значимым критерием риска развития постковидных ос-
ложнений. Также появление лимфопении на этапе выздоров-
ления у детей с исходными нормативными значениями пока-
зателя может быть расценено как маркер риска развития
постковидных реакций. Однако это предположение требует
дальнейшего изучения и наблюдения за детьми в отдаленный
период после перенесенной SARS-CoV-2-инфекции.
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