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Прогнозирование  частых острых
респираторных инфекций на первом году
жизни у детей с церебральной ишемией,
перенесших цитомегаловирусную инфекцию
в периоде новорожденности
КРАВЧЕНКО Л. В., ЛЕВКОВИЧ М. А., БЕРЕЖАНСКАЯ С. Б., АФОНИН А. А., КРУКИЕР И. И., ПУЗИКОВА О. З.,
ПАНОВА И. В., СОЗАЕВА Д. И., ПОПОВА В. А., МОСКОВКИНА А. В., ДРУККЕР Н. А.
Ростовский государственный медицинский университет Минздрав России, Ростов-на-Дону, Россия

Цель исследования: разработать прогностические критерии частых острых респираторных инфекций на первом году жизни у
детей с церебральной ишемией, перенесших цитомегаловирусную инфекцию в периоде новорожденности. Материалы и
методы: обследовано 73 ребенка первого года жизни с церебральной ишемией, перенесших цитомегаловирусную инфекцию
в периоде новорожденности. Всем наблюдавшимся пациентам в возрасте трех месяцев проведено исследование популяци-
онного состава Т-лимфоцитов периферической крови с помощью проточной цитофлюориметрии по экспрессии мембранных
маркеров с учетом результатов на проточном лазерном цитофлюориметре Beckman Coulter Epics XL II. Типирование
лимфоцитов проводили с помощью моноклональных антител к кластерам дифференцировки СD3+, CD3+ CD69+, CD3+
CD71+, CD3+ CD95+ фирмы Immunotech (Франция). Группы наблюдения составили 30 детей (41,1%) с частыми острыми рес-
пираторным инфекциями (ОРИ) (4—5 эпизодов в год) на первом году жизни и 43 человека (58,9%) — дети с отсутствием эпизо-
дов ОРИ на первом году жизни (контрольная группа). Результаты. Из совокупности изучаемых Т-лимфоцитов были обнаруже-
ны статистически значимые для прогноза частых острых респираторных инфекций на первом году жизни у детей с церебраль-
ной ишемией, перенесших цитомегаловирусную инфекцию в периоде новорожденности: CD3+ CD71+, CD3+ CD95+.
Выявлено, что у детей с пониженным уровнем CD3+ CD71+ и повышенным уровнем CD3+ CD95+ в сыворотке крови в возрасте
3-х месяцев жизни имели место частые острые респираторные инфекции на первом году жизни.
Ключевые слова: новорожденные, цитомегаловирусная инфекция, Т-лимфоциты

Prediction of frequent acute respiratory infections in the first year of life in children 
with cerebral ischemia, survivors of cytomegalovirus infection in the neonatal period
Kravchenko L. V., Levkovich M. A., Berezhanskaya S. B., Afonin A. A., Krukier I. I.,  
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Objective: to develop prognostic criteria for frequent respiratory diseases in the first year of life in children with cerebral ischemia who had a cytomegalovirus
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neonatal period, were deployed. All observed patients at the age of three months underwent a study of the population composition of peripheral blood T-lymphocytes
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Одной из наиболее важных проблем в инфекци-
онной патологии у детей на первом году жизни являются
частые острые респираторные инфекции. Во многих
исследованиях доказано, что развитие частых острых рес-
пираторных инфекций вызвано транзиторными, не связан-
ными с наследственными заболеваниями, изменениями в
иммунной системе, вызывающими развитие иммунного де-
фицита [1—5]. 

Развитие дисбаланса иммунной защиты организма
приводит к развитию рецидивирующих респираторных ин-
фекций на первом году жизни у детей с перинатальным ги-
поксически-ишемическим поражением ЦНС, перенесших
цитомегаловирусную инфекцию (ЦМВИ) в периоде ново-
рожденности, что обусловлено иммуносупрессивным воз-
действием цитомегаловируса [6].

В свою очередь рецидивы респираторных инфекций,
способствующие дисбалансу иммунной защиты организ-
ма, могут привести к развитию хронического течения бо-
лезни. В этой связи необходимо вовремя проанализиро-
вать, не является ли причиной частых инфекционных забо-
леваний ребенка иммунный дефицит [7, 8].

В исследованиях ряда авторов доказано, что для оцен-
ки активации лимфоцитов при частых острых респиратор-
ных инфекциях целесообразно определять экспрессию
лимфоцитами маркеров активации CD69, CD71.

Рецептор CD69 — гликопротеин ранней активации Т- и
В-клеток, CD71 — рецептор трансферрина, опосредует
включение железа в клетку, регулирует рост клетки, имеет-
ся на пролиферирующих клетках, активированных Т- и
В-клетках, макрофагах. На основании исследований in vitro
маркеры Т-лимфоцитов, в зависимости от их экспрессии во
времени после активации, были классифицированы как
очень ранние (CD69), свидетельствующие о ранней ста-
дии истощения резервов данной популяции клеток при
хроническом воспалении и постоянной активации иммун-
ной системы [9, 10]. По мнению ряда авторов, при опре-
делении функциональной активности иммунокомпетентных
клеток целесообразно также оценивать экспрессию на
мембране лимфоцитов поверхностных маркеров поздней
активации — апоптоза CD95+ [11, 12].

Цель исследования: разработать прогностические крите-
рии частых острых респираторных инфекций на первом году
жизни у детей с церебральной ишемией, перенесших цито-
мегаловирусную инфекцию в периоде новорожденности.

Материалы и методы исследования
Проведен ретроспективный анализ клинико-лабо-

раторных данных 73 детей первого года жизни с церебраль-
ной ишемией, перенесших цитомегаловирусную инфекцию
в периоде новорожденности. Исследование проведено в от-
делении патологии новорожденных и недоношенных детей
НИИ акушерства и педиатрии ФГБОУ ВО «Ростовский госу-
дарственный медицинский университет» Минздрава России. 

Критериями включения являлись: доношенные ново-
рожденные с церебральной ишемией, перенесших цито-

мегаловирусную инфекцию в периоде новорожденности.
Критериями не включения являлись: новорожденные без
цитомегаловирусной инфекции, без церебральной ише-
мии, новорожденные с врожденными пороками развития. 

Исследование одобрено локальным Этическим комите-
том НИИ акушерства и педиатрии ФГБОУ ВО «Ростовский
государственный медицинский университет» Минздрава
России. 

В результате проведенного ретроспективного анализа
были сформированы 2 группы обследуемых детей: 

1 группа — дети с частыми острыми респираторными
инфекциями (ОРИ) (4—5 эпизодов в год) на первом году
жизни — 30 человек.

2 группа — дети с отсутствием эпизодов ОРИ на пер-
вом году жизни — 43 человека. 

Контрольную группу составили 15 условно здоровых
детей обоего пола без герпесвирусной инфекции и без це-
ребральной ишемии. 

Принимая во внимание, что защиту от чужеродных
агентов обеспечивает иммунная система, и именно выра-
женностью  иммунных нарушений объясняется склонность
ряда детей первого года жизни к частым ОРИ, нами было
проведено  исследование фенотипа Т-лимфоцитов с уче-
том их активационного потенциала у всех детей в возрасте
3-х месяцев жизни. 

Изучался популяционный состав Т-лимфоцитов пери-
ферической крови с помощью проточной цитофлюоримет-
рии по экспрессии мембранных маркеров с учетом ре-
зультатов на проточном лазерном цитофлюориметре
Beckman Coulter Epics XL II. Типирование лимфоцитов про-
водили с помощью моноклональных антител к кластерам
дифференцировки СD3+, CD3+ CD69+, CD3+ CD71+,
CD3+ CD95+ фирмы Immuno tech (Франция).  

Всем детям на первом месяце жизни проводили комп-
лексное клинико-лабораторное обследование, включав-
шее использование молекулярно-биологического (ПЦР)
метода определения вируса цитомегалии, в качестве мате-
риала для исследования служили периферическая кровь и
моча. Использовали набор реагентов производства
«АмплиСенс» (ЦНИИ Эпидемиологии МЗ РФ) и оборудо-
вания, включающего многоканальный амплификатор ДНК
«Терцик» (производство ДНК-Технология г. Москва) с ком-
пьютером и программным обеспечением «Sigmagel»
(Швеция). Определение специфических антител классов
IgG и IgM в сыворотке крови к цитомегаловирусу (ЦМВ)
проводилось непрямым твердофазным иммунофермент-
ным методом с использованием стандартных наборов
реактивов фирмы «Вектор-Бест», г. Новосибирск. Диаг-
ностика цитомегаловирусной инфекции основывалась на
комплексной оценке клинической картины заболевания и
результатах лабораторных исследований. Диагноз цито-
мегаловирусной инфекции ставился при выявлении ДНК
цитомегаловируса в крови, в моче и нарастании титров
специфических антител класса IgG в сыворотке крови к
ЦМВ в динамике в последующие сроки наблюдения; при
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наличии специфических антител IgM в сыворотке крови у
ребенка. 

У всех детей в клинической картине заболевания име-
ло место перинатальное поражение ЦНС гипоксически-и-
шемического генеза. При оценке поражения ЦНС пользо-
вались классификацией перинатальных поражений нерв-
ной системы, утвержденной МЗ РФ [12].

Диагноз церебральной ишемии устанавливался на ос-
новании анамнеза матери (фетоплацентарная недостаточ-
ность во время беременности, многоводие, хроническая
гипоксия плода),  данных оценки  при рождении по шкале
Апгар (5—6 баллов), объективного обследования, выявивше-
го среднетяжелую степень тяжести заболевания у большинст-
ва обследуемых новорожденных, которая характеризова-
лась угнетением или возбуждением ЦНС, вегето-висцераль-
ными нарушениями, гипертензионным синдромом. 

Дополнительные методы исследования включали ульт-
развуковое исследование головного мозга (нейросоно-
графию) и допплерографию.

 Ультразвуковое исследование головного мозга
(нейросонография) проводилось с помощью аппаратов
Aloca 1400 (Япония), Toshiba (Eccocee) SSA-340A (Япония),
Combison 320-5 (Австрия) со сферическим датчиком
5 МГц, Vivid-3 Pro (GeneralElectric, США) с датчиком 5 МГц.
Для оценки мозгового кровотока использовалась доппле-
рография среднемозговых артерий головного мозга и ба-
зальных вен Розенталя, которая проводилась с помощью
ультразвукового аппарата «Aloca-SSD-1400» (Япония),
снабженного допплеровским блоком пульсирующей волны
с микроконвексным датчиком частотой 5 МГц, а также с
помощью аппарата «MultiDoprT2 версия DWL2.55a»
(DWLElektronisheSystemGmbH, Германия).

Диагноз церебральной ишемии подтверждался выяв-
лением локальных гиперэхогенных очагов в мозговой тка-
ни субкортикально, а также признаками стойкой венозной
дисциркуляции и признаками гипопрефузии в средней
мозговой артерии. 

Для представления полученных нами данных мы ис-
пользовали медиану и межквартильный размах (25%,
75%). Это связано с тем, что полученные данные, как и
многие биологические характеристики, не подчинялись

закону нормального распределения. Обработка исходных
признаков осуществлялась с использованием пакетов
прикладных программ Statistica версии 13.5, EXCEL 2019,
IBM SPSS 27.0.0.1. Статистическая значимость получен-
ных результатов рассчитывалась при доверительной ве-
роятности 95%. Для анализа многомерных нелинейных за-
висимостей использовали пакет PolyAnalist 3.5 Pro, кото-
рый позволяет от одновременного рассмотрения многих
переменных перейти к рассмотрению синтезированной
переменной в целях разделения двух групп.

Результаты и их обсуждение 
Сравнительная характеристика результатов им-

мунологического обследования пациентов в возрасте 3-х
месяцев жизни в зависимости от наличия или отсутствия
частых респираторных заболеваний представлена в таб-
лице 1. 

При изучении отличительных особенностей иммунофе-
нотипа Т-лимфоцитов у детей с частыми острыми респира-
торными инфекциями на первом году жизни установлены
статистически значимые различия относительной экспрес-
сии молекул поздней активации иммунокомпетентных кле-
ток крови CD3+ CD71+, CD3+ CD95+ по сравнению с
детьми контрольной группы. 

Снижение уровня CD3+ CD71+ приблизительно в
7 раз в группе детей с частыми респираторными заболе-
ваниями подтверждает точку зрения ряда исследователей
о том, что герпесвирусы, в частности цитомегаловирус, об-
ладают большим числом механиз-мов, вызывающих сни-
жение Т-клеточного звена иммунитета. Способность гер-
песвирусов нарушать функциональную активность клеточ-
ного звена иммунитета может приводить к присоединению
других вирусных и бактериальных инфекций [13, 14].

Выявленное более, чем в 2 раза, статистически значи-
мое увеличение относительного содержания Т-лимфоци-
тов, экспрессирующих CD3+ CD95+, иллюстрирует повы-
шенную готовность иммунокомпетентных клеток к апопто-
зу у детей с церебральной ишемией и частыми острыми
респираторными инфекциями, перенесшими цитомегало-
вирусную инфекцию на первом месяце жизни. 

Таблица 1. Показатели клеточного звена иммунной системы при частых острых респираторных инфекциях у детей в возрасте
3 месяцев с церебральной ишемией, перенесших цитомегаловирусную инфекцию в периоде новорожденности
Table 1. Indicators of the cellular component of the immune system during frequent acute respiratory infections in children aged 3 months
with cerebral ischemia who had a cytomegalovirus infection in the neonatal period

• — в скобках даны значения 1—3 квартиля
*— статистическая значимость различий показателей от контрольной группы (p < 0,05)

Показатели

Группы

Статистическая 
значимость 
различий (p)

1 группа
Дети с частыми острыми 

респираторными инфекциями 
(n = 30)

2 группа 
Дети с отсутствием эпизодов 
ОРВИ на первом году жизни

(n = 43)

Контрольная группа
(n = 15)

Медиана Медиана Медиана

CD3 (%) 68,35 (61,65—71,80) •*  68,40 (62,80—72,75) * 80,50(70,20—87,90) 0,2143

CD3+ CD69+ (%) 1,05 (0,60—2,03) * 0,90 (0,60—1,20) * 2,05 (1,28—2,88) 0,2143

CD3+ CD71+ (%) 0,30 (0,12—0,98) * 2,05 (1,08—2,36) 1,85 (1,33—2,34) 0,0104

CD3+ CD95+ (%) 7,0 (2,98—8,80) * 2,95 (1,98—6,33) 2,4 (1,8—3,4) 0,0179
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При этом достоверной статистической разницы по
уровню относительного содержания CD3+ CD69+, кото-
рый является одним из наиболее ранних маркеров актива-
ции, между исследуемыми группами выявлено не было.

 Анализируя представленные в таблице данные, сле-
дует отметить, что и цитомегаловирусная инфекция, и це-
ребральная ишемия явились факторами, которые способст-
вовали развитию и сохранению   возрасте 3-месяцев
жизни нарушений в клеточном звене иммунной системы, в
частности касающиеся маркеров поздней активации
CD71+   и CD95+, значения которых статистически значи-
мо отличались от показателей контрольной группы па-
циентов.  В то же время следует отметить, что во второй
группе к 3-м месяцам жизни уровень маркеров поздней
активации CD71+   и CD95+ достигал значений контроль-
ной группы детей, в отличие от детей с частыми острыми
респираторными инфекциями.

Полученные нами данные  о статистически значимо
более низком уровне  CD3+ CD71+  и более высоком
уровне CD3+ CD95+  в группе детей с частыми острыми
респираторными инфекциями подтверждаются исследо-
ваниями последних лет, свидетельствующими о том, что  в
основе нарушений иммунного статуса новорожденных и
детей первых месяцев жизни лежат неблагоприятные
воздействия, в частности гипоксия,  отягощающие течение
беременности, вызывая  задержку развития иммунной
системы. Полученные нами данные свидетельствуют о том,
что одним из иммунных механизмов, контролирующих ци-
томегаловирусную инфекцию в неонатальном периоде,
являются нарушения, связанные с вовлечением механизма
CD-опосредованного апоптоза.  Наши результаты подтвер-
ждаются данными других авторов о стимулирующем влия-
нии цитомегаловируса на процессы апоптоза иммуноком-
петентных клеток, чем  можно объяснить развитие частых
ОРИ у детей, перенесших ЦМВИ в периоде новорожден-
ности в отличие от детей второй группы, где этот показатель
не отличался от контрольных значений [14].

Тот факт, что при аналогичных исходных диагнозах у
новорожденных в обеих исследуемых группах острые
респираторные инфекции отмечались только в первой, мы
связываем с полученными статистически значимыми
изменениями в уровне маркеров поздней активации
CD71+   и CD95+. Тот факт, что при сопоставимых диагно-
зах, а именно церебральная ишемия средней степени
тяжести и цитомегаловирусная инфекция, отмечались раз-
личия в параметрах иммунного статуса у детей в возрасте
3-х месяцев, можно объяснить имеющимися в литературе
научными данными о дефектах в генах Толл-рецепторов в
виде полиморфизма Ser249Pro гена TLR-6, зарегистриро-
ванных у некоторых  новорожденных с цитомегаловирус-
ной инфекцией [15]. 

Полученные данные также согласуются с данными мно-
гочисленных исследований последних лет, свидетельст-
вующих о взаимосвязи нервной и иммунной систем, кото-
рая подтверждена концепцией о многозвеньевой системе
нейрогуморальной регуляции иммунологических процес-
сов в целостном организме. Мозг всегда реагирует на
изменение иммунологической ситуации в организме и
нарушение постоянства его белкового состава. Информа-
ция о появлении генетически чужеродного белка поступает
достаточно быстро в центральную нервную систему, о чем
свидетельствовали данные ряда электро-физиологических
исследований, с другой стороны, само внутриутробное

поражение мозга вызывает нарушения и в формирующей-
ся иммунной системе плода [16].

 На основании полученных данных были разработаны
прогностические критерии частых респираторных инфек-
ций на первом году жизни у детей с церебральной ише-
мией, перенесших цитомегаловирусную инфекцию в пер-
вый месяц жизни.

В качестве исходных параметров использовались
значения лимфоцитов с рецепторами CD3+ CD69+, CD3+
CD71+, CD3+ CD95+. В результате процедуры отсеивания
были обнаружены статистически значимые факторы,
влияющие на прогноз частых респираторных инфекций на
первом году жизни у детей, перенесших цитомегаловирус-
ную инфекцию в периоде новорожденности: CD3+ CD71+,
CD3+ CD95+.

Если выполняется неравенство: CD95 < 3,25%, то у ре-
бенка на первом году жизни частые респираторные ин-
фекции не будут иметь место. 

В противном случае имеем предсказывающее выраже-
ние: 79,45 — 0,056 х CD95+ х CD71+.

В случае, если значение предсказывающего выраже-
ния больше, чем 0,439, то ребенка относим в группу детей
с частыми респираторными инфекциями, при значении
предсказывающего выражения меньше 0,439 ребенок на
первом году жизни не будет иметь частые респираторные
инфекции.

Достоверность метода составила p < 0,000001. Чувст-
вительность — 100%, специфичность — 84%. 

Прогностическая ценность положительного результата
составила 6,2; отрицательного результата — 8,4.

Высокая степень статистической значимости для прог-
ноза частых ОРВИ выявлена при использовании маркера
пролиферации CD71 и CD95+–маркеров поздней актива-
ции, свидетельствующих о готовности лимфоцитов к запус-
ку активационного апоптоза.

Повышенный уровень экспрессии рецептора CD95+ на
лимфоцитах у детей с частыми ОРИ на первом году жизни
отражает сохраняющийся дисбаланс в иммунологическом
гомеостазе. 

Гибель пораженных вирусами клеток происходит преи-
мущественно по типу апоптоза [17], чем можно объяснить
частые ОРИ на 1 году жизни у обследуемого контингента
больных.

Заключение
В ходе проведенных исследований было показа-

но, что у части детей с церебральной ишемией, перенес-
ших цитомегаловирусную инфекцию в периоде новорож-
денности, имели место выраженные нарушения процессов
адаптации, связанные с вторичной иммунной недостаточ-
ностью. Стойкий дисбаланс в иммунной системе способст-
вует высокой инфекционной заболеваемости на первом
году жизни у данного контингента детей.

Обнаруженная диссоциация иммунного ответа отра-
жает функциональную незрелость иммунной системы.

Оценку числа лимфоцитов, экспрессирующих CD95+ и
CD71+ и предложенное диагностическое правило можно
считать скрининговыми маркерам частых острых респи-
раторных инфекций на первом году жизни у детей с цереб-
ральной ишемией, перенесших цитомегаловирусную ин-
фекцию в периоде новорожденности.
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Круп у детей в период пандемии COVID-19
СТРОГАНОВА М. А.1, МАРТЫНОВА Г. П.1, БОГВИЛЕНЕ Я. А.1, ЕЛЬМИНА К. О.1, 
ИККЕС Л. А.1, ЕВРЕИМОВА С. В.2, БЕЛКИНА А. Б.2

1Красноярский государственный медицинский университет им. проф. В.Ф. Войно-Ясенецкого,
Министерства Здравоохранения Российской Федерации,
кафедра детских инфекционных болезней с курсом ПО, г. Красноярск, Россия
2Красноярская межрайонная детская клиническая больница №1, г. Красноярск, Россия

Синдром крупа остается одним из самых распространенных заболеваний у детей, при этом является угрожающим состоянием
для жизни пациента. Материалы и методы. В работе представлены клинико-эпидемиологические особенности крупа у 79 де-
тей в возрасте от 0 мес. до 5 лет, госпитализированных в стационар в период пандемии COVID-19 с января по сентябрь 2022 г.
Результаты. В возрастной структуре пациентов преобладали дети первого года жизни. Клиническая картина крупа на фоне
COVID-19 как правило характеризовалась острым началом, фебрильной лихорадкой с присоединением симптомов стенози-
рующего ларинготрахеита на второй и третий дни с момента развития заболевания. Назначение своевременной и адекватной
терапии на всех этапах оказания помощи является залогом благоприятного исхода крупа у детей.
Ключевые слова: дети, круп, ОРВИ, COVID-19, omicron, пандемия
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Croup syndrome remains one of the most common diseases in children, while being a life-threatening condition for the patient. Materials and methods. The pa-
per presents the clinical and epidemiological features of croup in 79 children aged 0 months. up to 5 years of age hospitalized during the COVID-19 pandemic from
January to September 2022. Results. In the age structure of patients, children of the first year of life predominated. The clinical picture of croup against the background
of COVID-19 was usually characterized by an acute onset, febrile fever with the addition of symptoms of stenosing laryngotracheitis on the second and third days from
the onset of the disease. The appointment of timely and adequate therapy at all stages of care is the key to a favorable outcome of croup in children. 
Keywords: children, croup, SARS, COVID-19, omicron, pandemic

Для цитирования:  Строганова М.А., Мартынова Г.П., Богвилене Я.А.,  Ельмина К.О., Иккес Л.А.,  Евреимова С.В., Белкина А.Б. Круп у детей в период
пандемии COVID-19. Детские инфекции. 2023; 22(4):10-14. doi.org/10.22627/2072-8107-2023-22-4-10-14

For citation: Stroganova М.А., Martynova G.P., Bogvilene Ya.A., Elmina К.О., Ikkes L.A., Evreimova S.V., Belkina A.B. Croup in children in the period of the COVID-19
pandemic. Detskie Infektsii=Children's Infections. 2023; 22(4):10-14. doi.org/10.22627/2072-8107-2023-22-4-10-14

Информация об авторах:

Строганова Мария Александровна (Stroganova M.), к.м.н.,  ассистент кафедры детских инфекционных болезней с курсом ПО, Красноярский
государственный медицинский университет им. проф. В.Ф. Войно-Ясенецкого МЗ РФ; sanina16@mail.ru; http://orcid.org/0000-0003-2108-0444
Мартынова Галина Петровна (Martynova G.), д.м.н.,  профессор, заведующая кафедрой детских инфекционных болезней с курсом ПО, Красноярский
государственный медицинский университет им. проф. В.Ф. Войно-Ясенецкого МЗ РФ; doc-martynova@yandex.ru; http://orcid.org/0000-0002-2014-0698
Богвилене Яна Анатольевна (Bogvilene Ya.), к.м.н.,  доцент кафедры детских инфекционных болезней с курсом ПО, Красноярский государственный
медицинский университет им. проф. В.Ф. Войно-Ясенецкого МЗ РФ;  bogvilene@yandex.ru; http://orcid.org/0000-0003-0383-9939
Ельмина Кристина Олеговна (Elmina K.),  студентка 6 курса педиатрического факультета, Красноярский государственный медицинский университет
им. проф. В.Ф. Войно-Ясенецкого  МЗ РФ; schon-kristina@mail.ru 
Иккес Любовь Александровна (Ikkes L.), ассистент кафедры детских инфекционных болезней с курсом ПО, Красноярский государственный медицинский
университет им. проф. В.Ф. Войно-Ясенецкого  МЗ РФ;  likkes@bk.ru; http://orcid.org/0000-0002-9175-1373 
Евреимова Светлана Викторовна (Evreimova S.),  врач-инфекционист отделения воздушно-капельных инфекций, Красноярская межрайонная детская
клиническая больница №1; io1zav@kdkb1.ru 
Белкина Анжелика Борисовна (Belkina A.), заместитель главного врача по лечебной работе, Красноярская межрайонная детская клиническая больница
№1; priem@kdkb1.ru

COVID-19 — острое респираторное заболева-
ние взрослых и детей, характеризующееся преимущест-
венным поражением верхних и нижних дыхательных путей
и протекающее в различных вариантах — от бессимптом-
ных до тяжелых форм. С момента объявления Всемирной
организацией здравоохранения (ВОЗ) о начале пандемии
COVID-19 в марте 2020 года, SARS-CoV-2 претерпел ряд
мутаций, при этом самый последний вариант вируса, на-
званный как Omicron, был впервые идентифицирован в
Южной Африке в ноябре 2021 года. С момента своего от-
крытия вариант Omicron вызвал резкий рост заболева-
емости COVID-19 во всем мире и стал причиной рекорд-
ных 15 миллионов случаев, зарегистрированных за одну
неделю. С января 2022 года идентифицированы уже под-
варианты Omicron с переменными генетическими характе-
ристиками [1, 2].

Известно, что появление нового геноварианта SARS-CoV-2
сопровождается изменением возрастной структуры забо-
левших, особенностями клинических проявлений и разной
эффективностью противовирусной терапии [3]. В настоя-

щее время, первоначальное мнение о меньшей восприим-
чивости и легкости течения COVID-19 у детей пересмотре-
но, в связи с накоплением научного и клинического опыта
на протяжении всего периода пандемии [4]. 

До настоящего времени свойства штамма Omicron
окончательно не изучены, при этом ученые отмечают, что
этот геновариант SARS-CoV-2 отличается от других повы-
шенной заразностью и потенциальной способностью вы-
зывать более быстрый ответ организма. Быстрое распро-
странение варианта Omicron привело к беспрецедент-
ным всплескам COVID-19 во всем мире, особо уязвимой
группой явилось детское население с преимущественным
поражением детей раннего возраста, причем, чем млад-
ше ребенок, тем больше у него рисков развития заболе-
вания [5].

Клинические проявления COVID-19, вызванные вари-
антом Omicron у детей, аналогичны симптомам предыду-
щих штаммов вируса SARS-CoV-2 и в основном характе-
ризуются явлениями острой респираторной инфекции, но
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с увеличением случаев, протекающих с развитием крупа и
судорог, особенно у детей в возрасте до 5 лет [6]. 

Острый обструктивный ларингит (круп) — воспаление
гортани и тканей подскладочного пространства с сужени-
ем просвета гортани [7]. Круп является наиболее частой
причиной острой обструкции верхних дыхательных путей у
детей в возрасте от 6 месяцев до 6 лет. Современная ме-
дицинская терминология использует понятие вирусный
круп как синоним острой респираторной вирусной инфек-
ции с явлениями стенозирующего ларинготрахеита, клини-
ческая картина которого складывается из симптомов
ОРВИ и собственно симптомов стеноза гортани [8]. Круп —
это угрожающий жизни синдром, характеризующийся гру-
бым лающим кашлем, дисфонией и развитием стеноза
гортани разной степени выраженности. 

Этиологическим фактором развития синдрома крупа в
основном являются респираторные вирусы, включая вирусы
парагриппа и гриппа А, респираторно-синцитиальный ви-
рус, аденовирус, бока- и метапневмовирусы [9]. В период
пандемии, традиционно циркулирующие вирусы стали реги-
стрироваться реже, в связи с чем лидирующим этиологиче-
ским агентом развития крупа все чаще являлся SARS-CoV-2
[10]. По мнению авторов, в первые годы пандемии количе-
ство случаев крупа у детей значительно снизилась, но с
появлением варианта Omicron регистрация этого синдро-
ма резко возросла, в том числе стали появляться сообще-
ния специалистов о развитии крупа как первого симптома
COVID-19 [11].

Цель исследования: изучить клинико-эпидемиологиче-
ские особенности развития крупа у детей в период панде-
мии COVID-19.

Материалы и методы исследования
Проведен ретроспективный анализ медицинской

документации 79 пациентов в возрасте от 0 мес. до 5 лет,
госпитализированных в инфекционный стационар КГБУЗ
«Красноярская межрайонная детская клиническая больни-
ца №1» с развитием синдрома крупа в период с января по
сентябрь 2022 г. 

С момента поступления в стационар за всеми больны-
ми устанавливалось тщательное клиническое наблюдение
с изучением анамнеза заболевания, анамнеза жизни, эпи-
демиологического анамнеза. Проводилось тщательное
физикальное и лабораторное обследование. 

Этиологическая расшифровка заболевания осуществ-
лялась с использованием современных методов диагности-
ки — экспресс-метода иммуно-хроматографического ана-
лиза (ИХА) и метода полимеразной цепной реакции в ре-
жиме реального времени (ПЦР-РВ) с определением антиге-
на и РНК SARS-CoV-2 соответственно, в назофарингеаль-
ном и орофарингеальном мазках. Также всем пациентам
проводилось исследование методом ПЦР-РВ на возбудите-
лей респираторных инфекций: вирусы гриппа типа A и B,
респираторно-синцитиальный вирус (РСВ), вирусы параг-
риппа, риновирусы, аденовирусы, метапневмовирусы. Ин-
струментальная диагностика включала: проведение об-
зорной рентгенографии органов грудной клетки в перед-
ней прямой и боковой проекциях, ЭКГ, ЭХО КГ.

Статистическая обработка полученных данных прово-
дилась c помощью пакета SPSS 22.0 с использованием не-
параметрических критериев. Статистически значимыми
считались различия при уровне значимости p < 0,05.

Результаты и их обсуждение
При изучении возрастной структуры пациентов,

госпитализированных в стационар с развитием синдрома
крупа, установлено преобладание детей первого года
жизни 51,9 ± 5,6% (41/79 чел.), дети в возрасте 12—36 мес.
составили 38,0 ± 5,5% (30/79 чел.) и 10,1 ± 3,4% (8/79 чел.)
были дети старше 36 мес. Средний возраст больных сос-
тавил 13,6 ± 8,2 мес. 

Анализ гендерных особенностей показал преоблада-
ние мальчиков (52 чел., 65,8 ± 5,3%) над девочками (27 чел.
34,2 ± 5,3%), соотношение которых составило почти 2:1,
что соответствует литературным данным [12].

Изучение преморбидного фона позволило установить,
что у 17,7 ± 4,3% (14/79 чел.) детей был отягощенный ал-
лергический анамнез, у 27,8 ± 5,0% (22/79 чел.) выявле-
ны особенности перинатального периода (энцефалопатия,
травма шейного отдела позвоночника, кефалогематома).
Замечено, что у 35,4 ± 1,1% (28/79 чел.) детей зарегист-
рировано более 8 эпизодов ОРВИ в течение года, в том
числе 28,5 ± 2,5% (8/28 чел.) больных перенесли респи-
раторную инфекцию за 2 недели до настоящего заболева-
ния. 

Большинство пациентов (54/79 чел., 68,4 ± 5,2%) бы-
ли доставлены в стационар скорой медицинской по-
мощью, 12,7 ± 3,7% (10/79 чел.) — по направлению уча-
сткового педиатра и 19,0 ± 4,2% (15/79 чел.) обратились
самостоятельно, в сопровождении законных представите-
лей. При поступлении в приемное отделение у большинст-
ва больных (69,6 ± 5,2%, 55 чел.) направляющим диагно-
зом фигурировал: «ОРВИ, круп/стенозирующий ларин-
готрахеит» различной степени тяжести, при этом 30,4 ±
± 5,2% (24 чел.) пациентов были направлены с диагнозом
«ОРВИ». 

Известно, что обструктивный ларингит (круп) обычно
начинается с неспецифических симптомов острой респи-
раторной вирусной инфекции (ринорея, першение в гор-
ле, кашель), которые появляются чаще на фоне невысокой
температуры, редко — на фоне фебрильной лихорадки.
Как правило, симптомам стеноза гортани предшествуют
признаки ларингита: осиплость голоса и сухой грубый ка-
шель. При распространении воспалительного процесса в
гортани нарастает осиплость голоса, кашель приобретает
лающий характер, появляется шумное дыхание или шум-
ный вдох (стридор), развивается инспираторная одышка,
которая при нарастании степени стеноза приобретает
смешанный характер с участием вспомогательной муску-
латуры грудной клетки, прогрессирует степень дыхатель-
ной недостаточности вплоть до развития асфиксии [12].

Анализируя анамнез заболевания пациентов, госпита-
лизированных в инфекционный стационар КГБУЗ «Красно-
ярская межрайонная детская клиническая больница №1»
установлено, что основными жалобами на момент поступ-
ления являлись лихорадка, осиплость голоса, грубый лаю-
щий кашель и затрудненное дыхание. Повышение темпе-
ратуры тела до 38,0—38,5°С отмечалось у 32 детей
(40,5 ± 5,5%), лихорадка 38,5—39°С имела место в
15,2 ± 4,0% (12/79 чел.) случаев, субфебрильная темпе-
ратура зарегистрирована в 44,3 ± 5,6% случаев (35/79 чел.).
Также установлена зависимость уровня лихорадки от
возраста ребенка, но различия были статистически не-
значимы.
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Ведущим симптомом, определяющим тяжесть состояния
пациента и показания для госпитализации, являлось за-
трудненное дыхание, обусловленное развитием стеноза

гортани различной степени. В России принята классифика-
ция острого обструктивного ларингита по степени стеноза
гортани (табл. 1).

Стеноз гортани первой степени диагностирован у 54,4 ±
± 5,6% больных (43/79 чел.), II степени — у 43,0 ± 5,6%
(34/79 чел.) и только у 2 детей (2,5 ± 1,8%) тяжесть со-
стояния была обусловлена развитием стеноза гортани
III степени. При изучении выраженности степени стеноза
гортани в зависимости от возраста пациентов, установле-
но, что стеноз гортани II и III степени развивался преиму-
щественно у детей от 12 до 24 мес., тогда как у детей до
12 мес. преобладал круп I степени — 79,8 ± 4,4% (30/
79 чел.) (табл. 2).

Также установлено статистически не значимое (р =
= 0,302) развитие крупа III степени у лиц мужского пола, в
свою очередь круп I и II степени регистрировался у детей
обоих полов, но различия были статистически недостовер-
ны (p > 0,05) (рис. 1). 

При анализе сроков развития стеноза гортани у пациен-
тов с крупом отмечено, что в большинстве случаев стеноз

Таблица 1. Степени стеноза гортани (по В.Ф. Ундрицу, 1969 г.)
Table 1. Degrees of stenosis of the larynx (according to V.F. Undrits, 1969)

Степень/Degree Клинические проявления/Clinical manifestations

I (стадия компенсации)/ I (compensation stage) Осиплость, грубый навязчивый кашель, умеренная одышка

II (стадия неполной компенсации)/ 
II (stage of subcompensation)

Осиплость, грубый навязчивый кашель, выраженная одышка, возбуждение, 
дыхание с участием вспомогательной мускулатуры, втяжением податливых мест 
грудной клетки, раздуванием крыльев носа, цианоз носогубного треугольника, 
тахикардия 

III (стадия декомпенсации)/ 
III (decompensation stage)

Осиплость, грубый навязчивый кашель, беспокойство, страх, возможна апатия, 
резкая одышка с выраженным втяжением податливых мест грудной клетки, 
бледность, акроцианоз

IV (терминальная стадия, асфиксия)/ 
IV (terminal stage, asphyxia)

Сознание отсутствует, резкая бледность и цианоз, гипотермия, возможны 
судороги, мидриаз, дыхание частое, поверхностное, артериальная гипотензия, 
нитевидный пульс. Эта стадия предшествует остановке дыхания и сердца

Таблица 2.  Степень стеноза гортани пациентов с крупом в зависимости от возраста
Table 2. Degree of laryngeal stenosis in patients with cereals by age

Показатели
Indicators

Степень крупа
Degree of croup (n = 79)

Оценка 
значимости
Significance 
assessment

I степень (n = 43)
I degree

II степень (n = 34)
II degree

III степень (n = 2)
III degree (n = 2)

Средний возраст (мес.)/Average age (months)

Среднее ± стандартная 
ошибка M ± s 10,7 ± 4,4 27,7 ± 7,9 20,0 ± 1,6 p <  0,05

Возрастная структура (мес.)/Age structure

Возраст / Age абс., (abs.) % ± m абс., (abs.) % ± m абс., (abs.) % ± m

p <  0,05

[6 мес. — 12 мес.)
[6 mo. — 12 months) 26 60,5 ± 7,5% 8 20,6 ± 6,9% 0 0

[12 мес. — 24 мес.)
[12 mo. — 24 months) 8 18,6 ± 5,9% 12 35,3 ± 8,2% 2 100%

[24 мес. — 36 мес.)
[24 mo. — 36 months) 3 7,0 ± 3,9% 5 14,7 ± 6,1% 0 0

>36 мес.
>36 months 2 4,7 ± 3,2% 6 17,6 ± 6,5% 0 0

Рисунок 1. Гендерная структура пациентов в зависимости от
степени крупа
Figure 1. Gender structure of patients depending on the degree of
stenosis
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гортани развивался на второй (40,5 ± 5,5%, 32/79 чел.) и
третий (27,8 ± 5,0%, 22/79 чел.) дни с момента появления
респираторной симптоматики (рис. 2).

Для верификации этиологии ОРВИ всем пациентам с
развитием крупа проводилось исследование назофарин-
геальных мазков методом ПЦР-РВ на респираторные виру-
сы. Установлено, что только у 15,2 ± 4,0% (12/79 чел.)
пациентов причиной крупа явилась сочетанная вирус-ви-
русная инфекция, тогда как у 84,8 ± 4,0% (67/79 чел.)
больных единственным этиологическим агентов являлся
SARS-CoV-2 (рис. 3).

Изменения со стороны анализа периферической крови
у детей с крупом на фоне COVID-19 не носили специфиче-
ского характера и характеризовались умеренным лимфо-
цитозом у большинства госпитализированных пациентов
(86,1 ± 3,9%, 68/79 чел.) Только в 13,9 ± 3,9% (11/79 чел.)
случаев отмечено повышение уровня лейкоцитов (средн.
знач. 12,4 х109/л). Показатели биохимического анализа
крови у всех детей с крупом находились в пределах диапа-
зона соответствующих референсных значений. 

Развитие крупа является неотложным состоянием, кото-
рое требует безотлагательной медицинской помощи уже
на догоспитальном этапе. Согласно международному кон-
сенсусу, а также рекомендациям Всемирной организации
здравоохранения, основу лечения острого обструктивного
ларингита (крупа) составляют ингаляционные и системные
глюкокортикостероиды. Для купирования крупа эффектив-
но ингаляционное введение суспензии Будесонида через
компрессорный небулайзер [13].

Анализ сопроводительных документов скорой меди-
цинской помощи позволил установить низкую частоту при-
менения на догоспитальном этапе ингаляционных глюко-
кортикостероидов, независимо от степени тяжести стеноза
гортани (32,9 ± 5,3%, 26/79 чел.). Большей части пациен-
тов (73,4 ± 5,0%, 58/79 чел.) с крупом ингаляционная те-
рапия суспензией Будесонида была проведена в условиях
приемного отделения инфекционного стационара. 

Пациенты с развитием стеноза гортани III степени были
госпитализированы в отделение реанимации и интенсив-
ной терапии, один ребенок был переведен на АИВЛ до
полного купирования стеноза. В качестве этиотропной те-
рапии пациентов с развитием крупа на фоне COVID-19 с
учетом ранее доказанной эффективности применялись
препараты рекомбинантного интерферона альфа-2b в ви-
де ректальных суппозиториев в сочетании с гелем для на-
ружного и местного применения [14].

Явления стеноза гортани удалось полностью купиро-
вать в 1-е сутки госпитализации у большей части пациен-
тов (59,5 ± 5,5%, 47/79 чел.), на 2-е сутки — у 29,4 ±
± 5,1% (23/79 чел.) и на 3-и сутки — у 11,4 ± 3,6% (9/
79 чел.) больных с развитием крупа. У 86,1 ± 3,9%
(68 чел.) отмечено гладкое течение заболевания и только
у 13,9 ± 3,9% (11 чел., средний возраст 30,5 ± 1,6 мес.)
пациентов развился нисходящий трахеобронхит, что в
свою очередь явилось причиной более длительной госпи-
тализации. Среднее число дней госпитализации составило
5,8 ± 2,6 к/дн.

Заключение
Ретроспективный анализ 79 историй болезни

пациентов с острым обструктивным ларингитом (крупом) у

детей на фоне COVID-19 позволил выявить некоторые кли-
нико-эпидемиологические особенности. 

Поло-возрастная структура пациентов с крупом не
претерпела изменений и характеризовалась преоблада-
нием детей первого года жизни, преимущественно муж-
ского пола (65,8%).

Факторами риска развития крупа у детей раннего воз-
раста по-прежнему является отягощенный аллергологиче-
ский анамнез (17,7%), частые эпизоды респираторно-ви-
русных инфекции (35,4%).

Обструктивный ларингит на фоне COVID-19 отличал-
ся скудностью катаральных симптомов, традиционно
предшествующих развитию стеноза гортани. Клиниче-
ская картина крупа у большей части наблюдаемых паци-
ентов, как правило, дебютировала лихорадкой, на фоне
которой уже на вторые сутки развивался стеноз гортани
(40,5%).

Несмотря на преобладание в возрастной структуре па-
циентов первого года жизни, стеноз гортани II и III степени
развивались преимущественно в возрастном диапазоне
12—24 мес. (45,6%).

Развитие крупа у детей на фоне продолжающейся цир-
куляции SARS-CoV-2 необходимо рассматривать как одно

Рисунок 2. Сроки развития крупа
Figure 2. The timing of the development of croup
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Figure 3. Etiological structure of croup syndrome (abs.)
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из клинических проявлений COVID-19, аналогично другим
ОРВИ, протекающим с поражением слизистых оболочек
респираторного тракта. 

Своевременное назначение рациональной патогенети-

ческой (ингаляционной) и противовирусной терапии пре-
паратами рекомбинантного интерферона альфа-2b по-
зволяет в короткие сроки купировать стеноз гортани и спо-
собствует благоприятному исходу заболевания.
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Клинико-лабораторные аспекты 
новой коронавирусной инфекции 
у новорожденных и детей грудного возраста
ЕРМАКОВА М. К., НАЙДЁНКИНА С. Н., МАТВЕЕВА Л. П. 

Ижевская государственная медицинская академия Минздрава России, 
г. Ижевск, Удмуртская Республика

Цель: выявление клинических и лабораторных аспектов новой коронавирусной инфекции у новорожденных и детей грудного
возраста. Материалы и методы: проведен ретроспективный анализ 131 наблюдения новорожденных и детей грудного
возраста, инфицированных SARS-CoV-2, получавших лечение в детских инфекционных отделениях г. Ижевска. Результаты.
Течение коронавирусной инфекции у новорожденных и детей грудного возраста, заболевших в амбулаторных условиях и
госпитализированных, не имело значимых специфических клинических и лабораторных особенностей и было схоже с
симптомами основных респираторных инфекций. Среди госпитализированных у 80,9% детей преобладала легкая степень
тяжести коронавирусной инфекции, у остальных детей отмечалось среднетяжелое течение. В клинической картине преобладал
кашель (86,3%), заложенность носа (74%) и лихорадка (71,8%). Получены достоверные клинические различия у
новорожденных в виде преобладания обструкции носовых ходов, а у грудных детей в превалировании лихорадки и сухого
кашля. Пневмония была диагностирована в 19,1% случаев в виде нетяжелого, преимущественно двустороннего, поражения. 
Ключевые слова: вирус SARS-CoV-2, новая коронавирусная инфекция, COVID-19, новорожденные, дети грудного возраста

Clinical and laboratory aspects of the new coronavirus infection in newborns and infants
Ermakova M. K., Najdyonkina S. N., Matveeva L. P.

Izhevsk State Medical Academy of the Ministry of Health of Russia, Izhevsk, Udmurt Republic 

Purpose: to identify clinical and laboratory aspects of a new coronavirus infection in newborns and infants. Materials and methods: a retrospective analysis of
131 observations of newborns and infants infected with SARS-CoV-2 treated in children's infectious diseases departments of Izhevsk was carried out. Results. The
course of coronavirus infection in newborns and infants who became ill on an outpatient basis and were hospitalized did not have significant specific clinical and
laboratory features and was similar to the symptoms of major respiratory infections. Among the hospitalized, 80.9% of children had a mild severity of coronavirus
infection, the rest of the children had a moderate course. The clinical picture was dominated by cough (86.3%), nasal congestion (74%) and fever (71.8%). Significant
clinical differences were obtained in newborns in the form of predominance of nasal obstruction, and in infants in the predominance of fever and dry cough. Pneu-
monia was diagnosed in 19.1% in the form of a mild, mainly bilateral lesion.
Keywords: SARS-CoV-2 virus, new coronavirus infection, COVID-19, newborns, infants
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С момента распространения по всему миру ин-
фекции, вызванной вирусом SARS-CoV-2, учеными про-
должают проводиться исследования всех аспектов инфек-
ционного процесса. Большинство проведенных исследова-
ний посвящено взрослому населению, в основном, во
время распространения классического штамма новой ко-
ронавирусной инфекции (НКВИ). Информация о заболе-
ваемости и течении болезни в детской популяции практи-
чески отсутствует. Такая ситуация обусловлена редкими
случаями инфицирования маленьких пациентов, особенно
новорожденных детей, либо легкими проявлениями инфек-
ции. По некоторым данным, распространенность НКВИ у
детей различного возраста варьирует от 1 до 5% [1, 2].
В России число детей, заболевших в 2020 году, составило
8,4% [3]. По данным Всемирной организации здравоохра-
нения доля детей, инфицированных SARS-CoV2 составляет
7% от общего числа всех зарегистрированных случаев за-
болевания. 

Новый тип из семейства коронавирусов способен к
быстрой мутации. Одной из характерных черт мутировав-
ших штаммов НКВИ является высокая вирулентность. Воз-

никающие семейные очаги инфекции способствуют расп-
ространению инфекции среди детей. В связи с этим, в ян-
варе-феврале 2022 г. в период распространения вариан-
та «Омикрон» произошло резкое увеличение числа забо-
левших и госпитализированных детей с НКВИ [4], появи-
лись данные о тяжелых случаях заболевания у детей [5], о
росте среди госпитализированных доли детей в возрасте
первых 3 лет жизни [4].

К особенностям НКВИ у детей можно отнести бессимп-
томное течение заболевания, что отличает данную инфек-
цию от других вирусных инфекций респираторного тракта и
также способствует распространению вируса SARS-CoV-2
[3, 6, 7, 8].  Бессимптомное течение у детей регистри-
руется в 69% случаев, а легкие проявления инфекцион-
ного процесса у 26—50% заболевших [9]. Отмечено, что
у 10% детей встречаются случаи и крайне тяжелого тече-
ния НКВИ, которые требуют проведения лечения в усло-
виях отделения интенсивной терапии и реанимации [10]. 

В клинической картине НКВИ у большинства детей
преобладают токсикоз и поражение дыхательной системы
различной степени выраженности, в том числе с развитием
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пневмонии у 15—64% детей и бронхиолита у 12%
младенцев [11]. Отличительной чертой НКВИ является
поражение обонятельных и вкусовых рецепторов. Дети
дошкольного и младшего школьного возрастов не могут
охарактеризовать симптомы аносмии и дисгевзии. В связи
с этим, распространенность таких симптомов учитывается
только у школьников. Нередко в инфекционный процесс
вовлекается желудочно-кишечный тракт [11, 12]. У неко-
торых пациентов развивается экзантема и другие проявле-
ния кожного синдрома [13, 14, 15]. Степень выражен-
ности указанных симптомов и синдромов у детей варьи-
рует [3].

Грудные дети — это возрастная категория с минималь-
ным числом социальных контактов, они не посещают до-
школьные учреждения, и поэтому редко болеют вирусными
инфекциями, в том числе НКВИ. В литературе встречаются
лишь единичные примеры, по которым распространен-
ность НКВИ среди заболевших детей первого года жизни
составляет 15% [15]. Но конкретных цифр заболеваемос-
ти этой возрастной группы нет ни в одной стране. Значи-
тельную часть всех случаев заболевания у детей связыва-
ют с контактами с инфицированными взрослыми. У ново-
рожденных из семейного очага отмечалось более тяжелое
течение заболевания, наличие пневмонии, что связывают с
вероятностью большей степени инвазии при длительном
контакте [16].

Внутриутробная передача НКВИ не доказана, но исс-
ледования в этом направлении продолжаются. Случаи за-
болевания НКВИ регистрируются и в периоде новорож-
денности.  Имеет ли клиническая картина НКВИ у но-
ворожденных детей особенности? Одни авторы указывают
на бессимптомное течение у 47% инфицированных и раз-
витие у половины детей сред-нетяжелой пневмонии [16],
другие авторы отмечают преобладание легкого и средне-
тяжелого течения, отсутствие или редкие эпизоды лихорад-
ки и других симптомов интоксикации, незначительные ка-
таральные проявления, отмечены случаи вовлечения в
патологический процесс толстого кишечника [17, 18].
Выздоровление у младенцев с НКВИ чаще наступает в
течение 15—20 дней [16]. В статистике пандемии леталь-
ные случаи заболевания у новорожденных зарегистриро-
ваны в редких случаях, и связаны они с наличием сопутствую-
щей патологии [17, 19]. 

Результаты лабораторной диагностики у инфицирован-
ных детей свидетельствуют о том, что в 75% случаев раз-
вивается лимфопения, у 50% инфицированных снижается
уровень гемоглобина, у 85% детей увеличивается ско-
рость оседания эритроцитов [17]. Повышение СРБ и про-
кальцитонина у детей являются маркерами неблагоприят-
ного течения НКВИ, бактериальной суперинфекции и
риска развития тяжелой формы НКВИ [18]. Повышение
уровня Д-димера у пациентов с НКВИ является маркером
неблагополучного прогноза заболевания с развитием дис-
семинированной внутрисосудистой коагулопатии [19]. Выяв-
ляемый у детей с НКВИ синдром цитолиза может быть прояв-
лением не только повреждающего действия SARS-CoV-2 на
печень, но и симптомом исходной патологии печени или
токсического влияния медикаментов, а возможно гиперци-
токинемии [20]. 

Цель исследования: выявление некоторых клинических
и лабораторных аспектов течения НКВИ у новорожденных
и детей грудного возраста. 

Материалы и методы исследования
Проведен ретроспективный анализ наблюдения

стационарных пациентов, получающих терапию по поводу
НКВИ с ноября 2021 года по март 2022 года в детских ин-
фекционных отделениях г. Ижевска, в том числе 52 ребен-
ка периода новорожденности, 79 детей в возрасте до 1
года, всего 131 пациент. Среди новорожденных недоно-
шенных детей не было.

Диагноз НКВИ устанавливался пациентам при обнару-
жении РНК SARS-CoV-2 в мазках из носо- и ротоглотки ме-
тодом полимеразной цепной реакции. 

Полученные результаты обработаны с помощью ста-
тистических программ Statistica for Windows. Достовер-
ность различий в группе новорожденных и детей старше 1
месяца оценены с помощью t-критерия Student. 

Результаты и их обсуждение
Контакт с больным НКВИ внутри семьи был

выявлен у большинства заболевших детей (74,0%). Клини-
ческие проявления НКВИ характеризовались неспецифич-
ностью симптомов и были характерны для большинства
острых респираторных вирусных инфекций. Раннее обра-
щение за медицинской помощью и госпитализация в ста-
ционар в первые три дня болезни зарегистрировано в
91,6% случаев. На 4—5-й день от начала заболевания по-
ступили в стационар 8,4% детей.

Изучение анамнеза показало, что 90,8% детей роди-
лось от повторных беременностей. Гестоз беременных вы-
явлен у 48,8% женщин. Хронические соматические забо-
левания зарегистрированы у 37,4% женщин, из них хро-
нический пиелонефрит у 23,7%. Гинекологические забо-
левания выявлены у 19,1% беременных. Течение беремен-
ности осложнилось наслоением острой респираторной ви-
русной инфекции у 21,4%, COVID-19 — у 8,4%
беременных. Роды путем кесарева сечения отмечены у
29,8% женщин. В целом неблагополучное течение бере-
менности, наличие соматической и гинекологической па-
тологии выявлено у 64,1% женщин. В целом, 91,1% детей
родились от проблемной беременности и родов.

Среди госпитализированных у 80,9% детей преобла-
дала легкая степень тяжести НКВИ, у остальных детей от-
мечалось среднетяжелое течение. Тяжелая степень НКВИ
не зарегистрирована ни у одного ребенка. 

По результатам обследования пациентов с НКВИ в ста-
ционаре топика поражения респираторного тракта была
представлена следующим образом: в 67,2% случаев диаг-
ностировались ринит и фарингит, в 19,1% случаев вне-
больничная пневмония, у 13,7% детей — острый бронхит.
Одышка, цианоз у пациентов с пневмонией возникали
обычно после первой недели заболевания, что сопровож-
далось такими симптомами, как недомогание или беспо-
койство, снижение аппетита и активности. У детей редко
наблюдалось снижение сатурации кислорода. Из 25 де-
тей с пневмонией снижение sPO2 до 93% было выявлено
только у двух пациентов. В условиях стационара всем де-
тям была проведена рентгенограмма органов грудной
клетки. Проявления пневмонии описывались как ассимет-
ричная инфильтрация с нечеткими контурами, чаще в обо-
их легких. 

Наиболее частыми симптомами у детей были лихорад-
ка, кашель и явления ринита. Повышение температуры вы-
явлено у 71,8% человек, при этом среди новорожденных



17

Ермакова М. К. и др. Клинико-лабораторные аспекты новой коронавирусной инфекции у новорожденных и детей грудного возраста

C M Y K 17 17 17 17

лихорадка регистрировалась у 43,7% ± 6,9 детей, а у па-
циентов старше 1 месяца — у 91,1% ± 3,3, р < 0,001.
Преимущественно регистрировалась фебрильная лихо-
радка в 71,8% случаев, у 19,1% отмечалась субфебриль-
ная температура, у 9,1% пациентов температура остава-
лась в пределах нормальных цифр.

Ведущим респираторным симптомом у 69,2 ± 6,4% но-
ворожденных детей и 97,5 ± 1,8% детей старше 1 месяца
являлся кашель, (p < 0,001) (табл. 1). 

Кашель был преимущественно сухим у 77,9%, носил
навязчивый характер у 32,7% детей. Влажный кашель с
выделением светлой мокроты регистрировался у 22,1%
больных и сопровождался умеренной одышкой у 15,0%
госпитализированных. Заложенность носа беспокоила
74,0% пациентов, среди новорожденных данный симптом
отмечался у 94,2 ± 3,3% детей, что было достоверно выше
(p < 0,001), чем у детей старше 1 месяца (60,8 ± 5,5%).

То есть, у новорожденных детей лихорадка и кашель
встречались достоверно реже, а заложенность носа досто-
верно чаще, чем у детей старше 1 мес. Остальные симпто-
мы НКВИ встречались реже, чем лихорадка, кашель и за-
ложенность носа. Катаральный синдром максимально был
выражен на 3—5-й день госпитализации, у 84,7% пациен-
тов он сочетался с выраженной гиперемией слизистой
ротоглотки.

У новорожденных, так же, как и у грудных детей, такие
симптомы, как вялость, отказ от еды чаще отмечались на
фоне повышенной температуры тела. Интоксикационный
синдром, сопровождающийся беспокойством, выявлен у
28,2%, сонливостью у 15,3%, снижением аппетита у
22,1% и гипертермией у 71,8% детей. Специфическим
проявлением интоксикационного синдрома, практически у
всех пациентов было его нарастание ко 2—3 дню заболе-
вания с постепенным снижением интенсивности к 7—8 дню
болезни.

Таким образом, в клинических проявлениях у боль-
шинства наблюдаемых нами пациентов доминировали
лихорадка и поражение верхних дыхательных путей, свойст-
венные также большинству других вирусных инфекций

респираторного тракта, что согласуется с данными иссле-
дования Османова И.М. и соавторов [4], Шакмаевой М.А.
и соавторов [18]. Но были некоторые различия у новорож-
дённых и детей старше 1 месяца: у новорожденных
преобладал симптом обструкции носовых ходов (94,2%),
у грудных детей — лихорадка (91,1%) и кашель (97,5%).

У части пациентов течение НКВИ сопровождалось раз-
витием синдрома диспепсии. У 12,2% детей грудного воз-
раста это были тошнота и рвота, у 29,8% детей — боль в
животе и жидкий стул, что согласуется с данными Марты-
новой Г.П. и соавторов [11] и Zimmermann P., Curtis N. [12].

Любой инфекционный процесс сопровождается изме-
нениями в клинических и биохимических лабораторных
показателях. По нашим данным, существенных различий в
анализах крови у новорожденных и детей грудного воз-
раста с НКВИ выявлено не было. Нормальный уровень
лейкоцитов в периферической крови был у 52,7% пациен-
тов, в среднем этот показатель составил 7,6 ± 1,4 х 109/л.
Умеренная лейкопения с показателем 3,6 ± 0,97 х 109/л
была выявлена у 35,1% больных детей. Лейкоцитоз в на-
шем исследовании оказался не типичным проявлением ин-
фекции. Уровень лейкоцитов 13,7 ± 1,8 х 109/л и выше был
отмечен только у 12,2% обследованных. У каждого второго
ребенка (51,9%) выявлялась лимфопения (29,4 ± 3,3%), что
согласуется с данными отечественных и зарубежных авторов
[18, 20]. Ускоренное СОЭ, в среднем 24,6 ± 3,4 мм/ч, было
у 32,8% госпитализированных детей, т. е. у большинства
пациентов периода новорожденности и грудного возраста
с коронавирусной инфекцией этот показатель оставался в
пределах нормальных величин. Значимых изменений со
стороны уровня тромбоцитов в нашем исследовании не
выявлено, в сравнении с литературными данными о преоб-
ладании тромбоцитоза [16, 20]. 

В биохимическом анализе крови у 35,1% пациентов
отмечено повышение маркера воспаления С-реактивного
белка >10 мг/л, в среднем 17,0 ± 3,9 мг/л (колебания от
10,5 до 191,3 мг/л). Сочетание повышения С-реактивно-
го белка и скорости оседания эритроцитов косвенно сви-
детельствовало о возникновении бактериального инфици-

Таблица 1. Основные клинические симптомы НКВИ у новорожденных и детей старше 1 месяца 
Table 1. The main clinical symptoms of new coronavirus infection in newborns and сhildren older than 1 month

* — р < 0,001

Симптомы
Symptoms

Новорожденные
Newborns (n = 52)

Дети старше 1 мес.
Children older than 1 month (n = 79)

Всего
Total (n = 131)

абс М ± m Абс М ± m абс М ± m

Лихорадка / Fever 22 43,7 ± 6,9 72 91,1 ± 3,3* 94 71,8 ± 3,9
Кашель / Cough 36 69,2 ± 6,4 77 97,5 ± 1,8* 113 86,3 ± 3,0
Заложенность носа / Nasal congestion 49 94,2 ± 3,3* 48 60,8 ± 5,5 97 74,0 ± 3,8

Беспокойство, капризность 
(миалгия, головная боль)
Anxiety, moodiness (myalgia, headache)

16 30,8 ± 6,4 21 26,6 ± 4,9 37 28,2 ± 3,9

Вялость, сонливость / Lethargy, drowsiness 8 15,4 ± 5,0 12 15,2 ± 4,0 20 15,3 ± 3,1
Снижение аппетита и его отсутствие
Decreased appetite and lack of it 10 19,2 ± 5,4 19 24,1 ± 4,8 29 22,1 ± 3,6

Рвота / Vomiting 7 13,5 ± 4,7 9 11,4 ± 3,6 16 12,2 ± 2,8
Жидкий стул / Liquid stool 9 17,3 ± 5,2 21 26,6 ± 4,9 30 29,8 ± 3,9
Экзантема / Exanthema 2 3,8 ± 2,6 5 6,3 ± 2,7 7 5,3 ± 1,9
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рования. Это требовало рассмотрения вопроса о назна-
чении дополнительно антибактериальной терапии. В нашем
исследовании маркеры воспаления присутствовали более,
чем у трети пациентов. Повышение уровня прокальцитонина
было выявлено лишь у 3,8% больных с пневмонией.

Уровень Д-димера был выше нормы у 35,9% пациен-
тов, что свидетельствовало о том, что не только взрослое
население, но и дети грудного возраста, инфицированные
SARS-CoV-2, были подвержены процессам тромбообразо-
вания. Показатели колебались от 562,0 до 3800 нг/мл,
составив в среднем 617,3 ± 54,4 нг/мл. 

Повышение активности печеночных ферментов алани-
наминотрансферазы (АЛТ) и аспартатаминотрансферазы
(АСТ) в 2—2,5 раза отмечалось у 13,7 и 14,5% пациентов
соответственно. Повышения содержания общего билиру-
бина и креатинина в сыворотке крови у больных не выяв-
лено. Содержание калия, натрия и хлора у детей было в
пределах нормальных величин. Достоверной корреляции
между клиническими проявлениями и лабораторными
показателями выявлено не было. Достоверных различий в
показателях лабораторной диагностики у новорожденных
и детей старше 1 месяца не выявлено.

Длительность инфекционного процесса составляла 1—
2 недели. После выписки из стационара диспансерное
наблюдение за детьми продолжалось в течение месяца на
педиатрическом участке. Исход заболевания у всех детей
был благоприятным, никаких осложнений не наблюдалось,
выздоровление наступило через 1—2 недели от начала
заболевания.

Заключение 
Таким образом, течение НКВИ, вызванной

SARS-CoV-2, в условиях эпидемического подъема заболе-

ваемости вариантами «Дельта» и «Омикрон» в 2021—
2022 г. у новорожденных и детей грудного возраста не
имело значимых специфических клинических и лаборатор-
ных особенностей. Среди госпитализированных у 80,9%
детей преобладала легкая степень тяжести НКВИ, у
остальных детей отмечалось среднетяжелое течение. Тяже-
лая степень НКВИ не зарегистрирована ни у одного ре-
бенка.

В клинической картине НКВИ преобладал кашель
(86,3%), заложенность носа (74%) и лихорадка (71,8%).
Полученные достоверные клинические различия у ново-
рожденных в виде преобладания обструкции носовых хо-
дов, а у грудных детей в преобладании лихорадки и сухого
кашля возможно характерны для течения большинства
респираторных инфекций в данном возрасте.

Развитие внебольничной нетяжелой пневмония в 19,1%
случаев сопровождалось развитием одышки, цианоза
обычно после первой недели заболевания, сопровожда-
лось вялостью или беспокойством, снижением аппетита,
без снижения сатурации кислорода, с преобладанием
двустороннего поражения.  

В лабораторных данных чаще встречались лимфопения —
у 51,9% детей, умеренная лейкопения — у 35,1% пациен-
тов. У трети госпитализированных выявлено ускоренное
СОЭ и повышение С-реактивного белка — в 32,8% и 35,1
случаев соответственно. У части детей наблюдалось повы-
шение Д-димера (35,9%) и синдром цитолиза.  

Комплексный подход к изучению клинических особен-
ностей и диагностических маркеров, механизмов патоге-
неза инфекционного процесса НКВИ у детей разного воз-
раста способствует накоплению новых знаний и опыта в
лечении инфекции, прогнозе на развитие жизнеугрожаю-
щих осложнений и их профилактике.
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Сравнительная клинико-иммунологическая
характеристика течения новой коронавирусной
инфекции COVID-19 у детей разного возраста
в острый и отдаленный после болезни
периоды
ОЛЕНЬКОВА О. М.1, КОВТУН О. П.2, , СОКОЛОВА А. С.3

1 ГАУЗ СО Клинико-диагностический центр г. Екатеринбург,
2 ФГБОУ ВО Уральский государственный медицинский университет,
3 ГАУЗ СО Детская городская больница №11

Цель: установить клинико-иммунологические особенности  COVID-19 у детей  и оценить состояние иммунной системы в
отдаленный после перенесенной инфекции период. Материалы и методы. Проведено наблюдательное когортное
ретроспективное исследование у 87 детей с подтвержденной новой коронавирусной инфекцией (COVID-19). Всем пациентам
проводилась оценка состояния иммунной системы в начале заболевания и через 152 ± 11,57 дня от начала болезни.
Контрольные группы   составили практически здоровые дети 8—14 (n = 26) и 15—18 лет (n = 33), не имевшие в анамнезе
указания на перенесенную коронавирусную инфекцию, что верифицировано серологическими тестами.  Результаты. Из
числа заболевших мальчики составили 72,2% (p < 0,001). Клиническая картина COVID-19 определялась наличием
интоксикационного и респираторного синдромов. Основными признаками были повышение температуры, малопродуктивный
кашель, отделяемое из носа,  боль и/или першение в горле. В 35,2% случаев у детей отмечено наличие сопутствующей
патологии. В дебюте заболевания у пациентов 8—14 лет выявлено снижение количества нейтрофилов (p < 0,001) и их
поглотительной активности (p = 0,01), повышенный уровень CD3+HLA-DR+ (p < 0,001), низкое содержание сывороточных IgM
(p < 0,001), наличие специфических IgM к SARS-CoV-2;  высокое содержание ЦИК (p < 0,001). У детей 15—18 лет выявлено
увеличение содержания CD3+HLA-DR+ (p < 0,001), TNK-клеток (p < 0,05), сниженный уровень общих сывороточных IgM и IgG
(p < 0,001). В отдаленный после инфицирования период у пациентов 8—14 лет сохраняются изменения, выявленные в дебюте
заболевания, а также отмечается снижение количества моноцитов (p < 0,05), увеличение уровня В-лимфоцитов (p < 0,05).
В группе 15—18 лет отмечено нарастание бактерицидной активности лейкоцитов (p = 0,03) и поглотительной активности
моноцитов (p < 0,01). Заключение. Заболевание COVID-19 протекало преимущественно в среднетяжелой форме. На
начальном этапе новой коронавирусной инфекции отмечена недостаточность гуморального звена, а у детей раннего
школьного возраста и недостаточность факторов врожденного иммунитета.  В отдаленный период сохраняются отклонения в
показателях иммунограммы. Есть вероятность формирования групп риска среди детей по иммунной недостаточности, что
требует дополнительного наблюдения и реабилитационных мероприятий. 
Ключевые слова: дети, клинические симптомы, иммунитет, COVID-19

Comparative clinical and immunological characteristics of the course 
of the new coronavirus infection COVID-19 in children of different ages 
in acute and long-term periods after illness
Olenkova О. М.1, Kovtun О. Р.2, , Sokolova А. S.3 

1State Medical Institution, Clinical and Diagnostic Center of Yekaterinburg 
2Ural State Medical University, Ural State Medical University
3Children's City Hospital No. 11, Еkaterinburg, Russia

The purpose of the study is to establish the clinical and immunological characteristics of COVID-19 in children and to assess the state of the immune system in the
long-term period after the infection. Materials and methods. An observational cohort retrospective study was conducted, which included the results of an exami-
nation of 87 children with confirmed new coronavirus infection (COVID-19). All patients underwent laboratory examination to assess the state of the immune sys-
tem at the onset of the disease and 152 ± 11.57 days after the onset of the disease. The control groups consisted of practically healthy children 8—14 (n = 26) and
15—18 years old (n = 33), who had no history of coronavirus infection, which was verified by serological tests. Results. Of the sick people, 72.2% were boys
(p < 0.001). The clinical picture of COVID-19 was determined by the presence of intoxication and respiratory syndromes. The main signs were fever, unproductive
cough, nasal discharge, pain and/or sore throat. In 35.2% of cases, children had concomitant pathology. At the onset of the disease in patients aged 8—14 years,
a decrease in the number of neutrophils (p < 0.001) and their absorption activity (p = 0.01), an increased level of CD3+HLA-DR+ (p < 0.001), and a low level of
serum IgM were detected (p < 0.001), were detected the presence of specific IgM to SARS-CoV-2; high content of Circulating immune complexes (p < 0.001).
In children aged 15—18 years, an increase in the content of CD3+HLA-DR+ (p < 0.001), TNK-cells (p < 0.05), and a decreased level of total serum IgM and IgG
(p < 0.001) were detected. In the long-term period after infection, in patients 8—14 years old, the changes identified at the onset of the disease persist, and there
is also a decrease in the number of monocytes (p < 0.05) and an increase in the level of B-lymphocytes (p < 0.05). In the group of 15—18 years old, there was an
increase in the bactericidal activity of leukocytes (p = 0.03) and the absorption activity of monocytes (p < 0.01). Conclusion. The disease proceeded mainly in a
moderate form. At the initial stage of the new coronavirus infection, there was a deficiency of the humoral component, and in children of early school age, a defi-
ciency of innate immune factors. In the long-term period, deviations in immunogram parameters persist. There is a possibility of the formation of risk groups among
children for immune deficiency, which requires additional monitoring and rehabilitation measures.
Keywords: children, clinical symptoms, immunity, COVID-19
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Коронавирусную инфекцию  в настоящее время
можно назвать социально-значимой проблемой во всем
мире, включая Россию [1]. Всего за весь период пандемии
(на 22.03.2022) зарегистрировано 676 570 149 случаев
заражения, в России — 22 537 883 [стопкоронавирус.рф],
в Свердловской области — 584 883 [www.66rospotrebnadzor.ru].
Многие аспекты, касающиеся COVID-19, представляют
научный и практический интерес, продолжают активно
изучаться. Особую настороженность вызывают пациен-
ты педиатрического профиля. Актуальные отчеты по
различным странам подтверждают тот факт, что дети и
подростки составляют малую долю (1—5%) от общего
числа заболевших COVID-19, причем отмечается, что
заболеваемость увеличивается с возрастом [2, 3]. По
данным Министерства здравоохранения РФ, среди
всех случаев заболеваний новой коронавирусной
инфекцией в России на детей приходится 12—13%, при
этом более 65% от общего количества заболевших
детей составляют школьники от 7 до 17 лет [4, 5, 6]. 

Предполагаемую относительную устойчивость детско-
го населения к SARS-CoV-2 ученые пытаются объяснить це-
лым рядом причин. Очевидно, что эпидемиологически дети
имеют сниженный риск заражения вследствие меньшего
числа поездок, общения и передвижения. Возможно, что
низкая заболеваемость детей связана с более высокими
уровнями циркулирующих ACE2 или иными особен-
ностями рецепторного аппарата [5]. Существуют некие
особенности врожденного иммунитета, которые угасают с
возрастом [7]. Имеется также гипотеза о том, что высокая
колонизация слизистой оболочки вирусами и бактериями
может ограничить рост SARS-CoV-2 за счет микробных
взаимодействий и конкуренции [8]. К другим возможным
причинам относят более благоприятное состояние слизис-
той оболочки дыхательных путей из-за отсутствия небла-
гоприятного действия табака и загрязненного воздуха и
меньшее количество хронических заболеваний в отличие
от взрослых [9].  

COVID-19 — это болезнь, ассоциированная с ранним
функциональным истощением активности клеток врожден-
ного (NK-клеток) и приобретенного (CD8+-цитотоксичес-
ких лимфоцитов) иммунитета.   В настоящее время досто-
верно установлено, что более энергичный иммунный ответ
у взрослых на инфицирование SARS-CoV-2 (в отличие от
детей) может приводить к возникновению «цитокинового
шторма» и развитию тяжелых и крайне тяжелых форм
COVID-19 [9, 10, 11].

Согласно временным методическим рекомендациям по
профилактике, диагностике и лечению новой коронавирус-
ной инфекции (COVID-19), версия 17 от 14.12.2022 МЗ РФ,
клиническими вариантами и проявлениями COVID-19 мо-
гут быть:

— ОРВИ (поражение только верхних отделов дыхатель-
ных путей);

— Пневмония без дыхательной недостаточности;
— ОРДС (пневмония с острой дыхательной недостаточ-

ностью);
— Сепсис, септический (инфекционно-токсический) шок;
— ДВС-синдром, тромбозы и тромбоэмболии.
Течение болезни может регистрироваться в бессимп-

томной, легкой, среднетяжелой, тяжелой и крайне тяжелой
формах (Клинический протокол лечения детей с новой
коронавирусной инфекцией (COVID-19), Департамент
здравоохранения города Москвы, 2021). У большинства
детей заболевание протекает бессимптомно или в легкой
форме. При наличии клинической симптоматики наиболее
частыми признаками являются лихорадка, непродуктивный
кашель, признаки интоксикации (миалгии, тошнота, сла-
бость). У некоторых пациентов отмечается боль в горле,
заложенность носа, симптомы поражения желудочно-
кишечного тракта (боли в животе, диарея, рвота). Диарея
у детей на фоне COVID-19 встречается чаще, чем у
взрослых [6, 12, 13]. 

Несмотря на то, что в большинстве случаев COVID-19
у детей протекает достаточно легко или даже бессимптом-
но, у педиатров, инфекционистов, иммунологов остаются
вопросы по поводу возможных последствий перенесенной
инфекции у детей [14, 15, 16, 17, 18, 19].   

 Цель исследования — установить клинико-иммуноло-
гические особенности COVID-19 у детей  и оценить сос-
тояние иммунной системы в отдаленный после перенесен-
ной инфекции период.

Материалы и методы исследования
Проведено наблюдательное когортное ретрос-

пективное исследование, в которое вошли результаты ана-
лиза «Медицинской карты стационарного больного» 87 де-
тей с подтвержденным COVID-19 в период 2020—2021 г.
в г. Екатеринбурге, госпитализированных в отделения
ГАУЗ СО «Детская городская клиническая больница
№11». Всем пациентам было проведено лабораторное
обследование с целью оценки состояния иммунной системы в
начале заболевания и через 5 месяцев (152 ± 11,57 день) от
начала болезни. Группы сравнения составили здоровые де-
ти 8—14 лет (n = 26) и 15—18 лет  (n = 33), у которых дока-
зано отсутствие инфекции на всех этапах исследования 1.  

Выявление РНК вируса SARS-CoV-2 проводили мето-
дом ПЦР с использованием наборов «РИБО-преп» (ФБУН
ЦНИИ Эпидемиологии Роспотребнадзора), МагноПрайм
ФАСТ-Р (ООО «НекстБио»), «АмплиСенс®Cov-Bat-FL»
(ФБУН ЦНИИ Эпидемиологии Роспотребнадзора). 

Параметры общего анализа крови определяли на ав-
томатическом гематологическом анализаторе BC-380
Mindray; основные субпопуляции лимфоцитов — методом
проточной цитометрии на анализаторе Facs Canto II (Becton
Dickinson); общие сывороточные иммуноглобулины IgA,
IgM и IgG — методом латекс-усиленной иммунотурбоди-
метрии на анализаторе AU-680; уровень циркулирующих
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иммунных комплексов — методом иммунопреципитации в
растворе ПЭГ-6000; поглотительную и бактерицидную ак-
тивность лейкоцитов оценивали методом проточной цито-
флуометрии.  

Наличие специфических антител IgM и IgG к  SARS-CoV-2
в сыворотке крови определяли с использованием тест-сис-
тем для иммуноферментного анализа производства АО
«Вектор Бест». 

Результаты номинальных признаков выражены в абсо-
лютных числах с указанием долей (%). Для оценки разли-
чий использовали критерий χ2 Пирсона. Размер выборки
предварительно не рассчитывали.   

Статистическую обработку полученных данных прово-
дили с помощью пакета прикладных программ Statistica for
Windows. Значимость различий средних величин и час-
тоты выявляемости признаков в различных группах оцени-
вали с помощью параметрических параметров с использо-
ванием t-критерия Стьюдента. Достоверными считали
различия при p < 0,05.  

Критериями включения были возраст пациентов и
наличие подтвержденного диагноза COVID-19 (U 07.1). 

Результаты и их обсуждение
Клиническая картина COVID-19 у детей.

Было выделено две группы: дети 8—14 лет (n = 29) и 15—
18 лет (n = 25). Из числа заболевших мальчики составили
72,2%, девочки — 27,8% (p < 0,001). В стационар дети
были доставлены в большинстве случаев бригадами СМП
(83,3%), либо были переведены из других лечебных
учреждений города и области. Дети поступали на 5,42 ±
0,61 день болезни. Длительность лечения в условиях
больницы в среднем составляла 13,8 ± 0,93 дней.
Удовлетворительное состояние пациентов отмечали на
8,14 ± 0,5 день. Заболевание в 44 случаях (81,5%) проте-

кало в легкой форме, в 12 случаях (22,2%) — в сред-
нетяжелой, в 1 случае — в тяжелой форме. Всем поступив-
шим в лечебное учреждение было проведено рентгеноло-
гическое обследование, в результате которого в 9 случаях
были выявлены признаки развития пневмонии (16,6%).

У детей 8—14 лет при поступлении в стационар
отмечали наличие субфебрильной температуры в 72,4%
случаев. Температура 38—39°С была у 24,1%, у
1 ребенка — выше 39°С. Основными симптомами инфек-
ции являлись насморк (65,5%), малопродуктивный кашель
(48,3%), заложенность носа и затрудненное носовое ды-
хание (24,1%); у троих детей присутствовала боль в горле.
Некоторые дети предъявляли жалобы на головную боль,
снижение аппетита, отсутствие или изменение обоняния и
вкуса.  

Состояние детей оценивалось как средней тяжести
(75,9%), тяжесть была обусловлена наличием интоксика-
ционного или респираторного синдрома. В одном случае у
ребенка отмечена дыхательная недостаточность (табл.1). 

У детей подросткового возраста (15—18 лет) начало
новой коронавирусной инфекции характеризовалось на-
личием общеинфекционного синдрома с признаками по-
вышения температуры и слабостью. У пациентов данной
возрастной группы наблюдали малопродуктивный кашель,
отделяемое из носа, заложенность носа, боль и/или пер-
шение в горле, боль в грудной клетке (у 3-х человек), зат-
рудненное дыхание (у 4-х пациентов). Из неврологических
признаков указывалось на наличие головной боли, анос-
мии (20,0%), головокружения (1 человек). Ввиду развития
интоксикационного синдрома у ряда детей отсутствовал
или был снижен аппетит. 

При осмотре пациентов 8—14 лет у большей части из
них отмечена гиперемия и/или зернистость зева (96,5%).
Увеличение миндалин установлено в 65,5% случаев. При

Таблица 1. Клинические признаки COVID-19 у детей (%)
Table 1. Clinical signs of COVID-19 in children (%)

Симптомы
8—14 лет 
(n = 29)

15—18 лет
(n = 25) Симптомы

8—14 лет 
(n = 29)

15—18 лет
(n = 25)

n / % n / % n / % n / %
Температура: 28/96,5 21/84 Изменение вкуса 1/3,4 0
—37—38°С 21/72,4 14/56 Аносмия 4/13,8 5/20
—38—39°С 7/24,1 8/32 Тошнота/рвота 1/3,4 0
— выше 39°С 1/3,4 2/8 Боль в животе 1/3,4 0
Слабость 14/48,3 19/76 Обложенность языка 8/27,6 7/28
Кашель 14/48,3 17/68 Нарушение стула 1/3,4 1/4
Одышка 0 1/4 Головокружение 0 1/4
Затруднение дыхания 1/3,4 4/16 Кровоизлияние в склеру 1/3,4 0
Боль в грудной клетке 0 12/12 Головная боль 4/13,8 4/16
Жесткое дыхание (ауск) 25/86,2 21/84 Миндалины I ст. 17/58,6 9/36
Хрипы в легких влажные 2/6,9 3/12 Миндалины II ст. 2/6,9 11/44
Хрипы в легких сухие 3/10,3 4/16 Лимфоузлы увеличены 1/3,4 1/4
Гиперемия зева 28/96,5 24/96 Состояние средней тяжести: 22/75,9 21/84
Боль/першение в горле 3/10,3 6/24 — синдром интоксикации 11/37,9 11/44
Сыпь 2/6,9 7/28 — респираторный синдром 5/17,2 10/40
Бледность кожи 0 1/4 — дыхательная недостаточность 1/3,4 0
Снижение аппетита 8/27,6 7/28 Отделяемое из носовых ходов 19/65,5 14/56
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аускультации в легких выслушивалось жесткое дыхание
(86,2%), причем у 5 человек присутствовали сухие или
влажные хрипы. Со стороны сердечно-сосудистой системы
каких-либо отклонений не выявлено, тоны сердца были
ясные, ритм правильный. Обложенность языка отмечена у
27,6% детей. У 2-х детей наблюдалась сыпь на теле
разной локализации. Из других симптомов болезни в
единичных случаях отмечены судороги, боль в животе,
расстройство стула (диарея), кровоизлияния в склеру глаз.

Осмотр детей 15—18 лет показал, что практически у
всех пациентов присутствовала гиперемия зева и увеличе-
ние миндалин (96,0 и 80,0% соответственно). В легких
выслушивалось жесткое дыхание (84,0%), у 7 детей — сухие
или влажные хрипы. В 1 случае у ребенка наблюдали одыш-
ку. Тоны сердца были ясные, ритм правильный. У детей
данной возрастной группы в 28,0% случаев отмечено на-
личие сыпи на теле. 

Сравнительный анализ клинических симптомов у па-
циентов двух возрастных групп показал, что достоверно
значимые различия были выявлены при комплексной оцен-
ке с использованием критерия χ2 Пирсона в совокупности
признаков болезни при поступлении детей в стационар (χ2 =
= 35,6, p = 0,05). При сопоставлении отдельных призна-
ков показано, что у детей 15—18 лет в отличие от детей
8—14 лет превалировал респираторный синдром (p <
< 0,05), значительно чаще отмечалось затрудненное

дыхание (p < 0,05), чаще были жалобы на боль в горле
(p < 0,05). Нами выявлены дети с наличием сопутствующей
патологии (n = 19, 35,2%). В обеих возрастных группах
пациентов были лица с наличием избыточной массы тела
(по 2 человека в каждой группе). У одного ребенка в
группе 8—14 лет отмечено наличие вегето-сосудистой дис-
тонии  по  ваготоническому типу. У пациентов 15—18 лет
сопутствующая патология встречалась значительно чаще
(у 15 против 4 — в группе 8—14 лет). Среди них были: ост-
рый пиелонефрит средней степени тяжести, синдром дис-
функции синусового узла с эпизодами предсердного рит-
ма, эссенциальная артериальная гипертензия, синдром
вентральной дисфункции по смешанному типу, нейропатия
тройничного нерва, хронические неспецифические забо-
левания легких, у троих детей — бронхиальная астма, у
двоих детей — железодефицитная анемия I степени. 

Иммунный ответ при COVID-19 у детей. Всем детям
(n = 87) проведены иммунологические исследования в
острый и отдаленный после болезни периоды (табл. 2, 3).
Сравнение проводили с аналогичными показателями в
контрольных группах. 

При обследовании детей 8—14 лет в начале заболе-
вания выявлены достоверные изменения показателей
(табл. 2). Установлено снижение количества нейтрофилов
(p < 0,001) и их поглотительной активности (p = 0,01).

Таблица 2. Показатели иммунограммы детей в острый период (M ± m)
Table 2. Indicators of the immunogram of children in the acute period (M ± m)

Показатели

Дети 8—14 лет Дети 15—18 лет

Группа 
наблюдения 

(n = 39)

Контрольная 
группа
(n = 26)

p Реф. интервал
Группа 

наблюдения 
(n = 48)

Контрольная 
группа
(n = 33)

p Реф. интервал

Лимфоциты (LYMF) 109/л 2,61 ± 0,17 2,28 ± 014 1,50—6,50 3,28 ± 1,10 2,31 ± 0,12 1,00—4,80

Моноциты (MON) 109/л 0,39 ± 0,04 0,47 ± 0,04 0,00—0,80 0,39 ± 0,03 0,40 ± 0,03 0,00—0,80

Лейкоциты (WBC) 109/л 5,05 ± 0,33 6,4 ± 0,33 5,00—14,50 5,94 ± 0,44 6,60 ± 0,26 4,5—13,00

Нейтрофилы (NEU) 109/л 2,44 ± 0,261 3,67 ± 0,268 < 0,001 1,50—8,50 4,39 ± 1,25 3,9 ± 0,223 1,80—8,00

TNK (CD3 + CD16 + CD56 + ) 109/л 0,24 ± 0,14 0,2 ± 0,04 0,007—0,165 0,12 ± 0,01 0,09 ± 0,001 < 0,05 0,007—0,165

В-лимфоциты (CD19 + ) 109/л 0,36 ± 0,03 0,33 ± 0,03 0,30—0,50 0,31 ± 0,02 0,3 ± 0,02 0,10—0,50

Т-хелперы (CD3 + CD4 + ) 109/л 0,98 ± 0,07 0,91 ± 0,08 0,70—1,10 0,87 ± 0,06 1,03 ± 0,051 0,60—1,60

Т-цитотоксические лимфоциты (CD3 + СD8 + ) 109/л 0,64 ± 0,04 0,55 ± 0,04 0,60—0,90 0,64 ± 0,04 0,60 ± 0,04 0,19—0,65

NK—клетки (CD3-CD16 + CD56 + ) 109/л 0,34 ± 0,04 0,23 ± 0,03 0,10—0,50 0,27 ± 0,03 0,22 ± 0,02 0,15—0,60

Актив. Т-лимфоциты (CD3 + HLA-DR + ) 109/л 0,12 ± 0,01 0,03 ± 0,007 < 0,001 0,00—0,165 0,15 ± 0,02 0,02 ± 0,004 < 0,001 0,00—0,165

T-лимфоциты (CD3 + ) 109/л 1,74 ± 0,11 1,62 ± 0,12 1,40—2,00 1,59 ± 0,09 1,74 ± 0,082 0,80—2,20

IgA , мг/мл 1,68 ± 0,08 1,42 ± 0,16 0,65—2,40 1,83 ± 0,10 1,96 ± 0,15 1,80—3,50

IgG, мг/мл 10,71 ± 0,27 11,61 ± 0,43 5,70—13,20 11,07 ± 0,29 12,40 ± 0,35 < 0,001 9,00—17,00

IgM, мг/мл 1,14 ± 0,06* 1,55 ± 0,14 < 0,001 0,60—1,75 1,23 ± 0,08 1,75 ± 0,12 < 0,001 0,90—1,80

Бактерицидная активность лейкоцитов, % 33,79 ± 1,76 39,71 ± 2,49 27,60—37,40 39,0 ± 1,51 36,74 ± 2,12 27,60—37,40

НСТ-тест (спонтанный),% 7,1 ± 1,52 8,0 ± 2,12 7,83—25,51 4,81 ± 0,49 4,88 ± 0,94 6,00—12,00

НСТ-тест (стимулированный), % 13,96 ± 2,62 12,0 ± 2,67 24,00—80,00 11,33 ± 1,28 9,33 ± 1,62 24,00—80,00

Поглотительная активность моноцитов 109/л 0,35 ± 0,04 0,37 ± 0,04 — 0,34 ± 0,02 0,32 ± 0,02  — 

Поглотительная активность нейтрофилов 109/л 2,34 ± 0,24 3,28 ± 0,22 < 0,01 — 3,01 ± 0,33 3,50 ± 0,19  — 

ЦИК, ед.опт. 59,97 ± 4,19 28,08 ± 3,4 < 0,001 21,91—83,49 75,23 ± 8,56 26,69 ± 2,22 < 0,001 40,00—70,00

IgM SARS-CoV-2 (КП) 2,79 ± 0,63  — <1,1 3,72 ± 0,75 —  <1,1

IgG SARS-CoV-2 (КП) 3,10 ± 0,73  — <1,1 5,09 ± 0,97 —   <1,1
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 Кроме того, у детей данной возрастной группы ко-
личество циркулирующих иммунных комплексов (ЦИК) бо-
лее чем в 2 раза превышало показатели в группе контроля
(p < 0,001). 

У больных 15—18 лет (табл. 2) значимые изменения
были выявлены в отношении CD3+HLA-DR+ (их уровень
превышал нормальные показатели, p < 0,001), сниженное
содержание общих иммуноглобулинов класса М и G (p <
< 0,001), отмечено наличие специфических антител IgM и
IgG к SARS-CoV-2. 

Сравнение иммунологических показателей в двух воз-
растных группах показателей острого периода позволило
выявить различия между детьми только в бактерицидной
активности лейкоцитов – у пациентов 15—18 лет она была
выше, чем у младших детей (p < 0,001). 

К периоду повторного исследования (152,7 ± 11,57 день)
отмечено уменьшение количества NK-клеток у детей в
возрасте 8—14 лет (с 0,341 ± 0,041 до 0,250 ± 0,02, p =
= 0,05) и снижение уровня сывороточных IgG (от 10,717 ±
± 0,270 до 9,7 ± 0,37, p = 0,04). У детей старшей группы
выявлено нарастание бактерицидной активности лейкоци-
тов (от 39,0 ± 1,51 до 46,6 ± 3,8, p = 0,03).

Анализ показателей в отдаленный после болезни пе-
риод позволил в сравнении с контрольной группой выявить

ряд отклонений в иммунологических показателях у детей в
обеих возрастных группах (табл. 3).

У пациентов  8—14 лет сохраняются изменения, кото-
рые выявлены в острый период COVID-19, а именно:
сниженный уровень нейтрофилов (p < 0,001) и их поглоти-
тельной активности (p < 0,001), общих IgM (p < 0,001).
Сохраняется повышенный уровень CD3+HLA-DR+ (p < 0,001),
высокое содержание циркулирующих иммунных комплек-
сов (p < 0,001). Кроме того, в этот период у детей отмече-
но уменьшение количества моноцитов (p < 0,05), сниже-
ние циркуляции IgG (p < 0,001). Выявлены увеличение со-
держания В-лимфоцитов (p < 0,05) и Т-цитотоксических
лимфоцитов (p < 0,05). 

В иммунограмме детей15—18 лет, так же как у детей
младшей группы, остаются отклонения, выявленные в ост-
ром периоде (повышенное содержание TNK-клеток, акти-
вированных Т-лимфоцитов, пониженное содержание сыво-
роточных IgM и IgG), значительная циркуляция иммунных
комплексов).  Помимо данных изменений, выявлено увели-
чение бактерицидной активности лейкоцитов (p < 0,05) и
поглотительной активности моноцитов (p < 0,01). 

При сопоставлении результатов иммунологического
обследования в отдаленный период в возрастном аспекте,
установлено, что у детей 8—14 лет содержание В-лимфо-

Таблица 3. Показатели иммунограммы детей в постковидный период (M ± m)
Table 3. Immunogram indicators of children in the post-COVID period (M ± m)

Показатели

Дети 8—14 лет Дети 15—18 лет

Группа 
наблюдения 

(n = 37)

Контрольная 
группа
(n = 26)

p Реф. интервал
Группа 

наблюдения 
(n = 20)

Контрольная 
группа
(n = 33)

p Реф. интервал

Лимфоциты (LYMF) 109/л 2,63 ± 0,14 2,28 ± 014 1,50—6,50 2,25 ± 0,10 2,31 ± 0,12 1,00—4,80

Моноциты (MON) 109/л 0,38 ± 0,02 0,47 ± 0,04 < 0,05 0,00—0,80 0,46 ± 0,05 0,40 ± 0,03 0,00—0,80

Лейкоциты (WBC) 109/л 5,89 ± 0,14 6,4 ± 0,33 5,00—14,50 7,34 ± 1,05 6,60 ± 0,26 4,5—13,00

Нейтрофилы (NEU) 109/л 2,57 ± 0,15 3,67 ± 0,268 < 0,001 1,50—8,50 4,40 ± 0,98 3,9 ± 0,223 1,80—8,00

TNK (CD3 + CD16 + CD56 + ) 109/л 0,15 ± 0,02 0,2 ± 0,04 0,007—0,165 0,14 ± 0,02 0,09 ± 0,001 < 0,001 0,007—0,165

В-лимфоциты (CD19 + ) 109/л 0,41 ± 0,02 0,33 ± 0,03 < 0,05 0,30—0,50 0,32 ± 0,03 0,3 ± 0,02 0,10—0,50

Т-хелперы (CD3 + CD4 + ) 109/л 1,09 ± 0,08 0,91 ± 0,08 0,70—1,10 0,98 ± 0,06 1,03 ± 0,051 0,60—1,60

Т-цитоксические лимфоциты (CD3 + СD8 +) 109/л 0,69 ± 0,05 0,55 ± 0,04 < 0,05 0,60—0,90 0,64 ± 0,05 0,60 ± 0,04 0,19—0,65

NK-клетки (CD3-CD16 + CD56 + ) 109/л 0,25 ± 0,02 0,23 ± 0,03 0,10—0,50 0,22 ± 0,02 0,22 ± 0,02 0,15—0,60

Актив. Т-лимфоциты (CD3 + HLA-DR +) 109/л 0,09 ± 0,01 0,03 ± 0,007 < 0,001 0,00—0,165 0,16 ± 0,07 0,02 ± 0,004 < 0,01 0,00—0,165

T-лимфоциты (CD3 + ) 109/л 1,94 ± 0,12 1,62 ± 0,12 1,40—2,00 1,72 ± 0,08 1,74 ± 0,082 0,80—2,20

IgA , мг/мл 1,47 ± 0,16 1,42 ± 0,16 0,65—2,40 1,92 ± 0,17 1,96 ± 0,15 1,80—3,50

IgG, мг/мл 9,77 ± 0,37 11,61 ± 0,43 < 0,001 5,70—13,20 11,26 ± 0,44 12,40 ± 0,35 < 0,05 9,00—17,00

IgM, мг/мл 1,17 ± 0,08 1,55 ± 0,14 < 0,001 0,60—1,75 1,04 ± 0,10 1,75 ± 0,12 < 0,01 0,90—1,80

Бактерицидная активность лейкоцитов, % 38,79 ± 2,10 39,71 ± 2,49 27,60—37,40 46,61 ± 3,81 36,74 ± 2,12 < 0,05 27,60—37,40

НСТ-тест (спонтанный),% 6,08 ± 0,95 8,0 ± 2,12 7,83—25,51 6,80 ± 1,23 4,88 ± 0,94 6,00—12,00

НСТ-тест (стимулированный), % 12,62 ± 1,58 12,0 ± 2,67 24,00—80,00 15,45 ± 3,37 9,33 ± 1,62 24,00—80,00

Поглотительная активность моноцитов 109/л 0,36 ± 0,02 0,37 ± 0,04 — 0,42 ± 0,04 0,32 ± 0,02 < 0,01 —

Поглотительная активность нейтрофилов 109/л 2,51 ± 0,140 3,28 ± 0,22 < 0,001 — 4,24 ± 0,89 3,50 ± 0,19 —

ЦИК, ед.опт. 58,73 ± 5,31 28,08 ± 3,4 < 0,001 21,91—83,49 60,3 ± 6,55 26,69 ± 2,22 < 0,001 40,00—70,00

IgM SARS-CoV-2 (КП) 0,60 ± 0,23  — < 1,1 0,58 ± 0,27 — < 1,1

IgG SARS-CoV-2 (КП) 9,65 ± 0,86  — < 1,1 11,05 ± 1,28 — < 1,1
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цитов было выше, чем у старших детей (p = 0,02), уровень
сывороточных IgG меньше (p = 0,02), количество нейтро-
филов и их поглотительная активность ниже, чем у детей
старшей возрастной группы (p < 0,02).  

Изучены корреляционные связи и составлена кор-
реляционная матрица между показателями иммунитета в
разные периоды (рис. 1, 2). 

Всего на начальном этапе заболевания было выявлено
12 корреляционных зависимостей. Вовлечение в иммун-
ный ответ врожденных факторов иммунитета подтверж-
дено наличием связей между количеством лейкоцитов и
поглотительной активностью моноцитов и нейтрофилов (r =
= 0,63 и r = 0,87 соответственно).

Наибольшее число взаимосвязей выявлено между
составляющими клеточного иммунитета (n = 7). Значения
коэффициента корреляции (r) были в пределах от + 0,62
до + 0,95 (p < 0,05).  Установлены взаимосвязи между Т- и
В-лимфоцитами, а также между В-лимфоцитами и субпопу-
ляциями Т-лимфоцитов (CTL, T-h). Корреляционная зависи-
мость между уровнем ЦИК и уровнем IgM на данном эта-
пе имела прямую направленность, коэффициент корреля-
ции составил 0,65. 

Через 5 месяцев после болезни выявлено еще большее
количество корреляционных связей (n = 19), причем 6 из
них сохраняются от момента начала заболевания: взаимо-
действие между В- и Т-лимфоцитами и их субпопуляциями,
уровень ЦИК и IgM (рис. 2).  

Определено значительное количество взаимодействий
NK-клеток с другими иммунными клетками, а именно: с
В-лимфоцитами (r = 0,53), с Т-лимфоцитами (r = 0,7), с
Т-хелперами (r = 0,63), с цитотоксическими Т-лимфоци-
тами (r = 0,61). 

Корреляционные зависимости между иммунологичес-
кими показателями свидетельствуют о том, что в дебюте
заболевания в процесс в большей степени вовлечены фа-
гоцитарное и гуморальное звенья иммунитета. В катам-
незе наибольшую значимость для восстановления орга-
низма имеет клеточное звено. 

Клинические симптомы COVID-19 у детей сходны с
признаками других респираторных инфекций [1, 5, 6, 7,
13], доля детей с наличием пневмонии в нашем исследова-
нии составила 16,6%, по данным литературы данный по-
казатель колеблется от 15 до 64% [6, 20]. 

По данным Русинова Д.С. и соавторов, доля детей с со-
путствующими заболеваниями составила 38% [2, 13].
Среди детей, находившихся под нашим наблюдением, со-
путствующая патология присутствовала в 35,2%, причем у
детей старшей возрастной группы чаще, чем у младших
(p < 0,01), при этом её наличие не повлияло на тяжесть
течения COVID-19 (у всех пациентов заболевание проте-
кало в легкой и среднетяжелой форме). На сегодняшний
день информация о влиянии коморбидной патологии на те-
чение и исходы COVID-19 весьма противоречива. 

При сопоставлении  клинических проявлений показа-
но, что у детей 15—18 лет в отличие от детей 8—14 лет
превалировал респираторный синдром (p < 0,05), значитель-
но чаще отмечалось затрудненное дыхание (p < 0,05), ча-
ще были жалобы на боль в горле (p < 0,05).  

В дебюте заболевания   у детей обеих возрастных
групп были выявлены практически одинаковые изменения
показателей иммунограммы. Установленные изменения
свидетельствует об адекватном иммунном ответе. Ре-

зультаты, полученные в ходе нашего исследования. корре-
лируют с данными, опубликованными в отечественных и
зарубежных источниках [10, 16, 17].

Низкий уровень общих иммуноглобулинов (IgM и/или
IgG) в начале инфицирования может быть связан либо с
недостаточностью их синтеза, либо с повышенным их свя-
зыванием с антигеном. На данном этапе у детей уже
выявляются специфические IgM и IgG к SARS-CoV-2, подт-
верждающие наличие активации адаптивного иммунного
ответа на попадание чужеродного агента (вируса) в орга-
низм детей. 

Поскольку известно, что уровень ЦИК зависит от коли-
чества возбудителя в организме и является результатом взаи-
модействия растворимых антигенов и антител, то высокое
содержание иммунных комплексов в начале инфицирования
является закономерным, в связи с тем, что скорость их обра-
зования высока, а процесс элиминации пока недостаточен,
либо имеется дефект фагоцитарной системы [21].

Рисунок 1. Корреляционные связи между иммунологическими
показателями в острый период COVID-19
*ПАН — поглотительная активность нейтрофилов, ПАМ — по-
глотительная активность моноцитов 
Figure 1. Correlations between immunological parameters during
the acute period of COVID-19
*PAN - absorption activity of neutrophils, PAM - absorption activity
of monocytes
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Рисунок 2. Корреляционные связи между иммунологическими
показателями в отдаленный период после COVID-19
* ПАН — поглотительная активность нейтрофилов, ПАМ — по-
глотительная активность моноцитов 
Figure 2. Correlations between immunological parameters in the
long term COVID-19
*PAN - absorption activity of neutrophils, PAM - absorption activity
of monocytes
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Большинство работ, посвященных изменениям в им-
мунном ответе при коронавирусной инфекции COVID-19,
содержат данные либо о детях в возрасте до 1 года, либо в
целом о пациентах до 18 лет [3, 4, 15, 22]. Нами показа-
но, что, наряду с общими изменениями, есть и различия в
иммунном ответе детей разного возраста.  

У пациентов 8—14 лет выявлен пониженный уровень
нейтрофилов и соответственно снижение их поглотитель-
ной активности. Для детей 15—18 лет было характерно
наличие активации клеточного иммунного ответа, а имен-
но высокого содержания TNK-клеток. В острый период лю-
бой инфекции TNK-лимфоциты несут на себе функцию ре-
гуляторных клеток в иммунном ответе, связывая механиз-
мы естественной резистентности и специфической реак-
тивности организма. 

В отдаленный период иммунный ответ детей разного
возраста имел больше отличий, чем в острый период. На
данном этапе сохранялись повышенными уровни активи-
рованных Т-лимфоцитов, TNK-клеток. Кроме того, у детей
8—14 лет в отдаленный период сохранялся низкий уровень
моноцитов, нейтрофилов, снижение поглотительной ак-
тивности нейтрофилов, снижение уровня NK-клеток. У па-
циентов 14—18 лет отмечено увеличение бактерицидной
активности лейкоцитов и поглотительной активности моно-
цитов. В обеих возрастных группах остается значительное
содержание ЦИК при пониженном уровне общих имму-
нноглобулинов. 

 Наличие корреляционных связей между иммунологичес-
кими показателями (NK-клетки, В-лимфоциты, цитотоксичес-
кими Т-лимфоциты, Т-хелперные лимфоциты) в отдаленный
период после перенесенного COVID-19 может быть подт-
верждением одновременной содружественной активации

врожденного и адаптивного клеточного иммунного ответа,
направленного на восстановление нормального функциони-
рования иммунной системы и организма детей в целом. 

Заключение
Клинические проявления COVID-19 у детей бы-

ли сходны с признаками ОРВИ. Заболевание преимущест-
венно протекало в среднетяжелой форме. У детей 15—18 лет
тяжесть заболевания была обусловлена наличием респи-
раторного синдрома, у пациентов 8—14 лет — интоксика-
ционного синдрома. Дети старшей возрастной группы дос-
товерно чаще имели сопутствующие заболевания. 

В иммунном ответе у детей выявлены общие законо-
мерности и отличия в зависимости от возраста и периода
наблюдения. На начальном этапе COVID-19 (острый пе-
риод) у детей младшего возраста отмечена недостаточ-
ность факторов врожденного иммунитета. Снижение ак-
тивности гуморального звена адаптивного иммунного от-
вета наблюдали у всех детей в обеих возрастных группах.
В отдаленный период сохраняются изменения показателей
иммунограммы. При наличии относительно невыраженных
клинических проявлений и преимущественно среднетяже-
лого течения коронавирусной инфекции у детей можно по-
лагать, что в иммунной системе происходят изменения, ко-
торые не восстанавливаются даже по истечению длитель-
ного периода времени после болезни. Последствия новой
коронавирусной инфекции требуют дальнейшего наб-
людения и изучения. Вероятно, дети, у которых сохраняют-
ся те или иные отклонения в иммунном статусе, нуждаются
в наблюдении и проведения им реабилитационных мероп-
риятий.
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Этиология тяжелых острых респираторных
инфекций у детей, госпитализированных 
в стационары Екатеринбурга 
в эпидемический сезон 2022 — 2023 г.
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по надзору в сфере защиты прав потребителей и благополучия человека, Екатеринбург, Россия
2 Уральский федеральный университет имени первого Президента России Б.Н. Ельцина,
Екатеринбург, Россия

Цель. Изучение вирусной этиологии тяжелых острых респираторных инфекций (ТОРИ) у детей, госпитализированных в стаци-
онар города Екатеринбурга в период эпидемического сезона 2022 — 2023 г. Материалы и методы. Исследовано 267 кли-
нических образцов (носоглоточных мазков), полученных от детей, госпитализированных с симптомами острого респираторно-
го заболевания. Расшифровку этиологии заболевания проводили методом ОТ-ПЦР с использованием стандартных наборов
реагентов. Материал исследовали на наличие вирусов гриппа А и В, а также на вирусы негриппозной этиологии. Проанализи-
ровано 267 индивидуальных карт больных. Результаты. В результате установлено, что случаи ТОРИ чаще регистрировались
среди детей младшей возрастной группы, структура ТОРИ гриппозной этиологии была представлена вирусом гриппа А(H1N1)
pdm09 — 29,9% и вирусом гриппа B — 20,7%, при этом установлено, что большинство детей не были привиты против гриппа.
Долю вирусов негриппозной этиологии представляли РС-вирусы (23,0%), риновирусы (9,2%) и бокавирусы (6,3%). 
Ключевые слова: грипп, тяжелые острые респираторные инфекции, ТОРИ, вирусы, дети

Etiology of severe acute respiratory infections in children hospitalized in hospitals 
of Ekaterinburg in the epidemic season of 2022 — 2023
Lelenkova E. V.1, Korotkova I. A.1, Markaryan A. Yu.1, Bolgarova E. V.1, Chernysheva A. E.1, Filatova P. I.2, Semenov A. V.1,2 
1 Federal Scientific Research Institute of Viral Infections «Viromе» Federal Service for Surveillance
on Consumer Rights Protection and Human Wellbeing, Yekaterinburg, Russia
2 Ural Federal University named after the First President of Russia B.N. Yeltsin, Yekaterinburg, Russia

Objective. Study of the viral etiology of severe acute respiratory infections (SARI) in children hospitalized in a hospital in Yekaterinburg during the epidemic season
of 2022—2023. Materials and methods. 267 clinical samples (nasopharyngeal swab) obtained from children hospitalized with symptoms of acute respiratory
disease were studied. The etiology of the disease was deciphered by RT-PCR, using standard sets of reagents. The material was examined for the presence of influ-
enza A and B viruses, as well as for viruses of non-influenza etiology. 267 individual patient records were analyzed. Results. As a result, it was found that cases of
SARI were more often registered among younger children, the structure of SARI of influenza etiology was represented by influenza A(H1N1)pdm09 virus — 29.9%
and influenza B virus — 20.7%, while it was found that most children were not vaccinated against influenza. The proportion of viruses of non-influenza etiology was
represented by RS viruses (23.0%), rhinoviruses (9.2%) and bokaviruses (6.3%).
Keywords: influenza, severe acute respiratory infections, SARI, viruses, children
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На протяжении последних столетий для всей
человеческой популяции острые респираторные вирус-
ные инфекции (ОРВИ) остаются глобальной проблемой.
Благодаря развитию метода ПЦР-диагностики удалось
идентифицировать ряд новых респираторных вирусов с

высоким эпидемическим потенциалом [1]. Сегодня груп-
па респираторных инфекций дыхательных путей очень
разнообразна по этиологической структуре. Ежегодно
респираторными инфекциями переболевает до 80%
населения земного шара. Практически каждый чело-
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век один раз в году болеет ОРВИ и особенно часто —
дети [2, 3]. 

В Российской Федерации в 2022 году было зареги-
стрировано 42,4 млн. случаев острых инфекций верх-
них дыхательных путей множественной и неуточненной
локализации, показатель заболеваемости составил
29 059,21 на 100 тыс. населения, что превышает сред-
немноголетний показатель заболеваемости на 40%.
Заболеваемость ОРВИ среди детского населения со-
ставила 72 281,8 на 100 тыс., что на 6,2% выше пока-
зателя заболеваемости 2021 года [4]. Известно, что,
чем меньше возраст ребенка, тем выше риск госпитали-
зации и развития тяжелого течения болезни [5]. 

В течение последних трех лет человеческая популя-
ция столкнулась с новым, ранее неизвестным вирусом —
SARS-CoV-2, который вызвал пандемию и, как показы-
вают исследования ряда авторов, оказал серьезное
влияние на эпидемический процесс гриппа и ОРВИ. Так,
в первые годы пандемического распространения новой
коронавирусной инфекции перестали циркулировать
все подтипы вируса гриппа, что, однако, не повлияло на
распространение респираторных вирусов и они про-
должали циркулировать, но отмечалась смена домини-
рующего типа вируса [6, 7]. 

Таким образом, исследования характеристик и отли-
чительных особенностей возбудителей острых респира-
торных инфекций у детей, симптомы которых потребо-
вали лечения в условиях стационара, являются значимы-
ми, особенно в условиях нестабильной эпидемиологи-
ческой ситуации.

Цель исследования — изучить этиологию тяжелых
острых респираторных вирусных инфекций у детей, гос-
питализированных в стационар г. Екатеринбурга в пе-
риод эпидемического сезона 2022 — 2023 г.

Материалы и методы исследования
Исследование проводили на базе городской

детской больницы №8 в течение 18 недель (с декабря
2022 г. по апрель 2023 г.).

Включение пациентов в исследование проводилось в
соответствии с утвержденными критериями и согласно
определению стандартных случаев тяжелых острых рес-
пираторных инфекций (ТОРИ), а именно: симптомы рес-
пираторной инфекции возникли в течение предшест-
вующих 7—10 дней с лихорадкой более 38°С, кашлем,
одышкой или затрудненным дыханием [8]. 

Критериями включения были: причина госпитализа-
ции ребенка связана с респираторной инфекцией (ди-
агнозы при поступлении по МКБ-10: J04.0, J04.1,
J06.9, J18.0, J18.8, J20.9), пациент является жителем
города, назофарингеальные мазки взяты в течение 2-х
суток от даты госпитализации, результат исследования
на наличие SARS-CoV-2 отрицательный. 

В исследование не включали пациентов из учрежде-
ний закрытого типа и при наличии данных о госпитали-
зации в стационар в течение предыдущих 30 дней до
настоящего заболевания. На каждого госпитализиро-
ванного ребенка было оформлено информированное

согласие родителя/воспитателя на участие в исследо-
вании, заполнена индивидуальная карта больного, и
взяты мазки со слизистой рото- и носоглотки. 

В исследование было включено 267 детей от 0 до 18 лет.
Среди пациентов преобладали дети младшей возраст-
ной группы от 0 до 2 лет — 53,6% (143 чел.), дети в воз-
расте от 3 до 6 лет составили 26,2% (70 чел.). Доля де-
тей школьного возраста (7—14 лет) составила 16,5%
(44 чел.), подростков (15—17 лет) — 3,7% (10 чел.).
В гендерной структуре пациентов доля мальчиков была
56,6% (151 чел.), девочек — 43,4% (116 чел.). 

В отделение реанимации и интенсивной терапии па-
циенты не поступали, летальных исходов зарегистриро-
вано не было. Информация о прививках против гриппа
была включена в карту больного и подтверждена соот-
ветствующими документами. 

Этиологическую расшифровку ТОРИ проводили ме-
тодом ОТ-ПЦР в режиме реального времени на прибо-
ре Rotor-Gene 6000 («Corbett Research», Австралия) с
использованием стандартных наборов реагентов: «Амп-
лиСенс Influenza virus A/B-FL», «АмплиСенс Influenza
virus A-тип-FL», «АмплиСенс Influenza virus A/H1-swine-
FL», «АмплиСенс ОРВИ-скрин-FL» (ФБУН «ЦНИИ эпи-
демиологии» Роспотребнадзора, Россия). 

Статистическую обработку данных проводили с по-
мощью пакета прикладных программ Microsoft Office
2010. Для сравнения двух относительных показателей,
характеризующих частоту встречаемости определенно-
го признака, рассчитывали критерий Фишера (ϕ), зна-
чение р < 0,01 считали статистически значимым.

Результаты и их обсуждение
По результатам детекции установлено, что до-

ля ТОРИ вирусной этиологии у детей составила 65,2%
(от числа обследованных пациентов), из них 51,7% (от
числа положительных результатов) случаев ТОРИ грип-
позной этиологии и 48,3% случаев ТОРИ (ϕ = 0,554,
р > 0,05), которые были обусловлены респираторными
вирусами негриппозной этиологии, с учетом выделения
нескольких вирусов у одного пациента. 

В структуре вирусов гриппа в анализируемом пери-
оде доминировал вирус гриппа А(H1N1)pdm09 его до-
ля составила 29,9% (от общего числа положительных
результатов), на втором месте были вирусы гриппа B, их
доля составила 20,7%, также отмечались единичные
случаи гриппа А(H3N2) — 1,1% (табл.1). 

Среди респираторных вирусов преобладали РС-ви-
русы (hRSv) (23,0% от числа положительных результа-
тов), риновирусы (hRhv) (9,2%), бокавирусы (hBov)
(6,3%), а также наблюдались единичные случаи виру-
сов парагриппа 1—4-го типов (hPiv) (3,4%), аденовиру-
сов (hAdv) (2,9%), метапневмовируса (hMpv) (2,3%),
сезонных короновирусов (hCov) (1,1%). 

Вирусы гриппа и респираторные вирусы выявляли из
биоматериала от детей с ТОРИ на протяжении всего пе-
риода исследования (с 50 недели 2022 года по 15 не-
делю 2023 года), пик детекции зарегистрирован на
51—53 неделе 2022 года. Длительность периода актив-



30

Леленкова Е. В. и др. Этиология тяжелых ОРИ у детей, госпитализированных в стационары Екатеринбурга в эпидемический сезон 2022 — 2023 г.

C M Y K 30 30 30 30

ной циркуляции вирусов гриппа в популяции зависела
от их типа и варьировала от 5 до 14 недель. Пик детек-
ции вирусов (51—53 неделя) был обусловлен активной
циркуляцией вируса гриппа А(H1N1)pdm09. Единичные
случаи циркуляции вируса гриппа А(H3N2) были заре-
гистрированы только на 52 неделе 2022 года. Период
активной циркуляции вируса гриппа B напротив наблю-
дался несколько позже на 5—7 неделе 2023 года. Пик
циркуляции вирусов негриппозной этиологии наблюдал-
ся с 4 по 7 неделю 2023 года. Единичные случаи регист-
рации вирусов негриппозной этиологии наблюдались
на протяжении всего периода исследования, исключая
период с 11 по 14 неделю 2023 года. Следует отме-
тить, что периоды активной циркуляции респираторных
вирусов в анализируемом эпидемическом сезоне 2022 —
2023 соответствуют «классической картине» распрост-
ранения вирусов в сезоне 2018—2019 до появления
SARS-CoV-2 в человеческой популяции, что подтверж-
дается исследованиями ряда авторов [6, 7, 9, 10].

Наибольшая доля ТОРИ вирусной этиологии была
среди детей в возрасте до 6 лет, из них от общего числа
обследованных в возрастной группе 0—2 лет — 64,3%,
в группе от 3 до 6 лет — 75,7% (табл.1). В возрастной
группе от 0 до 2 лет практически в равных долях опреде-
лялась ТОРИ гриппозной этиологии (30,1%) и ТОРИ не-
гриппозной этиологии — 34,3% (ϕ = 0,760, р > 0,05).
У детей в возрасте от 3 до 6 лет наблюдалась аналогич-
ная тенденция: так ТОРИ негриппозной этиологии выяв-
лялись несколько чаще, чем ТОРИ гриппозной этиоло-
гии (42,9% и 32,9% соответственно, (ϕ = 1,222, р >
> 0,01). 

Следует отметить, что в более старших возрастных
группах доля ТОРИ гриппозной этиологии была досто-
верно выше. Так, в возрастной группе 7—14 лет доля
вирусов гриппа составила 45,5%, а других респиратор-
ных вирусов лишь 11,4% (ϕ = 3,715, р < 0,01). Среди
подростков (15—17 лет), все случаи ТОРИ были обус-
ловлены вирусами гриппа. 

Этиологическая характеристика ТОРИ. Ранее было
отмечено, что среди вирусов гриппа доминирующий в
анализируемом эпидемическом сезоне был вирус грип-
па А(H1N1)pdm09, который выделялся от пациентов с
ТОРИ среди всех возрастных групп, однако достоверно
чаще — у детей до 2-х лет — 57,7% и от 3 до 6 лет —
26,9% (ϕ = 3,234, р < 0,01). 

Вирусы гриппа В также были выделены от пациентов
с ТОРИ среди всех возрастных групп, однако преиму-
щественно у детей от 0 до 2 лет (36,1%) и 7—14 лет
(36,1%) (ϕ = 1,305, р > 0,01). Единичные случаи детек-
ции вируса гриппа A(H3N2) отмечены среди возраст-
ных групп 3—6 лет и 7—14 лет. 

Вирусы негриппозной этиологии выделялись во всех
возрастных группах, за исключением подростков. До-
минирующий среди респираторных вирусов hRSv чаще
выделялся среди детей до 6-ти лет, в т.ч. от 0 до 2 лет
(62,5%) и от 3 до 6 лет (35,0%) (ϕ = 2,493, р < 0,01), и
редко — в группе 7—14 лет (2,5%). 

hRhv был выявлен среди детей младших возрастных
групп (от 0 до 2 лет — 37,5%, от 3 до 6 лет — 50,0%), а
также среди детей от 7 до 14 лет — 12,5%. 

Особенности этиологической структуры ТОРИ в за-
висимости от возраста. Среди вирусов гриппозной эти-

Таблица 1. Этиологическая структура ТОРИ (Екатеринбург, эпидемический сезон 2022—2023, %)
Table 1. Etiological structure of SARI (Yekaterinburg, epidemic season 2022—2023, %)

*— от общего числа обследованных детей в каждой возрастной группе
*— of the total number of examined children in each age group
**— от общего числа положительных результатов ПЦР-диагностики
**— of the total number of positive results of PCR diagnostics
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0—2 64,3 30,1 32,6 0,0 14,1 34,3 3,3 4,3 27,2 2,2 1,1 8,7 6,5 35,7

3—6 75,7 32,9 26,4 1,9 15,1 42,9 5,7 1,9 26,4 1,9 0,0 5,7 15,1 24,3

7—14 56,8 45,5 24,0 4,0 52,0 11,4 0,0 0,0 4,0 4,0 4,0 0,0 8,0 43,2

15—17 40,0 40,0 50,0 0,0 50,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 60,0

Итого 65,2 33,7 29,9 1,1 20,7 31,5 3,4 2,9 23,0 2,3 1,1 6,3 9,2 34,8
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ологии в возрастной группе от 0 до 2 лет был выявлен
вирус гриппа A(H1N1)pdm09 — 32,6% от общего чис-
ла пациентов с положительным результатом ПЦР в дан-
ной возрастной группе, а также вирус гриппа B (14,1%).

Среди вирусов негриппозной этиологии были выяв-
лены: hRSv — 27,2%; hBov — 8,7%; hRhv — 6,5%; hAdv —
4,3%; hPiv — 3,3%; hMpv — 2,2 %; hCov — 1,1%. 

В возрастной группе от 3 до 6 лет были выявлены: ви-
рус гриппа A(H1N1)pdm09 (26,4%), вирус гриппа
B (15,1%) и вирус A(H3N2) (1,9%). В структуре респи-
раторных вирусов в данной возрастной группе, по
сравнению с пациентами 0—2 лет, доля hRSv была
практически одинаковой (26,4%), а вот доля детекции
hRhv оказалась несколько выше (15,1%). У детей 3—
6 лет одинаково часто выделялись вирусы hBov (5,7%) и
hPiv (5,7%).

В группе детей школьного возраста (7—14 лет)
структура выделенных вирусов гриппа несколько отли-
чалась от этиологической структуры вирусов, выделен-
ных у детей младшего возраста. Так в данной возраст-
ной группе наиболее часто определялся вирус гриппа
B — 52,0% (ϕ = 3,350, р < 0,01), несколько реже — ви-
рус гриппа A(H1N1)pdm09 (24,0%) и редко — вирус
A(H3N2) (4,0%). Среди вирусов негриппозной этиоло-
гии в данной возрастной группе были выявлены единич-
ные случаи hRhv (8,0%), hRSv (4,0%), hMpv (4,0%),
hCov (4,0%). 

У подростков (15—17 лет) лишь в 4-х случаях были
выявлены вирусы гриппа, в т.ч. A(H1N1)pdm09 (2) и
B (2). 

Этиологическая характеристика ТОРИ при выделе-
нии нескольких вирусов у одного пациента. В проведен-
ном исследовании было выявлено 13 случаев микст-ин-
фекций (8,1%). 

Анализ полученных данных показал, что в 5-ти слу-
чаях отмечалось сочетание вирусов гриппа и вирусов
негриппозной этиологии, в т.ч. одновременное выделе-
ние вируса гриппа A(H1N1)pdm09 + hRSv (2), гриппа

A(H1N1)pdm09 + hRhv (1), гриппа B и hMpv (1), а так-
же вируса гриппа В и hRhv (1). 

Среди вирусов негриппозной этиологии отмечалось
8 случаев микст-инфекций, которые были обусловлены
сочетанием hRSv + hRSv (2), hRSv + hMpv (1), hRSv + hPiv
(1), hRSv  + hAdv (1), а также сочетанием hRSv с hBov (2)
и hAdv (1). 

Определение причин и закономерностей появления
сочетанных инфекций на сегодняшний день активно изу-
чается [11, 12, 13, 14, 9, 15].

Анамнез и диагноз по МКБ-10 у госпитализирован-
ных детей с ТОРИ. Анамнез обследованных пациентов
практически не был отягощен наличием сопутствующих
хронических заболеваний. Хроническую патологию
имели 2,2% пациентов (6 чел.), которая была представ-
лена недоношенностью, фолликулярной лимфомой IIIb
степени, хроническим миеломоноцитарным лейкозом,
бронхиальной астмой, синдромом Дауна. Положитель-
ный результат был выявлен у пациента с хроническим
миеломоноцитарным лейкозом (грипп B) и у пациента с
бронхиальной астмой (грипп A(H1N1)pdm09). 

Малое количество пациентов с сопутствующей со-
матической патологией не позволяет предположить на-
личие влияния соматического состояния пациента на
развитие ТОРИ, однако данный вопрос нуждается в
дальнейшем изучении. 

В проведенном исследовании детей госпитализиро-
вали с различными заболеваниями верхних и нижних
дыхательных путей. Наиболее часто (67,4% от числа
обследованных пациентов) был поставлен диагноз
J06.9 Острая инфекции верхних дыхательных путей, не-
уточненная; с меньшей частотой встречался диагноз
J20.9 Острый бронхит неуточненный (22,8%), J18.9
Пневмония неуточненная (9,0%) и J04.0 Острый ларин-
гит (0,7%).

Этиологическая характеристика ТОРИ в зависимос-
ти от поражения различных отделов респираторного
тракта. Детекция вирусов гриппа и респираторных ви-

Таблица 2. Этиология ТОРИ в зависимости от локализации инфекционного процесса (Екатеринбург, эпидемический сезон 2022—2023, %)
Table 2. Etiology of TORI depending on the localization of the infectious process (Yekaterinburg, epidemic season 2022—2023, %)

Клинические диагнозы 
(по МКБ-10):

ТОРИ 
гриппозной 

этиологии, n = 90

ТОРИ 
негриппозной 

этиологии, n = 84
Достоверность 

различий (критерий 
Фишера, ϕ) 

ТОРИ 
этиология не 

определена, n = 93

Абс. число % Абс. число % Абс. число %

Инфекции верхних дыхательных путей 
(всего): 76 41,8 44 24,2 ϕ =  3,598, p < 0,01 62 34,1

J04.0 1 50,0 0 0,0 ϕ =  1,571, p > 0,05 1 50,0

J06.9 75 41,7 44 24,4 ϕ =  3,501, p < 0,01 61 33,9

Инфекции нижних дыхательных путей 
(всего): 14 16,5 40 47,1 ϕ =  4,408, p < 0,01 31 36,5

J18 6 25,0 8 33,3 ϕ =  0,637, p > 0,05 10 41,7

J20.9 8 13,1 32 52,5 ϕ =  4,854, p < 0,01 21 34,4

Итого 90 33,7 84 31,5 ϕ =  0,554, p > 0,05 93 34,8
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русов отмечалась как при инфекциях верхних дыхатель-
ных путей (ВДП), так и при поражении нижних дыхатель-
ных путей (НДП). Однако выявлены некоторые особен-
ности выделения вирусов в зависимости от локализации
инфекционного процесса. Так, например, этиология
ТОРИ при инфекциях ВДП достоверно чаще была обус-
ловлена вирусами гриппа (41,8%), тогда как при инфек-
циях НДП — вирусами негриппозной этиологии (47,1%)
(табл. 2). Следует отметить, что у больных ТОРИ с таки-
ми диагнозами, как острый бронхит, респираторные ви-
русы выделялись достоверно чаще, чем вирусы гриппа
(52,5% и 13,1% соответственно), а у пациентов с диаг-
нозом пневмония практически в равных долях отмеча-
лось определение как вирусов негриппозной этиологии,
так и вирусов гриппа (33,3% и 25,0% соответственно). 

Учитывая вышесказанное, хотелось бы отметить, что
доля вакцинированных против гриппа среди детей с
ТОРИ была крайне мала и составила лишь 2,6%
(7 чел.), в т.ч. от 3 до 6 лет (4) и 7—17 лет (3). 

Выводы
Доля ТОРИ вирусной этиологии у детей, посту-

пивших в стационары г. Екатеринбурга в 2022—2023 г.

эпидемический сезон, составила 65,2%, в т.ч. гриппоз-
ной (51,7%) и негриппозной (48,3%), включая случаи
микст-инфицирования (8,1%). 

В структуре вирусов гриппа в анализируемом пе-
риоде доминировал вирус гриппа А(H1N1)pdm09
(29,9%) и B (20,7%), также отмечались единичные слу-
чаи гриппа А(H3N2) (1,1%). Среди респираторных ви-
русов преобладали РС-вирусы (hRSv) (23,0%), ринови-
русы (hRhv) (9,2%) и бокавирусы (hBov) (6,3%).

Наиболее тяжело респираторными инфекциями
болели дети дошкольного возраста, в т.ч. первых 2-х лет
(64,3%) и 3—6 лет (75,7%) жизни. Доля ТОРИ гриппоз-
ной этиологии составила 30,1% и 32,9% соответствен-
но.

Этиология ТОРИ при инфекциях ВДП достоверно
чаще была обусловлена вирусами гриппа (41,8%), тог-
да как при инфекциях НДП — вирусами негриппозной
этиологии (47,1%).
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Клинико-лабораторные и вирусологические
особенности инфекционного мононуклеоза
ВЭБ- и ВГЧ-6-этиологии у детей
ТЯН Н. С.1,2, БАБАЧЕНКО И. В.1,2, ГОЛЕВА О. В.1, ОРЛОВА Е. Д.1, БЕЗВЕРХАЯ Н. С.1, КАЛИНИН Р. С.1, ЦАЙ В. В.1,
ПИНКОВСКАЯ Е. В.3, КРЫЛОВ А. В.1, КУСАКИН А. В.1, ЭЙСМОНТ Ю. А.1, МУКОМОЛОВА А. Л.1, БАЗИЯН Е. В.1

1 Детский научно-клинический центр инфекционных болезней 
Федерального медико-биологического агентства, Санкт-Петербург, Россия
2 Санкт-Петербургский государственный педиатрический медицинский университет МЗ РФ, 
Санкт-Петербург, Россия
3 Санкт-Петербургский государственный университет, Санкт-Петербург, Россия

Цель: охарактеризовать клинико-лабораторные особенности инфекционного мононуклеоза (ИМ) ВЭБ- и ВГЧ-6-этиологии у
детей. Материалы и методы: выполнено одноцентровое проспективное исследование на базе ФГБУ ДНКЦИБ ФМБА России
в 2021—2022 гг., включившее 84 пациента с ИМ ВЭБ (n = 40), ВГЧ-6 (n = 11), ВЭБ + ВГЧ-6 этиологии (n = 33). Методы лабо-
раторной диагностики включали клинический, биохимический анализы крови, качественное и количественное исследование
крови (цельная кровь, плазма) на ДНК герпесвирусов 4—6 типов методом ПЦР. Результаты. Пациенты с ВЭБ ИМ были досто-
верно старше, чем с ВГЧ-6 и ВЭБ + ВГЧ-6 ИМ (р ≤ 0,004). Основной жалобой являлась лихорадка (медиана 39,0°С, Q1—Q3
38,5—39,3°С). Среди клинических проявлений во всех группах доминировало затруднение носового дыхания (93%), тонзил-
лит (86%), периферическая шейная лимфаденопатия (100%). Спленомегалия отмечалась значительно реже, чем гепатомега-
лия, во всех группах. Достоверных различий в уровне лейкоцитов во всех группах пациентов выявлено не было (р > 0,05). Сре-
ди лабораторных маркеров повышенные значения лимфоцитов, атипичных мононуклеаров, а также синдром цитолиза были
характерны для ВЭБ-инфекции в моноварианте (р ≤ 0,007). Уровень нейтрофилов, напротив, был достоверно выше в группе
пациентов с ВГЧ-6 ИМ (р ≤ 0,014). При генотипировании ВГЧ-6 в 100% случаев выявлен генотип В. При анализе уровней ви-
русной нагрузки ВЭБ зафиксировано, что при ИМ ВЭБ-этиологии данный показатель достоверно выше, чем при ИМ сочетан-
ной этиологии (ВЭБ + ВГЧ-6) как в плазме (р = 0,0008), так и цельной крови (р = 0,028). Между значениями вирусной нагрузки
в разных биосредах обнаружена прямая умеренная корреляционная связь (r = 0,413, р < 0,05). Заключение: полученные ре-
зультаты подчеркивают важность клинико-этиологической диагностики, в т.ч. определения ВГЧ-6-инфекции, для своевременно-
го учета детей с ИМ и охвата их диспансерным наблюдением.
Ключевые слова: инфекционный мононуклеоз, вирус Эпштейна-Барр, бета-герпесвирус человека 6, ВГЧ-6В, дети

Clinical, laboratory and virological aspects in infectious mononucleosis 
of EBV- and HHV-6 etiology in children
Tian N. S.1,2, Babachenko I. V. 1, 2, Goleva O. V. 1, Orlova E. D. 1, Bezverkhaya N. S. 1, Kalinin R. S. 1, Tsay V. V. 1, 
Pinkovskaya E. V.3, Krylov A.V. 1, Kusakin A. V.1, Eismont Y. A.1, Mukomolova A. L.1, Baziian E. V. 1

1 Pediatric Research and Clinical Center for Infectious Diseases, Saint Petersburg, Russia
2 Saint Petersburg State Pediatric Medical University, Ministry of Health of the Russian Federation, Saint Petersburg, Russia
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Purpose: To characterize clinical and laboratory features of infectious mononucleosis (IM) of EBV and HHV-6 etiology among children. Material and methods.
A single-center prospective study was performed at Pediatric Research and Clinical Center for Infectious Diseases in 2021 — 2022, which included 84 patients
with IM EBV (n = 40), HHV-6 (n = 11), EBV + HHV-6 (n = 33). Methods of laboratory diagnostics were clinical, biochemical blood tests, qualitative and quantita-
tive PCR of blood (whole blood, plasma) to herpesvirus 4—6 types. Results. Patients with EBV IM were significantly older than children with HHV-6 IM and EBV +
+ HHV-6 IM (р ≤ 0,004). The main complaint of patients was fever (median 39,0°С, Q1—Q3 38,5—39,3°С). Nasal stuffiness (93%), tonsillitis (86%), peripheral
cervical lymphadenopathy (100%) dominated among clinical manifestations in all groups. Splenomegaly was noted more rarely than hepatomegaly in children.
There were no significant differences in the level of leukocytes among patients (р > 0,05). Increased values of lymphocytes, atypical mononuclear cells, hepatic cy-
tolysis syndrome were characteristic of EBV-monoinfection (р ≤ 0,007). On the contrary, level of neutrophils was significantly higher in the HHV-6 IM group. Genotype
HHV-6B was detected in 100% of cases. Assay of EBV viral load showed following: this indicator in plasma (р = 0,0008) and whole blood (р = 0,028) in EBV
patients was significantly higher than among EBV + HHV-6 IM. A direct moderate correlation was found between viral loads in different human fluids
(r = 0,413, р < 0,05). Conclusions. The results emphasize the importance of clinical and etiological diagnosis, including HHV-6 determination, for the well-timed
registration of children with IM and their coverage with regular medical check-up.
Keywords: infectious mononucleosis, Epstein-Barr virus, Human beta-herpesvirus 6, HHV-6B, children
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Инфекционный мононуклеоз (ИМ) — это ин-
фекционное заболевание, вызываемое представителя-
ми семейства Herpesviridae, характеризующееся сис-
темным лимфопролиферативным процессом и сопро-
вождающееся лихорадкой, интоксикацией и специфи-
ческими изменениями в гемограмме [1]. Отмечается дли-
тельное течение заболевания с риском хронизации
процесса, в связи с чем требуется диспансерное наблю-
дение за реконвалесцентами ИМ в течение 1 года [2, 3]. 

Согласно Государственному докладу «О состоянии
санитарно-эпидемиологического благополучия населе-
ния в Российской Федерации в 2021 году», ИМ зани-
мает 7 место среди экономически значимых инфекцион-
ных заболеваний, приводя к ущербу в 2,2 млн рублей,
что сопоставимо с данными за 2020 год (9 место,
2,3 млн рублей) [4, 5]. В Санкт-Петербурге уровень за-
болеваемости за 2020 — 2021 г. сохраняется на ста-
бильном уровне: 1782 и 1792 случая в год (33,01 на
100 тыс. населения и 33,28 на 100 тыс. населения со-
ответственно). В возрастной структуре доминирует дет-
ское население: 1367 и 1369 случаев в 2020 и 2021 г.
Анализ заболеваемости ИМ не учитывает этиологиче-
ских особенностей и не отражает случаев атипичных
заболеваний.

Согласно литературным данным, лидирующие пози-
ции в этиологической структуре ИМ занимают ВЭБ в
моноварианте (31—42%) и ВЭБ + цитомегаловирус
(ЦМВ) 31% [2, 6]. Значительно реже (3%) в качестве
этиологического фактора отмечают вирус герпеса че-
ловека 6 (ВГЧ-6) в моноварианте [6, 7]. На долю соче-
танного инфицирования ВГЧ-6 + ВЭБ приходится 5,5%
случаев, ВГЧ-6 + ЦМВ — 2%, ВГЧ-6 + ВЭБ + ЦМВ —
2,5% [6].

В стандарт оказания медицинской помощи детям при
ИМ в план лабораторной диагностики включены только
ВЭБ и ЦМВ, что приводит к гиподиагностике случаев
ВГЧ-6 ИМ. Таким образом, требуются дальнейшие ис-
следования клинико-вирусологических характеристик
ИМ ВЭБ- и ВГЧ-6-этиологии для совершенствования ди-
агностики и расширения плана обследования в регла-
ментирующих документах [8].

Цель исследования: охарактеризовать клинико-ла-
бораторные особенности ИМ ВЭБ- и ВГЧ-6-этиологии у
детей.

Материалы и методы исследования
В проспективное одноцентровое исследова-

ние, выполненное на базе ФГБУ ДНКЦИБ ФМБА Рос-
сии в 2021—2022 г., включено 84 ребенка в возрасте
от 1 года 6 месяцев до 17 лет 8 месяцев с лабораторно
подтвержденным диагнозом «Инфекционный мононук-
леоз».

При поступлении все дети были осмотрены вра-
чом-инфекционистом и оториноларингологом. Выпол-
нены клинический анализ крови на гематологическом
анализаторе Sysmex XP-300 (Япония), биохимический
анализ с оценкой уровня С-реактивного белка (СРБ),
трансаминаз (аланинаминотрансферазы (АЛТ) и ас-
партатаминотрансферазы (АСТ) и общего билирубина
на автоматическом анализаторе Taurus (Instrumentation
Laboratory, Италия) с применением реагентов фирмы
«Вектор-Бест» (Россия). Для этиологического обследо-
вания выполнено исследование цельной крови методом
полимеразной цепной реакции (ПЦР) для выявления
ДНК герпесвирусов 4—6 типов в режиме реального
времени, а также количественное исследование цель-
ной крови и плазмы с использованием наборов произ-
водства ФБУН ЦНИИ Эпидемиологии Роспотребнадзо-
ра (Россия). Вирусная нагрузка оценивалась в копиях
ДНК/мл с последующим возведением результата в де-
сятичный логарифм (lg). Все протоколы подготовки об-
разцов и их выделения были выполнены согласно инст-
рукциям производителей. По результатам детекции
ДНК герпесвирусов выделены три группы пациентов:
1 — ВЭБ (n = 40), 2 — ВГЧ-6 (n = 11), 3 — сочетание
ВЭБ и ВГЧ-6 (n = 33). С целью генотипирования ВГЧ-6
по вариантам А и В использовали праймеры, описан-
ные в работе A. Gravel, D. Sinnett, L. Flamand (2013) [9], и
коммерческие наборы «Интифика ВГЧ-6А/ВГЧ-В» произ-
водства ООО «Алкор Био», Россия. Амплификацию про-
водили на SFX-96 («BioRad», США) с помощью набора
«Евроген»: «Готовая смесь для ПЦР qPCRmix-HS». 

Математико-статистическая обработка результатов
осуществлялась с использованием модулей Microsoft
Excel, пакета программ по статистической обработке
данных StatSoftStatistica 7.0. Проверка количественных
данных на нормальность распределения проводилась с
использованием W-критерия Шапиро-Уилка. В зависи-
мости от нормальности распределения количественных
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показателей определяли средние значения и стандарт-
ное отклонение (SD) или медиану с интерквартильными
размахами: 25—75-й процентили (Q1—Q3). Достовер-
ность различий между признаками оценивалась с по-
мощью параметрического t-критерия Стьюдента и одно-
факторного дисперсионного анализа или непараметри-
ческих критериев Манна-Уитни и Краскела-Уоллиса.
Взаимосвязь количественных признаков определялась с
использованием коэффициента корреляции Спирмена.
Значение коэффициента корреляции оценивалось по
шкале Чеддока. Для выявления значимости различий ка-

чественных показателей использовался χ2-Пирсона.
Различия считались статистически достоверными при
уровне значимости p < 0,05. Поправки по методу Бон-
феррони применялись при проведении множественных
сравнений (p < 0,016).

Результаты и их обсуждение
Среди госпитализированных пациентов доми-

нировали мальчики (n = 50; 60%, против n = 34; 44%).
Пациенты с ВЭБ ИМ были достоверно старше (9,5 лет,
Q1—Q3 5,5—13,5), чем с ВГЧ-6 ИМ в моноварианте

Таблица 1. Клинические проявления инфекционного мононуклеоза различной этиологии и осложнения
Table 1. Clinical features of infectious mononucleosis of various etiologies and its complications

Клинические проявления ВЭБ ИМ
(1 группа; n = 40)

ВГЧ-6 ИМ
(2 группа; n = 11)

ВЭБ + ВГЧ-6 ИМ 
(3 группа; n = 33)

р-значение
(χ2-Пирсона)

Затруднение носового дыхания, абс. / % 37 / 93 11 / 100 30 / 91 > 0,05

Ринит, абс. / % 34 / 85 11 / 100 31 / 94 > 0,05

Боль в горле, абс. / % 31 / 78 6 / 55 18 / 55 > 0,05

Пастозность лица, абс. / % 8 / 20 0 / 0 3 / 9 > 0,05

Тонзиллит, абс. / % 37 / 93 10 / 91 25 / 76 > 0,05

Шейная лимфаденопатия (< 2 см в диаметре), абс. / % 7 / 17 6 / 55 14 / 42 0,018

Шейная лимфаденопатия (≥ 2 см в диаметре), абс. / % 33 / 83 5 / 45 19 / 58 0,018

Гепатомегалия, абс. / % 36 / 90 7 / 64 29 / 88 > 0,05

Спленомегалия, абс. / % 20 / 50 2 / 18 16 / 48 > 0,05

Экзантема, абс. / % 10 / 25 2 / 18 14 / 42 > 0,05

Острый средний отит, абс. / % 7 / 18 3 / 27 13 / 39 > 0,05

Острый синусит, абс. / % 3 / 8 0 / 0 4 / 12 > 0,05

Таблица 2. Лабораторные показатели при инфекционном мононуклеозе различной этиологии
Table 2. Laboratory parameters for infectious mononucleosis of various etiologies

*— однофакторный дисперсионный анализ (ANOVA)

Медиана (Q1—Q3) / среднее (± SD) 
лабораторного показателя

ВЭБ ИМ
(1 группа; n = 40)

ВГЧ-6 ИМ
(2 группа; n = 11)

ВЭБ + ВГЧ-6 ИМ 
(3 группа; n = 33)

р-значение
(критерий 

Краскела-Уоллиса)

Лейкоциты, x 109/л 17,3 (13,1—21,2) 14,6 (9,1—18,6) 14,9 (10,3—19,6) > 0,05

Тромбоциты, x 109/л 215 (161—259) 255 (222—348) 250 (206—304) 0,025

Лимфоциты, x 109/л 11,0 (7,6—13,8) 3,7 (1,7—5,1) 7,7 (5,4—12,9) 0,0003

Нейтрофилы, x 109/л 3,8 (2,8—6,2) 7,6 (6,3—13,4) 4,5 (2,7—6,7) 0,048

Палочкоядерные нейтрофилы, % 2 (1—5) 6 (0—13) 2 (1—6) 0,622

Сегментоядерные нейтрофилы, % 24 ± 13 58 ± 19 31 ± 18 0,000*

Лимфоциты, % 54 ± 11 25 ± 12 48 ± 17 0,000*

Моноциты, % 6 (4—9) 7 (4—12) 8 (5—14) 0,026

Атипичные мононуклеары, % 12 (5—24) 0 (0—0) 5 (0—10) 0,0001

СОЭ, мм/ч 18 ± 9 20 ± 14 20 ± 10 0,451*

СРБ, мг/л 4 (2—11) 28 (7,2—81) 5 (2—16) 0,011

АЛТ, ЕД/л 156 (68—340) 13 (10—18) 47 (23—157) 0,0001

АСТ, ЕД/л 103 (59—159) 39 (21—53) 64 (44—108) 0,004
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(2 года, Q1—Q3 2—4 лет; р = 0,004) и ВЭБ + ВГЧ-6
(3 года, Q1—Q3 2—7 лет; р = 0,0001). Между 2 и 3
группами достоверных различий в возрастной структу-
ре получено не было (р > 0,05). Схожие наблюдения
описаны в исследовании отечественных авторов и объ-
ясняются инфицированием ВГЧ-6 в течение первых
3 лет жизни, ВЭБ — позднее, в возрасте старше 3 лет
[2]. Медиана сроков заболевания на момент госпитали-
зации составила 7 дней (Q1—Q3 5—9 дней), что отра-
жает подострое начало болезни с постепенным разви-
тием клинической картины. Достоверных различий в
данном показателе среди трех групп получено не было
(р > 0,05). Анализ терапии на догоспитальном этапе у
всех пациентов с ИМ (n = 84) выявил назначение проти-
вовирусных препаратов в четверти случаев (23%). Анти-
бактериальное лечение назначалось в 62%, группы бы-
ли сопоставимы по частоте их применения.

Основной жалобой при поступлении у пациентов
была лихорадка (медиана 39,0°С, Q1—Q3 38,5—
39,3°С). Достоверных различий между группами выяв-
лено не было (р > 0,05), однако, в 3 группе ВЭБ + ВГЧ-6
ИМ в 15% случаев (n = 5) температура тела не повыша-
лась. При ВЭБ ИМ лихорадка была длительнее (меди-
ана 8 дней, Q1—Q3 6—10,5 дней), чем во 2 (медиана
6 дней, Q1—Q3 4—8 дней, р = 0,035) и 3 группе (меди-
ана 6,1 день, Q1—Q3 3—8 дней, р = 0,021).

Основные клинические проявления ИМ различной
этиологии представлены в таблице 1. 

Во всех группах доминировало затруднение носово-
го дыхания за счет аденоидита (n = 78, 93%) и тонзил-
лит (n = 72, 86%). Пастозность лица была характерна
для 1 и 3 групп пациентов, статистически достоверных
различий получено не было. Периферическая шейная
лимфаденопатия выявлена в 100% случаев. В группе
ВЭБ ИМ достоверно чаще отмечалось значительное
увеличение данной группы лимфоузлов — более 2 см в
диаметре (n = 33, 83% против n = 24, 55%, р = 0,007).
Во 2 и 3 группах практически с равной частотой регист-
рировались шейные лимфоузлы до 2 см (2 группа —
55% и 45%, 3 группа — 42% и 58% соответственно).
Увеличение печени реже развивалось в группе ВГЧ-6
ИМ (n = 7, 64% против n = 65, 89%, р = 0,025). Спле-
номегалия отмечалась значительно реже, чем гепатоме-
галия, во всех группах. 

Среди осложнений со стороны ЛОР-органов доми-
нировал острый отит во всех группах (n = 23, 27%), зна-
чительно реже диагностировался синусит (n = 7, 8%). У
2 детей в группе ВЭБ + ВГЧ-6 ИМ заболевание проте-
кало на фоне острой респираторной инфекции, остро-
го обструктивного бронхита, без признаков дыхатель-
ной недостаточности. 

Анализ лабораторных показателей у детей с ИМ
представлен в таблице 2. 

Достоверных различий в уровне лейкоцитов во всех
группах пациентов выявлено не было (р > 0,05). Значе-
ния тромбоцитов были достоверно выше в группе ВГЧ-6
ИМ в сравнении с ВЭБ-этиологией (р = 0,013). Приме-
чательно, что абсолютное и относительное значения

лимфоцитов были значительно выше в 1 (р = 0,007, р <
< 0,0001) и 3 группах (р = 0,007, р = 0,0002) по срав-
нению с ВГЧ-6 ИМ, но различий между ВЭБ и ВЭБ +
+ ВГЧ-6 ИМ получено не было (р > 0,016). Уровень
нейтрофилов (абсолютный и относительный — сегмен-
тоядерные клетки), напротив, был достоверно выше во
2 группе пациентов (р ≤ 0,014), как и СРБ (р ≤ 0,002).
Появление атипичных мононуклеаров при ИМ харак-
терно для ВЭБ-инфекции, преимущественно в монова-
рианте: р < 0,0001 при сравнении 1 и 2 групп. При ИМ
сочетанной этиологии (ВЭБ + ВГЧ-6) уровень атипичных
мононуклеаров в 2,5 раза ниже, чем при ВЭБ-моноин-
фекции (р = 0,007). Уровень АЛТ достоверно выше в
1 группе в сравнении со 2 (р < 0,0001) и 3 (р = 0,001).
Учитывая сильную корреляционную связь между уров-
нем трансаминаз (r = 0,916, р < 0,05), данные наблю-
дения зафиксированы и при анализе значений АСТ в
1 и 2, 3 группах (р = 0,002 и р = 0,012 соответственно).
Общий билирубин во всех 3 группах преимущественно
был в пределах нормальных значений, однако у 4 паци-
ентов с ВЭБ ИМ зафиксировано повышение показателя
до 31 мкмоль/л.

Генотипирование 17 образцов ВГЧ-6 выявило гено-
тип В (100%). 

Для оценки вирусной нагрузки ВЭБ и ВГЧ-6 выполне-
на количественная ПЦР с использованием двух биоло-
гических сред: плазма (n = 31) и цельная кровь (n = 38).
При ИМ ВЭБ этиологии вирусная нагрузка ВЭБ была
достоверно выше, чем при ИМ сочетанной этиологии
(ВЭБ + ВГЧ-6) как в плазме (р = 0,0008), так и цельной
крови (р = 0,028) (рис. 1). Данные наблюдения, вероят-
но, обусловлены снижением уровня вирусной нагрузки
ВЭБ при ко-инфекции с ВГЧ-6, что требует дальнейшего
изучения с расширением групп пациентов. 

Выявлена прямая умеренная корреляционная связь
между уровнем вирусной нагрузки ВЭБ в плазме и цель-
ной крови (r = 0,413, р < 0,05). В исследовании зару-
бежных авторов Takano K. et al. (2018) описана схожая
корреляция при выявлении ДНК ВГЧ-6 в плазме и цель-
ной крови (r = 0,500) [10]. Провести аналогичный ана-
лиз вирусной нагрузки ВГЧ-6 не удалось в виду малой
выборки пациентов (определить вирусную нагрузку в
плазме удалось в 3 случаях, в цельной крови — в 9). 

Рисунок 1. Сопоставление вирусной нагрузки ВЭБ в плазме и
цельной крови методом количественной ПЦР у детей с инфек-
ционным мононуклеозом
Figure 1. Comparison EBV viral load in plasma and whole blood
by quantitative PCR among children with infectious mononucleosis
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Дети с ИМ ВЭБ-этиологии достоверно длительнее
требовали стационарного лечения, чем с ВГЧ-6 (р =
= 0,011). В группе пациентов с ВГЧ-6 ИМ, несмотря на
симптомокомплекс заболевания, выявление ДНК ВГЧ-6
методом ПЦР в цельной крови, в 45% случаев (n = 5) за-
ключительный клинический диагноз трактовался как
острая респираторная инфекция, а не ИМ и, следова-
тельно, не проводилось дальнейшее диспансерное на-
блюдение. 

Заключение
ИМ ВЭБ-этиологии является «классическим»

вариантом заболевания, характеризующимся типичным
катаральным, лимфопролиферативным симптомокомп-
лексом. Воспалительные изменения в гемограмме, а
именно абсолютный и относительный лимфоцитоз, ати-
пичные мононуклеары, характерны именно для ВЭБ-мо-

ноинфекции. Отмечается также синдром цитолиза, в
редких случаях — холестаза, что отражает поражение
гепатобилиарной системы. При ИМ сочетанной этиоло-
гии (ВЭБ + ВГЧ-6) возможны аналогичные изменения,
однако, менее выраженные. ВГЧ-6 ИМ реже характери-
зуется гепатолиенальным синдромом. Лабораторно от-
мечаются нейтрофилез, повышение уровня СРБ. Повы-
шение уровня трансаминаз отмечается редко. При ге-
нотипировании ВГЧ-6 во всех случаях выявлен генотип
В. При ВЭБ ИМ вирусная нагрузка ВЭБ в плазме и цель-
ной крови достоверно выше, чем при ИМ сочетанной
ВЭБ + ВГЧ-6 этиологии (р ≤ 0,028).

Полученные результаты подчеркивают важность кли-
нико-этиологической диагностики, в т.ч. определения
ВГЧ-6-инфекции, для своевременного учета детей с раз-
витием ИМ различной этиологии и охвата их диспан-
серным наблюдением.
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Характер поражений центральной
нервной системы при инфекциях,
вызванных вирусом Varicella Zoster
ЕШМОЛОВ С. Н., КЛИМОВИЦКАЯ Е. Г., КУЗЬМИНА М. Н., СИТНИКОВ И. Г.

Ярославский государственный медицинский университет Министерства здравоохранения РФ,
Ярославль, Россия

Вирус Varicella Zoster способен вызывать поражения нервной системы, чаще в виде менингитов и менингоэнцефалитов. 
Цель:  выявить характер поражений центральной нервной системы при инфекциях, вызванных вирусом Varicella Zoster.
Материалы и методы. В статье приведены литературные данные и результаты собственных наблюдений 47 пациентов, лечив-
шихся в ГБУЗ ЯО «Инфекционная клиническая больница» в период с 2015 по 2021 годы. Больных с ветряной оспой было
20 детей (42,6%) в возрасте от 18 дней до 12 лет.  Пациентов с опоясывающим герпесом было 27 (57,4%) человек, из них
взрослых в возрасте от 24 до 82 лет — 20 (74,1%), детей от 4 до 14 лет — 7 (25,9%). Результаты. Проанализированы основ-
ные клинические и лабораторные показатели, выявлены особенности поражений центральной нервной системы, вызванные ви-
русом Varicella Zoster, и подтверждена медико-социальная значимость данной проблемы. Среди больных преобладали
пациенты с опоясывающим герпесом — 27 (57,4%). При ветряной оспе у детей регистрировались менингиты (45,0%),
менингоэнцефалиты (30,0%) и энцефалиты (25,0%). У детей с опоясывающим герпесом преобладали менингоэнцефалиты
(71,4%), тогда как у взрослых — менингиты (65,0%); энцефалитов не было. Летальных исходов не было, 14,9% больных
переведены в неврологическое отделение, 85,1% выписаны на амбулаторный режим.
Ключевые слова: поражения центральной нервной системы, вирус Varicella Zoster, дети, взрослые, менингит, менингоэнцефалит

The nature of lesions of the central nervous system in infections, 
caused by Varicella Zoster virus
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Yaroslavl State Medical University of the Ministry of Health of the Russian Federation, Yaroslavl, Russia

Varicella Zoster virus can cause damage to the nervous system, more often in the form of meningitis and meningoencephalitis.
Purpose: to identify the nature of damage to the central nervous system during infections caused by the Varicella Zoster virus. Materials and methods. The article
presents the literature data and the results of own observations of 47 patients treated at the Infectious Diseases Clinical Hospital of Yaroslavl in the period from
2015 to 2021. There were 20 children (42.6%) aged from 18 days to 12 years with chickenpox. There were 27 (57.4%) patients with Herpes Zoster, of which
20 (74.1%) were adults aged 24 to 82 years, 7 (25.9%) were children aged 4 to 14 years. Results. The main clinical and laboratory indicators were analyzed,
the features of central nervous system lesions caused by the Varicella Zoster virus were revealed, and the medical and social significance of this problem was con-
firmed. Among the patients, patients with Herpes Zoster predominated — 27 (57.4%). Meningitis (45.0%), meningoencephalitis (30.0%) and encephalitis (25.0%)
were recorded in children with chickenpox. In children with Herpes Zoster, meningoencephalitis predominated (71.4%), while in adults - meningitis (65.0%); there
were no encephalitis. There were no deaths, 14.9% of patients were transferred to the neurological department, 85.1% were discharged as outpatients.
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Вирусы герпеса вызывают самые разнообраз-
ные заболевания человека, среди которых поражения
нервной системы занимают основное место. Наиболее
частыми формами нейроинфекций герпесвирусной эти-
ологии являются менингиты, энцефалиты, менингоэнце-
фалиты и энцефаломиелиты, которые характеризуются
тяжестью течения, высокой летальностью и непредска-
зуемостью исходов. Нейроинфекции занимают особое
место в практике врача. Их изучение тесно связано с
трудностями диагностики, которая требует больших ма-
териальных затрат, современных методов обследова-
ния и высококвалифицированного персонала [1, 2].

Вирус Varicella Zoster (VZV) — один из широко рас-
пространённых герпесвирусов, вызывающий ветряную

оспу (ВО) при первичном инфицировании и опоясывающий
герпес (ОГ) при реактивации латентной инфекции [3]. VZV —
ДНК-содержащий вирус герпеса человека 3-го типа из се-
мейства Herpesviridae (подсемейство Аlphaherpesvirinae, род
Varicellavirus), обладающий выраженными дерматотроп-
ными и нейротропными свойствами [4, 5].

В последние годы показатели заболеваемости ВО
(по данным Роспотребнадзора) на территории Ярослав-
ской области остаются на достаточно высоком уровне.
Так, за период с 2015 по 2021 годы в регионе наиболь-
шее число заболевших ВО было выявлено в 2018 году и
составило 12 087 случаев (947,36 на 100 тысяч насе-
ления), из них преимущественно дети в возрасте до
17 лет — 11 383 (4690,77 на 100 тысяч детского насе-
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ления). Заболеваемость ОГ в регионе начала регистри-
роваться с 2019 года — 36 случаев (2,82 на 100 тысяч
населения), из них среди детей в возрасте до 14 лет —
4 (1,85 на 100 тысяч детского населения). В 2020 году
число заболевших увеличилось до 55 (4,22 на 100 ты-
сяч населения), детей — до 10 (4,73 на 100 тысяч дет-
ского населения) [6]. 

При попадании в нервную систему вирус Varicella
Zoster, помимо локализации в пределах перифериче-
ского чувствительного нейрона, способен распростра-
няться и на другие отделы центральной нервной системы
(ЦНС). Так, при внедрении его в двигательные клетки и
корешки развивается амиотрофический радикулоплек-
сит, в серое вещество спинного мозга — миелитический
синдром, в систему циркуляции цереброспинальной
жидкости — менингорадикулоневрит или серозный ме-
нингит. При ОГ в процесс вовлекаются не только спин-
номозговые узлы и узлы черепно-мозговых нервов, ко-
торые поражаются чаще всего, но и вещество спинного
(передние и особенно задние рога, белое вещество) и
головного мозга (продолговатый мозг, мост, гипотала-
мическая область), а также мозговые оболочки. Стоит
отметить, что возможно и прямое инфицирование го-
ловного мозга VZV, приводящее к развитию серозного
воспаления оболочек или вещества мозга. При этом
формируются периваскулярные инфильтраты, ухуд-
шающие церебральное кровообращение. Вследствие
этого возникает ишемия, которая может служить вторич-
ным повреждающим фактором. Примерно у 30% паци-
ентов на фоне инфекции в ЦНС развиваются васкулиты,
которые могут принимать инсультообразное течение с
внезапным появлением гемипарезов и параплегий [4]. 

Поражения нервной системы при ВО наблюдаются
чаще у детей в возрасте 4—6 лет. Они проявляются в
виде энцефалитов и менингоэнцефалитов (характеризу-
ются тяжелым течением), в редких случаях — в виде се-
розных менингитов, полирадикулоневритов и, как пра-
вило, не зависят от тяжести ветряной оспы [7, 8, 9, 10]. 

При ОГ ведущее место занимают поражения пери-
ферической нервной системы в виде невралгий, невро-
патий черепных и периферических нервов. Серозный
менингит наблюдается лишь у 2% больных и часто не яв-
ляется моносиндромным, а протекает на фоне корешко-
вых болей, расстройств чувствительности, невралгий [7,
10, 11].

Таким образом, поражения центральной нервной
системы при VZV-инфекции создают важную медико-со-
циальную проблему, дальнейшее изучение которой
имеет особую практическую значимость.

Цель исследования — выявить характер поражений
центральной нервной системы при инфекциях, вызван-
ных вирусом Varicella Zoster, на современном этапе.

Научная новизна работы обоснована впервые изу-
ченными клинико-лабораторными особенностями пора-
жений ЦНС при VZV-инфекциях на территории Ярос-
лавской области.

Материалы и методы исследования
Под нашим наблюдением находилось 47 па-

циентов с поражениями ЦНС при инфекциях, вызванных
вирусом Varicella Zoster, лечившихся в ГБУЗ ЯО «Ин-
фекционная клиническая больница» в 2015—2021 г.
Среди них больных ветряной оспой было 20 (42,6%),
опоясывающим герпесом — 27 (57,4%). 

У всех пациентов изучалась клиническая картина за-
болевания в динамике и проводилось обследование,
включавшее общий анализ крови и мочи, исследование
ликвора, биохимический анализ крови, молекуляр-
но-биологический метод исследования содержимого
везикул и ликвора, серологический анализ крови; маг-
нитно-резонансную, компьютерную томографию и
ультразвуковое исследование (УЗИ) головного мозга,
УЗИ органов брюшной полости и почек, рентгеногра-
фию органов грудной клетки, электрокардиографию;
консультации невролога, офтальмолога, ЛОР-врача.
Математическая обработка данных выполнялась по
стандартным статистическим алгоритмам.

Результаты и их обсуждение 
Наибольшее количество пациентов с пораже-

нием ЦНС при VZV-инфекциях отмечалось в 2017 году
и составило 16 человек. В остальные годы наблюдений
число больных варьировало от 3 до 8. В 2015 и 2021
годах пациентов с ветряной оспой не регистрировалось.

В группе больных с ВО наблюдалось 20 детей
(42,6%): в возрасте от 18 дней до 1 года — 4 (20,0%),
от 1 до 5 лет — 7 (35,0%), от 6 до 12 лет — 9 (45,0%);
взрослых не было. Пациентов с ОГ — 27 (57,4%) чело-
век, из них взрослых в возрасте от 24 до 82 лет —
20 (74,1%), детей от 4 до 14 лет — 7 (25,9%).

Характер поражений ЦНС при ВО был представлен
в виде серозного менингита у 9 (45,0%) детей в возрас-
те от 18 дней до 8 лет, менингоэнцефалита — у 6
(30,0%) человек от 8 месяцев до 5 лет, энцефалита — у
5 (25,0%) пациентов от 1 года 8 месяцев до 9 лет. При
ОГ серозный менингит был выявлен у 15 (55,6%), ме-
нингоэнцефалит — у 12 (44,4%) человек, энцефалитов
не было. У детей с опоясывающим герпесом превалиро-
вали менингоэнцефалиты (у 5 — 71,4%), тогда как у
взрослых — серозные менингиты (у 13 — 65,0%). 

Поражения ЦНС при VZV-инфекциях характеризо-
вались преимущественно среднетяжелыми формами —
у 30 (63,8%). В 17 (36,2%) случаях заболевание проте-
кало тяжело: у 9 (45,0%) детей с ВО и у 8 (29,6%) боль-
ных с ОГ. Осложнения были выявлены у 13 (27,7%) па-
циентов в виде неврита тройничного и лицевого нервов,
а также вторичного инфицирования элементов сыпи.

У 29 (61,7%) больных отмечалась сопутствующая
патология: у детей — гидроцефалия, кисты головного
мозга, эпилепсия, анемия, врождённый порок сердца,
атопический дерматит, гипотрофия, бронхиальная аст-
ма, острый лимфобластный лейкоз, коронавирусная
COVID-19 инфекция; у взрослых — дисциркуляторная
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энцефалопатия, последствия острого нарушения мозго-
вого кровообращения, гипертоническая болезнь, са-
харный диабет, мигрень, остеохондроз позвоночника,
миелопатия, псориаз, ВИЧ-инфекция, хронический ви-
русный гепатит, хронический гастрит, холецистит.

В инфекционный стационар пациенты поступали на
6,2 ± 0,44 день заболевания. Ведущие жалобы были:
повышение температуры тела — у 45 (95,7%), головная
боль — у 23 (48,9%), рвота — у 23 (48,9%), сыпь на те-
ле — у 46 (97,9%), шаткая походка — у 8 (25,0%), сла-
бость, вялость, недомогание, снижение аппетита — у 42
(89,4%) больных. Температурная реакция до 38°С вы-
являлась у 22 (48,9%) пациентов, от 38°С до 39,5°С — у
21 (46,7%) и выше 39,5°С — у 2 (4,4%) человек. Норма-
лизация температуры тела отмечалась на 8,4 ± 0,71 день
болезни. 

Клиническая картина была представлена интоксика-
ционным, неврологическим, катаральным синдромами,
а также экзантемой. Неврологический симптомокомп-
лекс появлялся на 5,04 ± 0,62 день от начала периода
высыпаний. Головная боль (интенсивная, распирающая)
у большинства пациентов имела диффузный характер
без чёткой локализации, у остальных — ограничивалась
преимущественно теменной, височной, затылочной,
лобной или периорбитальными областями. Рвота реги-
стрировалась в 23 (48,9%) случаях, кратностью 3,25 ±
± 0,62 раз и продолжительностью до 2,12 ± 0,41 дней.
Катаральный синдром наблюдался у 43 (91,5%) боль-
ных в виде гиперемии и зернистости задней стенки глот-
ки, ринита и кашля. У 46 (97,9%) человек отмечалась
характерная макуло-папулёзно-везикулёзная сыпь на
коже и видимых слизистых оболочках с длительностью
периода высыпаний — 3,58 ± 0,39 дня. Проявления оф-
тальмогерпеса регистрировались у 5 (18,5%) пациен-
тов с ОГ. 

Менингеальный синдром был диссоциированным,
неярко выраженным и определялся у 42 (89,4%) боль-
ных. Из менингеальных знаков наиболее часто выявля-
лись ригидность затылочных мышц (1,89 ± 0,32 см) — у
34 (86,0%) и симптом Кернига — у 16 (38,1%), а также
симптом Бехтерева — у 13 (31,0%) и Брудзинского — у
6 (14,3%) человек. Брюшные рефлексы не вызывались
или быстро истощались у 13 (31,0%) пациентов. Ме-
нингеальные симптомы в виде умеренно выбухающего
большого родничка и симптома подвешивания (Лесса-
жа) наблюдались только у 2 детей в возрасте до одного
года.

Очаговая симптоматика выявлялась у 23 (48,9%)
больных: нарушение сознания (возбуждение, спутан-
ность, сопор, оглушение) — у 5 (21,7%), мозжечковая
атаксия — у 7 (30,4%), дезориентация в пространстве и
времени, дизартрия — у 6 (26,1%), тонико-клонические
судороги — у 3 (13,0%), нарушение зрения — у
5 (21,7%), снижение рефлексов и мышечного тонуса в
конечностях — у 7 (30,4%). Реже определялись сглажен-
ность носогубной складки — у 3 (13,0%), ограничение
движения глазных яблок и девиация языка — у
3 (13,0%), горизонтальный нистагм — у 2 (8,7%), тре-

мор рук — у 1 (4,3%) и нижний парапарез — у 1 (4,3%)
больного. Изолированный церебеллит диагностировал-
ся исключительно при ВО. У пациентов с ОГ мозжечко-
вая атаксия всегда сочеталась с менингитом.

В общем клиническом и биохимическом анализах
крови показатели не отличались от референсных значе-
ний. В ликворограмме отмечался умеренный лимфоци-
тарный плеоцитоз до 107,20 ± 20,24 (клеток в мкл),
нормальное содержание белка (58,32 ± 3,95 мг/л),
глюкозы (3,20 ± 0,11 ммоль/л) и хлоридов (113,60 ±
± 0,98 ммоль/л). В группе пациентов с ОГ ДНК вируса
Varicella Zoster в ликворе методом полимеразной цеп-
ной реакции (ПЦР) определялась у 22 (81,5%), при ВО —
лишь у 8 (40,0%) человек; в мазке содержимого вези-
кул ДНК VZV методом ПЦР выявлялась у всех больных.

Визуализация головного мозга (МРТ, КТ, УЗИ) была
выполнена 15 (31,9%) пациентам. Все больные были
консультированы неврологом и офтальмологом.

План лечения включал: этиотропные средства (ацик-
ловир для внутривенного введения), дегидратационную
терапию (маннитол, фуросемид, ацетазоламид), 3 (6,4%)
пациентам — иммуноглобулин для внутривенного введе-
ния, 22 (46,8%) — инфузионную терапию. 22 (46,8%)
человека получали глюкокортикостероиды (дексамета-
зон). Больным с вторичным инфицированием элементов
сыпи назначались антибактериальные препараты.

Средний койко-день в стационаре составил 12,70 ±
± 0,70. Летальных исходов не было. 7 (14,9%) пациен-
тов были переведены в неврологическое отделение для
дальнейшей реабилитации; 40 (85,1%) человек — выпи-
саны на амбулаторный режим под наблюдение невро-
лога.

Заключение
Таким образом, данные проведённого иссле-

дования показали, что наибольшее количество забо-
левших VZV-инфекцией наблюдалось в 2017 году. Сре-
ди больных преобладали пациенты с опоясывающим
герпесом — 27 (57,4%). При ветряной оспе у детей ре-
гистрировались менингиты (45,0%), менингоэнцефали-
ты (30,0%) и энцефалиты (25,0%). У детей с опоясываю-
щим герпесом преобладали менингоэнцефалиты
(71,4%), тогда как у взрослых — менингиты (65,0%); эн-
цефалитов не было. Серозные менингиты чаще диагнос-
тировались при опоясывающем герпесе — 15 (62,5%),
чем при ветряной оспе — 9 (37,5%).

Поражения ЦНС при ветряной оспе протекали тяже-
лее (45,0%), чем при опоясывающем герпесе (29,6%).

Неврологическая симптоматика регистрировалась
на 5,04 ± 0,62 день от начала высыпаний. Менингеаль-
ный симптомокомплекс был диссоциированным, неярко
выраженным и отмечался у 89,4%, очаговая симптома-
тика — у 48,9% больных. Изолированный церебеллит
наблюдался исключительно при ветряной оспе. У боль-
ных опоясывающим герпесом мозжечковая атаксия
всегда сочеталась с менингитом.

При лабораторном подтверждении диагноза мето-
дом ПЦР ликвора ДНК VZV выявлялась чаще при опо-
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ясывающем герпесе (81,5%), чем при ветряной оспе
(40,0%).

Поражения ЦНС при VZV-инфекциях протекали от-

носительно благоприятно: летальных исходов не было,
14,9% больных переведены в неврологическое отделе-
ние, 85,1% выписаны на амбулаторный режим.
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Опыт применения ингаляционной 
стероидной терапии у детей с коклюшем
ПОПОВА О. П.1, 3, ШВЕЦОВА Ю. В.2, БУНИН С. В.2, ФЁДОРОВА И. М.3, КОТЕЛЕВА С. И.3, ГРЕЧИШНИКОВА О. Г.3

1 Российская медицинская академия непрерывного медицинского образования» МЗ РФ
2 Инфекционная клиническая больница №1 ДЗМ
3 Московский научно-исследовательский институт микробиологии и эпидемиологии 
им. Г.Н. Габричевского Роспотребнадзора, Россия

Цель исследования: анализ эффективности применения ингаляционной стероидной терапии у больных коклюшем. 
Материалы и методы: под наблюдением находилось 74 больных коклюшем, среди которых 40 детям в комплексную терапию
был включены ингаляции с будесонидом (основная группа). 34 больных группы сравнения получали только базисную терапию.
Возрастная структура в основной группе выглядела следующим образом: детей до 1 года было 18 (47,4 ± 8,1%), 1—3 лет —
7 (18,4 ± 6,3%), 4—6 лет — 8 (21,0 ± 6,6%), 7—14 лет — 7 (13,2 ± 5,5%) и была сопоставима с группой сравнения. Для вери-
фикации коклюша были применены метод ПЦР и серологическая диагностика (ИФА) с использованием тест-системы «Ridascreen /
Bordetella pertussis («R-biofarm AMG», Германия). Результаты: будесонид назначали курсом на 5—7 дней. Клинический анализ
динамики характера кашля в основной группе показал, что сокращение количества приступов к 4—5 дню применения будесо-
нида отмечалось у большинства детей (35 (87,5 ± 5,2%). В основной группе приступы кашля с частотой более 15—25 раз в
сутки сохранялись в течение 2,7 ± 0,2 дней, а в группе сравнения — 4,3 ± 0,2 дней (р < 0,001). Купирование бронхообструк-
тивного синдрома наблюдалось в более короткие сроки, что способствовало сокращению средней длительности пребывания
больных в стационаре. Применение ингаляционной стероидной терапии может служить способом оптимизации терапии коклю-
ша у детей.
Ключевые слова: коклюш, кашель, цианоз лица, ингаляции, будесонид

Experience of using inhaled steroid therapy in children with whooping cough
Popova O. P.1,3, Shvetsova Yu. V.2, Bunin S. V.2, Fedorova I. M.3, Koteleva S. I.3, Grechishnikova O. G.3

1 Russian Medical Academy of Continuous Professional Education, Moscow, Russia
2 Infection Clinical Hospital №1, Moscow, Russia
3 G.N. Gabrichevsky Moscow Scientific Research Institute of Epidemiology and Microbiology, Moscow, Russia

The aim of study: аnalysis of the effectiveness of inhaled steroid therapy in patients with whooping cough.
Materials and methods: 74 patients with whooping cough were observed, among whom 40 children included inhalations with Budesonide in complex therapy
(main group). 34 patients in the comparison group received only basic therapy. The age structure in the main group was as follow: тhere were children under one
years old 18 (47.4 ± 8.1%), 1—3 years — 7 (18.4 ± 6.3%); 4—6 years — 8 (21 ± 6.6%), 7—14 years — 7 (13.2 ± 5.5%) and comparable to the comparison
group. To verify whooping cough were used the PCR method and serological diagnostic (IFA) using a test system “Ridascreen/Bordetella pertussis («R-biofarm
AMG», Germany). Results: budеsonide was prescribed for a course of 5—7 days. Clinical analysis of dynamics of cough in main group showed, that a reduction
in a number of attacks by the 4—5th day of budesonide was observed in majority of children (35/87.5 ± 5.2%). In the main group coughing attacks with a fre-
quency of more than 15—25 times a day persisted for 2.7 ± 0.2 days, and in comparison group — 4.3 ± 0.2 (p <  0.001). Relief of broncho-obstructive syndrome
was observed in shorter period of time, which contributes to a reduction in the average length of stay of the patient in the hospital. 
Keywords: whooping cough, cough, facial cyanosis, inhalations, budesonide
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Коклюш сохраняет высокую значимость в ин-
фектологии. В последние годы отмечается значительный
рост заболеваемости с вовлечением всех возрастных
групп и взрослых. Так, согласно данным официальной
статистики, за 9 месяцев 2023 года показатель заболе-
ваемости коклюшем в Москве составил 28,33 против
3,34 в 2022 г. на 100 тыс. населения (рост в 8,5 раз).
Наряду с сохранением актуальности всех аспектов

изучения коклюша, фармакотерапия при этой инфекции
остаётся важной проблемой до настоящего времени,
несмотря на использование большого арсенала лекар-
ственных средств на протяжении многих лет. В условиях
неблагополучной эпидемиологической ситуации иссле-
дования, направленные на оптимизацию терапии кок-
люша, приобретают особую значимость. Лечение боль-
ных коклюшем по-прежнему является комплексным,
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включающим этиотропную, патогенетическую, симпто-
матическую терапию, а также средства, направленные
на повышение иммунологической реактивности орга-
низма [1, 2]. Наиболее часто для лечения коклюша ис-
пользуется антибактериальная терапия. Вместе с тем,
поскольку коклюш является инфекцией, симптомокомп-
лекс которой обусловлен действием коклюшного токси-
на, проведение её должно быть рациональным. В совре-
менных условиях антибиотиками выбора остаются мак-
ролиды (кларитромицин, азитромицин, джозамицин) с
наибольшей эффективностью применения в ранние сро-
ки заболевания и уже при подозрении на коклюш в оча-
гах инфекции. Важная роль при лечении коклюша отво-
дится патогенетическим средствам. Безусловно, целесо-
образно использование противококлюшного антиток-
сического иммуноглобулина в качестве основного эти-
опатогенетического средства при лечении коклюша у
детей. Широкое применение при лечении тяжёлых форм
коклюша у детей первых месяцев жизни, сопровождаю-
щихся остановками дыхания, а также развитием энце-
фалопатии, получили глюкокортикоидные препараты
(гидрокортизон, дексаметазон, преднизолон) [3, 4].

Клинические наблюдения, посвящённые авторами
изучению факторов негладкого, осложнённого течения
коклюша, свидетельствуют о его частом сочетании с
другими респираторными инфекциями. В практике это
проявляется высокой частотой воспалительных измене-
ний в бронхолёгочной системе, развитием бронхообст-
руктивного синдрома с явлениями дыхательной недо-
статочности, нарастанием гипоксии, особенно у детей
младшего возраста [5, 6, 7, 8]. Проведённые в послед-
ние годы научные исследования свидетельствуют о на-
личии состояния гиперергии в бронхолёгочной системе,
как об одном из патогенетических механизмов затяги-
вания инфекционного процесса при коклюше [9, 10,
11]. Клинико-иммунологические сопоставления, пред-
ставленные нами ранее в литературе, показали, что при
сравнительном анализе содержания IgE в крови значи-
тельно чаще высокие значения выявлялись при сочета-
нии коклюша с респираторным микоплазмозом, респи-
раторными вирусными инфекциями, чем при коклюше —
моноинфекции [1]. В связи с этим представляется обо-
снованным включение в комплекс терапии больных с
коклюшем, особенно при ассоциации с другими инфек-
циями, ингаляционные стероидные препараты как аль-
тернатива их парентеральному введению, основываясь
на их общебиологическом действии, возможности пря-
мого влияния на стимуляцию, регенерацию альвеоляр-
ных макрофагов. Ранее в литературе была представле-
на единичная публикация, посвященная применению
ингаляционных стероидов в лечении коклюша, где пред-
ставленные данные носят наблюдательный характер [4].

Целью нашего исследования явилось изучение эф-
фективности применения ингаляционной терапии буде-
сонидом при коклюше у детей различного возраста на
основании клинико-статистического анализа.

Материалы и методы исследования
Под наблюдением находилось 74 больных

коклюшем, госпитализированных в ГБУЗ «ИКБ №1
ДЗМ» в возрасте от 3 месяцев до 14 лет. 40 детей, ко-
торым в комплексную терапию был включён будесонид
в ингаляции, составили I-ю (основную) группу. Во II-ю
группу (группа сравнения) вошли 34 больных коклю-
шем, получавшие только базисную терапию. Возраст-
ное распределение в основной группе выглядело сле-
дующим образом: дети до 1 года — 18 (47,4 ± 8,1%),
1—3 лет — 7 (18,4 ± 6,3%), 4—6 лет — 8 (21,0 ± 6,6%),
7—14 лет — 7 (13,2 ± 5,5%). Группа сравнения была
сопоставима по возрастному составу с основной груп-
пой (табл. 1).

Для верификации коклюша были применены метод
ПЦР и серологическая диагностика (ИФА) с использо-
ванием тест-системы «Ridascreen/Bordetella pertussis
(«R-biofarm AMG», Германия), позволяющей выявить ан-
титела различных классов (IgM, IgG, IgA) к коклюшно-
му токсину и филаментозному гемагглютинину. Порого-
вый уровень для антител класса IgM составлял 17 Ед/мл,
IgG — 18 Ед/мл, IgA — 26 Ед/мл. Исследования прово-
дились в лаборатории эпидемиологии кокковых инфек-
ций ФБУН МНИИЭМ им. Г.Н. Габричевского Роспот-
ребнадзора, а также в ГБУЗ «ИКБ №1 ДЗМ».

Этиологическая расшифровка сопутствующих рес-
пираторных вирусных инфекций проводилась путём ис-
следования слизи из носоглотки методом ПЦР на базе
лаборатории ГБУЗ «ИКБ №1» ДЗМ с использованием
коммерческой тест-системы «Рибо-преп» («Амп-
ли-Сенс», Москва). Проведение амплификации с гибри-
дизационно-флюоресцентной детекцией в реальном
времени осуществляли с тест-системами «Ампли
Сенс-ОРВИ-FL». Респираторный микоплазмоз был вери-
фицирован методом ИФА с использованием наборов
«Savyon» (Израиль).

Ингаляции с будесонидом назначали с момента пос-
тупления в стационар.

Критериями включения будесонида в комплекс тера-
пии являлись:

— больные коклюшем-моноинфекцией со среднетя-
жёлой и тяжёлой формой заболевания;

— больные коклюшем-моноинфекцией со среднетя-
жёлой и тяжёлой формой заболевания с развитием
бронхолёгочных осложнений;

— дети, переносящие коклюш в сочетании с респи-
раторными вирусно-бактериальными инфекциями раз-
личной этиологии с осложнённым течением (бронхолё-
гочными изменениями) и без осложнений;

— сроки заболевания коклюшем от 2-х до 4-х не-
дель.

Критериями исключения были:
— дети, имевшие в анамнезе указание на примене-

ние до поступления в стационар гормональные препа-
раты;

— дети с лёгкими формами коклюша;
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— дети с отягощённым аллергологическим фоном в
анамнезе;

— дети в сочетании с вирусными кишечными и гер-
песвирусными инфекциями в стадии активации. 

Дозы будесонида применялись согласно инструкции.
Для определения статистической достоверности полу-

ченных результатов был использован t-критерий Стью-
дента и непараметрический критерий Манна-Уитни. 

Результаты и их обсуждение
Клинические данные свидетельствовали, что у

больных основной группы коклюш протекал как моно-
инфекция лишь у 9 детей (23,7 ± 6,9%), а у 29 (76,3 ±
± 6,9%) пациентов коклюшу сопутствовали ОРВИ раз-
личной этиологии, у 2-х (5,3 ± 3,6%) — респираторный
микоплазмоз. Сходное соотношение имело место и в
группе сравнения: коклюш как моноинфекция протекал
у 6 (17,6 ± 6,5%) больных, в сочетании с ОРВИ — у 25
(62,5 ± 8,3%), с респираторной микоплазменной ин-
фекцией — у 3 (23,5 ± 7,2%) пациентов. Обращало на
себя внимание, что среди больных с микст-инфекциями
заболевание осложнялось развитием бронхообструк-
тивного синдрома у 23 (57,5 ± 7,8%) детей в основной
и у 18 (52, 9 ± 8,6%) в группе сравнения. 

В основной группе детей коклюш был подтверждён
методом ПЦР у 16 (40,0 ± 7,7%), методом ИФА — у 22
(55,0 ± 7,9%) детей. В группе сравнения удельный вес
больных, у которых диагноз коклюша был верифициро-

ван обнаружением генома коклюшного микроба, со-
ставил 64,7 ± 8,2% (22 ребенка), ИФА — 35,3 ± 8,2%
(12 детей). Анализ прививочного анамнеза показал,
что в основной группе вакцинированных детей согласно
календарю прививок не было, а в группе сравнения не-
законченную вакцинацию имели 8 (23,5 ± 7,3%) детей.
Основная и группа сравнения были репрезентативны
между собой не только по возрасту больных, но и по тя-
жести заболевания, срокам заболевания, частоте выяв-
ления неблагоприятного преморбидного фона (табл. 2).

Как представлено в таблице 2, в обеих наблюдае-
мых группах преобладали среднетяжёлые формы бо-
лезни, имевшие место у 92,5 ± 4,2% и 94,1 ± 4,0%
больных соответственно. 

Все больные коклюшем, в комплексе терапии кото-
рых использовали стероидную ингаляционную терапию,
были госпитализированы в стационар в периоде спаз-
матического кашля. В зависимости от сроков заболева-
ния будесонид был назначен на 2-й неделе от начала
болезни у 8 (15,0 ± 5,6%) больных, на 3-й — 27 (67,5 ±
± 7,4%), на 4-й — 7 (17,5 ± 6,01%). Группа сравнения,
как представлено в таблице 2, была сопоставима по
срокам болезни.

Будесонид назначали курсом на 5—7 дней. Необхо-
димо отметить, что в нашем исследовании будесонид
назначался всем детям основной группы. Лечение про-
водили с первых суток пребывания в стационаре на фо-
не общепринятой терапии (противокашлевых препара-

Таблица 1. Распределение больных по возрасту
Table 1. Distribution of patients by age

Возрастные группы/
Age groups

Основная группа/
Main group n = 38

Группа сравнения /
Comparison group n = 34

Достоверность различий/
Significans of difference

РАбс. число % ± m Абс. число % ± m

До 1 года 18 47,4 ± 8,1 13 38,2 ± 8,3 p > 0,05

1—3 лет 7 18,4 ± 6,3 6 17,6 ± 6,5 p > 0,05

4—6 лет 8 21,0 ± 6,6 9 26,5 ± 7,6 p > 0,05

7—14 лет 5 13,2 ± 5,5 6 17,6 ± 6,5 p > 0,05

Таблица 2. Сравнительная характеристика больных 
Table 2. Comparative characteristic of patients

Сравниваемые показатели/
Comparable Indicators

Основная группа/
Main group

n = 40

Группа сравнения/
Comparisom group

n = 34

Достоверность 
различий/

Significans of 
difference

Р
Абс. 

число % ± m Абс. 
число % ± m

Клинические формы/
Clinical forms

Тяжелая/Severe 3 7,5 ± 4,2 2 5,9 ± 4,0 p > 0,05

Средне-тяжелая/Moderate 37 92,5 ± 4,2 32 94,1 ± 4,0 p > 0,05

Сроки заболевания/
Terms of disease

2-я неделя/2- week 6 15,0 ± 5,6 6 17,6 ± 6,5 p > 0,05

3-я неделя/3- week 27 67,5 ± 7,4 24 70,6 ± 7,8 p > 0,05

4-я неделя/4- week 7 17,5 ± 6,0 4 11,8 ± 5,5 p > 0,05

Отягощенный преморбидный фон/
Premorbid background 9 22,5 ± 6,6 7 20,6 ± 6,9 p > 0,05
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тов, фенобарбитала, пробиотиков, антибактериальных
и муколитических средств по показаниям). В группе
сравнения детям назначалась лишь базисная терапия.

Сравнительная оценка эффективности будесонида
проводилась на основании следующих критериев: из-
менение характера кашля с сокращением количества и
длительности приступов, исчезновение цианоза лица во
время приступов кашля, уменьшение явлений гипоксии
(улучшение самочувствия, аппетита и нормализация
сна), сокращение сроков купирования бронхообструк-
тивного синдрома. Сопоставление результатов лечения
в группах сравнения показало эффективность будесо-
нида по основным параметрам сравнения. Лечебный
эффект определялся, прежде всего, урежением числа
приступов кашля, который приобретал более продук-
тивный характер. Наряду с этим исчезали цианоз лица
(губ, носогубного треугольника) при кашле, реже от-
мечалась рвота на фоне приступов. Анализ динамики
характера кашля в основной группе показал, что со-
кращение количества приступов к 4—5 дню примене-
ния будесонида отмечалось у большинства детей (35
(87,5 ± 5,2%). При этом важно отметить, что назначе-
ние препарата и в более поздние сроки заболевания
коклюшем сопровождалось выраженным терапевтиче-
ским эффектом.

Клиническим примером на основании информи-
рованного согласия родителей может служить история
болезни ребёнка К.,10 месяцев, находившегося в ГБУЗ
«ИКБ №1 ДЗМ» с диагнозом: Коклюш, среднетяжёлая
форма с 20.11.2022 по 28.11.2022. 

При сборе анамнеза жизни установлено, что ребё-
нок от 1-й беременности, протекавшей с угрозой пре-
рывания в 1-й половине. Родился с массой тела 3660 г,
длиной 52 см, закричал сразу. Находился на естествен-
ном вскармливании, в весе прибавлял достаточно. Ра-
нее не болел. Из анамнеза заболевания известно, что
заболел 10.11.2022, когда появился редкий кашель

без лихорадки и катаральных явлений. Педиатром
11.11.2022 назначены амоксициллин-клавулановая кис-
лота, амброксол, но кашель усиливался, с 16.11.2022
приобрёл приступообразный характер с гиперемией
лица. К 20.11.2022 приступы кашля продолжительные,
с багровением лица и цианозом носогубного треуголь-
ника, в связи с чем ребенок госпитализирован в «ИКБ
№1 ДЗМ». 

При поступлении состояние расценено как средней
тяжести. Ребёнок вялый, аппетит снижен. Кашель до
20 раз в сутки, приступообразный, с багровением ли-
ца, кратковременным цианозом губ. Приступы кашля
продолжительные. Объективно: кожные покровы чистые.
В лёгких пуэрильное дыхание. Сердечные тоны ритмич-
ные, ясные. Живот мягкий, безболезненный. Печень и
селезёнка не увеличены. Стул и диурез в норме. Данные
обследования: в мазке из зева на коклюш методом ПЦР
от 20.11.2022 выделен геном B. pertussis. При исследо-
вании методом ИФА от 23.11.2022 показатели были
ниже порогового уровня (IgM — не выявлены, IgG —
10 ЕД/мл, IgA — не выявлены). В общем анализе крови
от 20.11.22 — лейкоцитоз, характерный для больных
коклюшем до 40,0 х 109/л, гемоглобин 116 г/л, СОЭ
4 мм/час, палочкоядерные — 3%, сегментоядерные —
22%, лимфоциты — 71%, моноциты — 4%.

Назначено лечение: будесонид 0,125 мг — 2 р/д.
ингаляционно курсом на 5 дней, бутамират 0,5 мл
(10 капель) 3 р/д. внутрь, бромизовал + кальция глюко-
нат + кофеин + папаверин + фенобарбитал (паглюфе-
рал-1) 6,25 мг по фенобарбиталу (0,25 таб.) на ночь,
оксигенотерапия после приступов.

На фоне проводимой терапии состояние ребёнка
улучшалось: приступы кашля к 3-му дню лечения стали
короче, с 4-го дня их частота не превышала 9 раз в сут-
ки. Наряду с этим улучшалось самочувствие ребёнка:
появился аппетит, стал активнее. При оценке лабора-
торных показателей также отмечена положительная ди-

Таблица 3. Продолжительность основных клинических симптомов коклюша
Table 3. Duration of main symptoms of whooping cough

Клинические симптомы/
Clinical symptoms

Продолжительность симптомов (дни) (M ± m)/
Duration of symptoms (days) Достоверность различий /

Significance of difference
Основная группа/

Main group
Группа сравнения/
Comparison group

Нарушение самочувствия/
Feeling unwell 4,3 ± 0,2 7,8 ± 1,3 p <  0,01

Цианоз лица/Facial cyanosis 4,0 ± 1,8 7,8 ± 0,4 p <  0,05

Частота приступов 15—25 раз/
Seizure frequency 2,7 ± 0,2 4,3 ± 0.2 p <  0,001

Бронхообструктивный синдром/
Broncho-obstructive syndrome 2,5 ± 0,9 4,5 ± 0,5 p <  0, 05

Снижение аппетита/
Decreased apetite 4,3 ± 0,2 6,1 ± 0,9 p <  0,05

Средняя длительность пребывания /
Average length of stay 5,6 ± 0,3 8,7 ± 0,5 p <  0, 05
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намика: от 28.11.2022 лейкоцитоз 20,3 х109/л, гемо-
глобин 116 г/л, СОЭ 7 мм/час, палочкоядерные — 1%,
сегментоядерные — 22%, лимфоциты — 67%, моноциты —
8%, анализ мочи без патологии. На 8-е сутки с момента
поступления в стационар ребёнок выписан домой. Вы-
шеприведенная история болезни демонстрирует, что
назначение комплекса лечения, включающего стеро-
идную ингаляционную терапию на 3-й неделе болез-
ни, способствовало быстрой регрессии симптомов
коклюша.

В таблице 3 представлен сравнительный анализ про-
должительности основных симптомов коклюша. Если в
основной группе приступы кашля с частотой более 15—
25 раз в сутки сохранялись в течение 2,7 ± 0,2 дней, то
в группе сравнения — 4,3 ± 0,2 дня (р < 0,001). Сущест-
венным результатом применения будесонида явилось
также купирование бронхообструктивного синдрома в
более короткие сроки, что способствовало сокраще-
нию средней длительности пребывания больных коклю-
шем в стационаре. Так, если у детей, получавших буде-

сонид, она составила 5,6 ± 0,3 койко-дня, то в группе
сравнения — 8,7 ± 0,5 койко-дней (р < 0,05).

Большое значение имело выявление нежелательных
явлений от проводимой терапии. Ежедневное клиниче-
ское наблюдение и лабораторные исследования в дина-
мике заболевания не выявили отрицательного влияния
будесонида на организм детей. 

Заключение
Таким образом, применение будесонида у

больных коклюшем показало выраженный клинический
эффект, что проявлялось в облегчении и уменьшении при-
ступов кашля, уменьшении явлений гипоксии, уменьше-
нии сроков купирования бронхообструктивного синдро-
ма, сокращении периода спазматического кашля. Наши
наблюдения показали особую ценность использования
ингаляционной терапии — способность оказывать поло-
жительное влияние в различные сроки заболевания кок-
люшем. Включение в комплекс лечения ингаляционной
стероидной терапии можно рассматривать как один из
способов оптимизации терапии больных коклюшем.
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Массовая иммунизация H. influenzae типа b (Hib)-вакцинами привела к резкому снижению заболеваемости инвазивными и не-
ивазивными формами гемофильной инфекции. H. influenzae вызывает разнообразный спектр заболеваний от обычно бессимп-
томного носительства до отита, синусита, эпиглоттита, пневмонии, эндоперикардита, воспаления подкожной клетчатки, артри-
та и является одним из четырех главных возбудителей бактериального менингита. Материалы и методы. Проведен обзор оте-
чественных и зарубежных публикаций за последние 20 лет в поисковых системах PubMed, Google Scholar, Cochrane Library и
Elibrary с целью выявления значимости гемофильной инфекции в вакцинальный период на основе анализа о ее распростране-
нии, клинических формах, а также антибиотикорезистентности возбудителя. Результаты. После начала массовой иммуниза-
ции от данной инфекции, H. influenzae типа b больше не является доминирующим серотипом, вызывающим инвазивные формы
инфекций в большинстве стран. Повсеместно в мире лидирующие позиции занимают случаи инфекции, вызванные нетипируе-
мыми серотипами H. influenzae, среди капсульных форм преобладают H. influenzae типа a, f и b (Hia, Hif, Hib). Незащищенные
аминопенициллины, цефалоспорины II поколения и сульфаниламиды являются ведущими классами антибактериальных препа-
ратов, к которым выработалась резистентность у штаммов H. influenzae. Разнообразие клинических форм по-прежнему акту-
ально для гемофильной инфекции. Бактериемия, менингит и пневмония являются основными клиническими проявлениями инва-
зивной гемофильной инфекции, вызываемой типируемыми и нетипируемыми серотипами возбудителя.
Ключевые слова: H. influenzae типа b, гемофильная палочка, серотип, вакцинопрофилактика, резистентность к антибиотикам,
чувствительность к антибиотикам

Evolution of Haemophilus influenzae infection during the vaccination period:
literature review
Krasivskiy A. V.1, Kovalev O. B.¹, Borisova O. Yu.1,2, Shamsheva O. V.1, Krasivskaya A. V.3, Molochkova O. V.¹, Turina I. Е.3
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Mass immunization with H. influenzae type b (Hib) vaccines has led to a sharp decrease in the incidence of invasive and non-invasive forms of Haemophilus influenzae
infection. H. influenzae causes a diverse spectrum of diseases from usually asymptomatic carriage to otitis, sinusitis, epiglottitis, pneumonia, endopericarditis,
inflammation of the subcutaneous tissue, arthritis, and is one of the four main causative agents of bacterial meningitis. Materials and methods. In order to identify
the significance of Hemophilus influenzae infection during the vaccination period, an analysis was carried out on the spread of Hemophilus influenzae infection, its
clinical forms, as well as the antibiotic resistance of the pathogen. A review of domestic and foreign publications over the past 20 years was conducted in the
search engines PubMed, Google Scholar, Cochrane Library and Elibrary. Results. Studies conducted in various countries show that after the start of mass immunization,
H. influenzae type b is no longer the dominant serotype of the pathogen causing invasive infections in most countries. Everywhere in the world, the leading posi-
tions are occupied by cases of infection caused by non-typable serotypes of H. influenzae type a, f, b (Hia, Hif, Hib) predominate among the capsular forms.
Unprotected aminopenicillins, second-generation cephalosporins, and sulfonamides are the leading classes of antibacterial drugs to which H. influenzae strains
have developed resistance. A variety of clinical forms is still relevant for hemophilic infection. Bacteremia, meningitis, and pneumonia are the main clinical manifes-
tations of invasive Haemophilus influenzae infection caused by typed and non-typed serotypes of the pathogen.
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Для цитирования: Красивский А.В., Ковалев О.Б., Борисова О.Ю., Шамшева О.В., Красивская А.В., Молочкова О.В., Турина И.Е. Эволюция гемофиль-
ной инфекции в вакцинальный период: обзор литературы. Детские инфекции. 2023; 22(4):48-57.
doi.org/10.22627/2072-8107-2023-22-4-48-57

For citation: Krasivskiy A.V., Kovalev O.B., Borisova O.Yu., Shamsheva O.V., Krasivskaya A.V., Molochkova O.V., Turina I.Е. Evolution of Haemophilus influenzae
infection during the vaccination period: literature review. Detskie Infektsii = Children's Infections. 2023; 22(4):48-57.
doi.org/10.22627/2072-8107-2023-22-4-48-57

Информация об авторах:

Красивский Александр Владимирович (Krasivskiy А.), аспирант кафедры инфекционных болезней у детей, РНИМУ им. Н.И. Пирогова; wow125125@bk.ru;
https://orcid.org/0009-0004-7743-9326
Ковалев Олег Борисович (Kovalev О., MD, Professor), д.м.н., профессор кафедры инфекционных болезней у детей, РНИМУ им. Н.И. Пирогова; doctor87@list.ru;
https://orcid.org/0000-0003-0273-6700
Борисова Ольга Юрьевна (Borisova О., MD, Professor), д.м.н., профессор кафедры микробиологии и вирусологии РНИМУ им. Н.И. Пирогова; olgborisova@mail.ru;
https://orcid.org/0000-0001-6316-5046
Шамшева Ольга Васильевна (Shamsheva О., MD, Professor), д.м.н., профессор, заведующий кафедрой инфекционных болезней у детей, РНИМУ
им. Н.И. Пирогова; ch-infection@mail.ru; https://orcid.org/0000-0002-6033-6695
Красивская Анна Владимировна (Krasivskaya А.), студентка 6 курса Первого МГМУ им. И.М. Сеченова; 0832976@mail.ru; 

О Б З О Р  Л И Т Е Р А Т У Р Ы

КРАСИВСКИЙ А. В. И ДР. Эволюция гемофильной инфекции



49

Красивский А. В. и др. Эволюция гемофильной инфекции в вакцинальный период: обзор литературы

C M Y K 49 49 49 49

https://orcid.org/0000-0001-9971-8909
Молочкова Оксана Вадимовна (Molochkova О., PhD, Аssociate professor), к.м.н., доцент кафедры инфекционных болезней у детей, РНИМУ имени Н.И. Пи-
рогова; ci-journal@mail.ru; https://orcid.org/0000-0003-2840-7382
Турина Ирина Евгеньевна (Turina I., PhD, Аssociate professor), к.м.н., доцент кафедры педиатрии и детских инфекционных болезней, Первый МГМУ
им. И.М. Сеченова; turina11@mail.ru; https://orcid.org/0000-0001-9030-6131

Haemophilus influenzae — грамотрицатель-
ная коккобацилла, колонизирующая носоглотку и
ротоглотку человека у 80% детей и 20—30% взрос-
лых [1].

Несмотря на обычно бессимптомное носительство,
H. influenzae вызывает разнообразные клинические
проявления. К неинвазивным формам, более легким
по своему течению, относят поражение верхних дыха-
тельных путей, отиты, синуситы [2]. К инвазивным —
эпиглоттит, гнойный менингит, пневмонию, эндо-пери-
кардит, воспаление подкожной клетчатки, артрит [3].
В силу анатомо-физиологических особенностей дети
имеют склонность к более тяжелому течению инвазив-
ных изфекций [4]. По данным Всемирной организа-
ции здравоохранения, гемофильная инфекция являет-
ся одним из четырех главных возбудителей бактери-
ального менингита в мире [5, 6].

Штаммы H. influenzae, обладающие капсульным
полисахаридом, подразделяются на шесть различных
типов: a, b, c, d, е или f. Серотипы штаммов H. influenzae
без полисахаридной капсулы называются нетипируе-
мыми Hi (NTHi). Среди инкапсулированных форм бо-
лее вирулентными являются штаммы H. influenzae ти-
па b, являющиеся наиболее частой причиной тяже-
лой инвазивной Hib-инфекции до введения Hib-вак-
цин в национальную систему иммунизации по всему
миру [7].

Биологическими материалом для выявления H. influenzae
являются: кровь, цереброспинальная жидкость, мок-
рота из дыхательных путей [8, 9]. Идентификация воз-
будителя проводится бактериологическим, серологи-
ческим или молекулярно-генетическим (ПЦР-диагнос-
тика) методами. В качестве серологического метода
используется реакция латекс-агглютинации. Бактери-
ологический метод подразумевает выявление возбу-
дителя на плотных питательных средах с последую-
щей биохимической идентификацией [10].

Специфической профилактикой против заболева-
ний, вызванных гемофильной инфекцией типа b, явля-
ется вакцинация [11]. Существуют конъюгированные
моновалентные вакцины, такие как «Акт-Хиб» (Фран-
ция), «Хиберикс» (Бельгия), и комбинированные вак-
цины: «Пентаксим» (Франция), «Инфанрикс Гекса»
(Бельгия) [12, 13].

Цель работы — выявляние значимости гемофиль-
ной инфекции в период вакцинации на основе анали-
за актуальной информации о ее распространении,
клинических формах, а также антибиотикорезистент-
ности возбудителя. 

Материалы и методы. Обзор включает в себя
клинические исследования, направленные на изуче-
ние актуальной информации о гемофильной инфек-

ции. Нами был проведен поиск данных в поисковых
системах PubMed, Google Scholar, Cochrane Library и
Elibrary по следующим ключевым словам: H. influenzae,
antibiotic susceptibility, serotype, antibiotic resistance, ге-
мофильная палочка, резистентность, профилактика.

Результаты. Массовая иммунизация комбиниро-
ванными Hib-вакцинами привела к резкому снижению
заболеваемости инвазивными и неивазивными фор-
мами гемофильной инфекции. Однако, несмотря на
вакцинацию, инфекция остается актуальной и в на-
стоящее время. После начала тотальной иммуниза-
ции детей Hib-вакцинами в зарубежных странах отме-
чается рост числа случаев инвазивных форм заболе-
вания, ассоциированных с гемофильной палочкой ти-
па a, f, а также с бескапсульными (нетипируемыми)
серотипами. Несмотря на широкий охват вакцинаци-
ей, H. influenzae типа b остается актуальной причиной
инвазивных форм инфекции в ряде стран. 

Martha McElligott et al. в своей работе изучали
распространение гемофильной инфекции в Ирландии
с проведением секвенирования штаммов H. influenzae
разных серотипов, а также оценкой их чувствитель-
ности к антибиотикам с 2010 по 2018 г. Образцы
взяты у 367 пациентов с инвазивными формами гемо-
фильной инфекции. Отмечается, что один пациент
включен в статистику дважды в связи с тем, что он был
инфицирован двумя штаммами одновременно [14].
Результаты показали, что среди 367 случаев инвазив-
ных форм гемофильной инфекции, 304 (83%) случая
были вызваны нетипируемыми штаммами H. influenzae,
37 (10%) случаев — штаммами H. influenzae типа f,
15 (4%) случаев — типа b, 8 (2,1%) случаев — типа e,
1 (0,3%) — типа а, 1 (0,3%), — типа d и 1(0,3%) — ти-
па b(-). При этом, 32% (119/367) инвазивных и 41%
(17/41) неинвазивных изолятов были устойчивы хотя
бы к одному из антибактериальных препаратов. Мно-
жественная лекарственная устойчивость была обна-
ружена у 1% (n = 4) изолятов: NTHi (n = 2); Hib (n = 1)
и Hie (n = 1). Штаммы NTHi (нетипируемые) оказались
устойчивы к ампициллину, хлорамфениколу, тетра-
циклину, меропенему; серотипа Hib — к ампицилли-
ну, триметоприм/сульфаметоксазолу и хлорамфени-
колу. Штаммы H. influenzae серотипа Hie проявляли
устойчивость к ампициллину, тетрациклину и рифам-
пицину. Резистентность по крайней мере к одному
противомикробному препарату была значительно вы-
ше среди NTHi (37%, 127/343) по сравнению с ин-
капсулированным H. influenzae (14%, 9/65), p =
= 0,0001: Hib (20%, 3/15), Hie (25%, 2/8), Hif (8%,
3/39) и Hid (100%, 1/1). Исследование показало
частоту устойчивости к следующим антибактериаль-
ным препаратам: ципрофлоксацин (n = 4), тетрацик-
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лин (n = 4), меропенем (n = 7), рифампицин (n = 1) и
хлорамфеникол (n = 2). Уровень резистентности
H. influenzae к триметоприм/сульфаметоксазолу сос-
тавил 19% (69/367) и 24% (10/41) среди инвазив-
ных и неинвазивных изолятов соответственно. Резис-
тентность к триметоприм/сульфаметоксазолу наблю-
далась среди NTHi (93%, 74/79), Hib (2,5%, 2/79),
Hif (2,5%, 2/79) и Hid (1,3%, 1/79). Продукция
β-лактамазы была основным механизмом устойчивос-
ти к ампициллину у инвазивных и нетипируемых штам-
мов H. influenzae. Существенного увеличения или
уменьшения Hif и Hie на протяжении всего периода
исследования (2010—2018 г.) не отмечалось, однако
штаммы H. influenzae этих серотипов не были распро-
странены в Ирландии до широкого применения Hib-
вакцины [14].

По данным исследования Tønnessen et al., похожая
ситуация отмечается в Норвегии. Гемофильная палоч-
ка также остается актуальной проблемой в вопросах
инвазивных инфекций, таких как менингит, сепсис,
пневмония. В период с 2017 по 2021 г. было выявле-
но 245 инвазивных случаев гемофильной инфекции,
из которых 176 (78,1%) случаев были вызваны нети-
пируемыми H. influenzae, 30 (43,5%) случаев —
H. influenzae типа f, 18 (26,5%) случаев — типа b,
15 (21,7%) случаев — типа a, 6 (8,7%) случаев — ти-
па еf. При этом у 46,1% (113/245) штаммов была
обнаружена устойчивость хотя бы к одному виду анти-
бактериальных препаратов, 4 (n = 4) штамма имели мно-
жественную лекарственную устойчивость. У 2 (10,5%) из
18 штаммов Hib имели устойчивость к ампициллину,
тетрациклину, хлорамфениколу, ко-тримоксазолу,
стрептомицину и канамицину. Аналогичная резис-
тентность была выявлена у 2 (13,3%) из 15 штаммов
Hia. Как утверждают авторы, процент изолятов, ус-
тойчивых хотя бы к одному виду антибактериальных
препаратов, существенно вырос по сравнению с
2004 годом, когда на примере устойчивости к ампи-
циллину процент вырос с 2,5% до 9%. В поствакциналь-
ную эпоху сменился вектор серотипов H. influenzae, вы-
зывающих инвазивные формы инфекции. Если раньше
основным серотипом, вызывающим тяжелые заболе-
вания, был тип b, то в данное время в Норвегии пер-
венство заняли нетипируемые серотипы H. influenzae,
а штаммы H. influenzae типа b были лишь на 3 месте
после f. За период исследования (т.е. 2017—2021 г.)
не отмечалось скачков заболеваемости, хотя важно
отметить, что в период пандемии COVID-19 доля не-
типируемых серотипов H. influenzae существенно сни-
зилась, в то время как доля инкапсулированных форм
H. influenzae возросла. После окончания пандемии
целевые значения вернулись в доковидное время [15].

McNeil et al., 2021, провели исследование в Теха-
се. Были включены изоляты, идентифицированные из
крови, спинномозговой жидкости, плевральной жид-
кости или синовиальной жидкости у пациентов млад-

ше 18 лет. Лабораторией клинической микробиоло-
гии было выявлено 38 жизнеспособных для дальней-
шего изучения штаммов H. influenzae, из которых 18
оказались инкапсулированными (тип a: n = 9; тип e:
n = 2; тип f: n = 7), 14 — нетипируемыми, 6 изолятов
для типирования оказались недоступны. Случаев вы-
явления H. influenzae типа b (Hib) выявлено не было.
Средний возраст пациентов составил 29 месяцев. Диаг-
нозы включали бактериемию (n = 19), менингит (n = 8),
пневмонию (n = 6) и септический артрит (n = 5). Шесть
штаммов H. influenzae обладали β-лактамазной ак-
тивностью (15,7%) [16].

В работе Zulz et al., 2022, были выявлены 430 слу-
чаев (Аляска n = 253, Северная Канада n = 177) ин-
вазивных форм гемофильной инфекции в течение
2006—2017 г. Всего 412 изолятов, выделенных при
этих случаях (Аляска n = 241, Северная Канада n =
= 171), были доступны для секвенирования. Из них
151 изолят (37%) был нетипируемым (Аляска n = 127,
Северная Канада n = 24). Оставшийся 261 изолят
был идентифицирован как: 164 (63%) Hia (Аляска n =
= 53, Северная Канада п = 111); 43 (17%) Hib (Аляс-
ка n = 23, Северная Канада n = 20), 4 (2%) Hic (Аляс-
ка n = 0, Северная Канада n = 4), 4 (2%) Hid (Аляска
n = 1, Северная Канада n = 3) 10 (4%), Hie (Аляска
n = 10, Северная Канада n = 0) и 36 (14%) Hif (Аляс-
ка n = 27, Северная Канада n = 9). 

Среди 53 инвазивных случая Hia на Аляске 44
(83%) были у детей младше 2 лет. У детей в возрасте
до 5 лет клинические проявления инвазивной Hia-ин-
фекции были: менингит (45% на Аляске, 27% в Север-
ной Канаде), бактериемия (26% в Северной Канаде)
и пневмония (25% Аляска). У лиц старше 5 лет наибо-
лее распространенными оказались пневмония (25%
Аляска, 46% Северная Канада) и бактериемия (50%
Аляска, 28% Северная Канада). Тяжесть заболева-
ния, вызванного инвазивной формой инфекции Hia,
сравнима с таковой при инвазивной Hib-инфекции до
введения Hib-вакцины. Менингит являлся наиболее
частым заболеванием у детей до 5 лет с инфекцией
Hia на Аляске и в Северной Канаде [17].

Масштабное исследование провели Efron et al.,
2022, в Аргентине. Из 1405 обследуемых пациентов
наиболее частые клинические проявления гемофиль-
ной инфекции включали: пневмонию 34,5% (485/
1405), острый менингит 28,9% (406/1405), бакте-
риемию 25,8% (362/1405), реже целлюлит 4,1%
(58/1405), артрит 2,4% (34/1405) и др. 4,3% (60/
1405). У детей в возрасте до 1 года чаще встречался
менингит, за которым следовала пневмония, и бакте-
риемия. Пневмония была наиболее распространена у
лиц в возрасте от 12 до 23 месяцев, бактериемия пре-
обладала у детей 5—14 лет и взрослых 15—64 лет.
Целлюлит и артрит чаще встречались у детей младше
2 лет. Наиболее распространенными штаммами H. in-
fluenzae оказались нетипируемые 44,5% (n = 625),
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далее следовали H. influenzae тип b — 41,1 % (n =
= 577), тип а — 10,0 % (n = 140), тип е — 2,3 % (n =
= 32), тип d 0,9% (n = 13), тип e 0,9% (n = 13) и тип c
0,4% (n = 5). Авторы отметили значительную связь
между биологическими свойствами H. influenzae, в т.ч.
наличием капсулы и серотипом, и возрастом пациен-
та. Инкапсулированные штаммы H. influenzae наибо-
лее часто были выделены от больных в возрасте от
1 месяца до 4 лет, в то время как нетипируемые штам-
мы — у детей в возрасте 0—1 месяца и в возрасте
5 лет и старше. Наиболее часто инкапсулированные
штаммы, идентифицированные во всех возрастных
группах, принадлежали к типам b и а. Штаммы серо-
типа b преобладали у детей до 5 лет.

Были обнаружены значимые ассоциации между
выделением H. influenzae типа b и менингитом у боль-
ного (p <  0,001), целлюлитом (p <  0,001) и артритом
(p <  0,001). Также достоверная связь между нетипи-
руемыми (NTHi) штаммами и пневмонией (p <  0,001),
бактериемией (p <  0,001) и неонатальныым сепси-
сом (p <  0,001). Среди новорожденных наиболее
частыми диагнозами оказались: сепсис 42,4% (28/
66), бактериемия 31,8% (21/66), пневмония 15,2%
(10/66), менингит 7,6% (5/66), артрит 1,5% (1) и пе-
ритонит 1,5% (1) [18].

В Португалии было получено 1524 изолята из но-
соглотки здоровых детей, средний возраст которых со-
ставил 3 года. Общая частота носительства H. influenzae
составила 84,1% (1282). Генотипирование методом
ПЦР показало, что большинство носителей (96,7%)
были колонизированы нетипируемыми серотипами
H. influenzae (NTHi) (1240/1282). Среди инкапсули-
рованных штаммов выявлены серотипы f (23/1282;
1,8%), e (14/1282; 1,1%), a (4/1282; 0,3%) и b (1/
1282; 0,1%). 

Тест на продукцию β-лактамазы оценивали у
1282 изолятов H. influenzae. Результаты показали,
что 7,5% из них были продуцентами β-лактамаз
(96/1282). Это значение было выше среди инкапсу-
лированных штаммов (11,9%; 5/42; три изолята се-
ротипа е и два изолята серотипа f), чем среди нетипи-
руемых (7,3%; 91/1240), хотя эта разница не была
достоверно значимой (р = 0,27). Доля штаммов, про-
дуцирующих β-лактамазы, значительно уменьши-
лась в 2019 г. (9,3% в 2015 г., 9,5% в 2016 г., 8,5% в
2018 г. и 4,0% в 2019 г.; p = 0,001). Чувствитель-
ность к противомикробным препаратам была опреде-
лена для 133 образцов: всех, продуцирующих
β-лактамазу (n = 96), и инкапсулированных (n = 42).
Все штаммы, продуцирующие β-лактамазу, были ус-
тойчивы к ампициллину и имели МПК ≥ 4 мг/л. Один
продуцент β-лактамаз также был устойчив к амокси-
циллин-клавулановой кислоте (МПК = 4 мг/мл). Сле-
дует отметить, что один нетипируемый образец был
фенотипически устойчив к ципрофлоксацину (МИК =
= 0,12 мг/л). Три нетипируемых штамма были с мно-

жественной лекарственной устойчивостью (т. е. они
были устойчивы к трем или более классам противо-
микробных препаратов). Все штаммы, продуцирую-
щие β-лактамазу, были чувствительны к цефотакси-
му, меропенему и рифампицину и нечувствительны к
цефуроксиму (90,6% показали промежуточную устой-
чивость) (0,25 ≤ МИК < 2 мг/л) и 9,4% были устойчи-
вы (МИК ≥ 2 мг/л). Кроме того, более трети (34,4%)
штаммов были устойчивы к триметоприму-сульфаметок-
сазолу (МИК ≥ 2 мг/л). Среди инкапсулированных
штаммов пять были устойчивы к ампициллину (МПК =
8 мг/л), они были описаны как продуценты бета-лак-
тамаз. Все инкапсулированные штаммы были чувстви-
тельны к амоксициллин-клавулановой кислоте, цефо-
таксиму, ципрофлоксацину, хлорамфениколу, меро-
пенему, тетрациклину и рифампицину, а также имели
среднюю резистентность к цефуроксиму [19].

В Японии ситуация отличается. Как показало ис-
следование Hachisu et al., 2022, которое провели в
период с 2014 по 2018 г., в Японии нетипируемые се-
ротипы H. influenzae встречаются значительно чаще,
чем в других странах. В исследовании было проана-
лизировано 200 изолятов. Результаты показали, что
нетипируемых H. influenzae было 190 (95%) штаммов,
типа f — 4 (2%) штаммов, тип e — 4 (2%) штаммов, тип
b — 2 (1%) штаммов. Доля нетипируемых серотипов
H. influenzae в Японии 95% в то время, как в большин-
стве стран этот показатель колеблется в районе 75—
85%. 71 изолят (35,5%) оказался резистентен к ампи-
циллину, 19 изолятов (9,5%) показали резистентность
к меропенему, 2 изолята (1%) оказались устойчивы
к цефотаксиму. Среди 200 изолятов полирезистент-
ных бактерий не оказалось. Также среди 200 проб
не оказалось штаммов, показавших резистентность
к цефтриаксону. В ходе исследования было замече-
но увеличение доли пожилых пациентов, по сравне-
нию с более ранними исследованиями, и увеличение
смертности с 21,2% до 26,1% у пациентов старше
65 лет [20].

Таким образом, видно, что нетипируемые штаммы
H. influenzae занимают лидирующую позицию по слу-
чаям во всех странах. Капсульные формы H. influenzae
имеют разное распределение, несмотря на то, что во
всех представленных странах вакцинация была введе-
на примерно в одно время. Наблюдаются различия в
преобладания тех или иных серотипов H. influenzae
по странам и территориям. Штаммы H. influenzae типа
b имеют доминирующее положение среди штаммов
капсульных серотипов в Аргентине, второе место в
Ирландии и Норвегии, а также Канаде. На террито-
рии Северной Америки превалирующим серотипом
является Hia [21, 22]. Серотип Hif оказался самым
распространенным, занимая лидирующую позицию
среди штаммов капсульных форм в Ирландии, Норве-
гии, Португалии и Японии. Можно сделать вывод, что
большое значение имеет средний уровень жизни, ох-
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ват вакцинации и особенности системы здравоохра-
нения в конкретной стране. В то же время количество
случаев в год не уменьшается со временем. Это под-
черкивает необходимость разработки стратегий для
оптимизации охвата вакцинацией [14—20].

Вопросы резистентности при лечении инфекцион-
ных заболеваний остаются актуальными и значимы-
ми. Несмотря на то, что гемофильная инфекция явля-
ется вакциноуправляемой, можно наблюдать продол-
жающееся распространение инфекции в мире [23].
Ряд авторов в своих исследованиях делают заключе-
ние о резистентности гемофильной палочки к проти-
вомикробным препаратам вплоть до множественной
антибиотикорезистентности [14,15,19, 20]. Совре-
менная ситуация показывает, что незащищенные ами-
нопенициллины, цефалоспорины II поколения и суль-
фаниламиды являются ведущими классами антибакте-
риальных препаратов, к которым выработалась ре-
зистентность возбудителя [24]. Цефалоспорины
третьего поколения, а также фторхинолоны могут
быть предпочтительным вариантом лечения инфекций,
вызванных устойчивыми к ампициллину H. influenzae
[25, 26].

Масштабное исследование провели Mingming
Zhou, Pan Fu, в котором изучению подверглись
13 810 образцов, 63,32% штаммов H. influenzae в
результате продуцировали β-лактамазу. 8,22% изо-
лятов были β-лактамазотрицательными и устойчивы-
ми к ампициллину. Устойчивость к сульфаметоксазо-
лу-триметоприму составила 70,98%, далее следова-
ла невосприимчивость к ампициллину (69,37%), цефу-
роксиму (51,35%), ампициллин-сульбактаму (38,82%),
азитромицину (38,21%), амоксициллин-клавуланату
(35,28%). Более 90% изолятов H. influenzae были чув-
ствительны к цефтриаксону, цефотаксиму, меропене-
му, левофлоксацин и хлорамфеникол [27].

В Польше из 1481 изолята, собранного в период с
2005 по 2019 г., 12,6%, 0,2%, 17,1% и 0,2% были
устойчивы к ампициллину, амоксициллину/клавула-
нату, цефуроксиму и цефтриаксону соответственно.
Среди них 74,4% (1102/1481) изолятов относились
к категории BLNAS (β-лактамазо-отрицательные, ам-
пициллин-чувствительные), 13,0% (192/1481) — к
BLNAS с модифицированным PBP3 (мутации в гене
ftsI), 2,6% (39/1481) как BLPAR (β-лактамазо-отрица-
тельные, ампициллин-резистентные), а 0,2% имели
модификации PBP3, типичные для high-BLNAR. Про-
дукция β-лактамазы была у 9,7% изолятов (8,6%
BLPAR-β-лактамаз-позитивных, ампициллин-резистент-
ных и 1,1% BLPACR-β-лактамазо-положительные, ре-
зистентные к амоксициллин-клавуланату). Три изолята с
типичными модификациями PBP3 для high-BLNAR оказа-
лась резистентны к цефтриаксону (МИК > 0,125 мг/л).
Устойчивость к ципрофлоксацину, хлорамфениколу,
тетрациклину и триметоприм-сульфаметоксазол на-
блюдали у 0,1%, 0,5%, 1,6% и 24,7% изолятов соот-

ветственно. Это первое сообщение о польских штам-
мах H. influenzae, устойчивых к цефалоспоринам
третьего поколения [28].

Разнообразие клинических форм по-прежнему ак-
туально для гемофильной инфекции. Бактериемия, ме-
нингит и пневмония возглавляют список инвазивных
инфекций, вызванных типируемыми и нетипируемыми
штаммами. Менее частыми, но не менее тяжелыми
формами являются артрит и целлюлит. Достаточно
редкими и опасными проявлениями гемофильной ин-
фекции выступают пери- и эндокардиты. Среди неин-
вазивных форм преобладают отиты и синуситы [29,
30, 31].

Стоит внимания представленный Kwok et al.,
2022, случай эндокардита у 69-летнего мужчины,
поступившего с лихорадкой и ознобом через неде-
лю после выписки из больницы, где он предваритель-
но получал лечение от бактериемии, вызванной ге-
мофильной палочкой. Был завершен двухнедельный
курс цефуроксима. После поступления пациент был
направлен в отделение неотложной помощи с «ною-
щей», неиррадиирующей болью в груди. При осмот-
ре: температура тела 38,3°C, частота сердечных
сокращений 127 ударов в минуту, артериальное дав-
ление 67/39 мм рт.ст., насыщение кислородом 96%.
Физикальное обследование при поступлении выявило
систолический шум изгнания 3 степени, который луч-
ше всего слышен у правого верхнего края грудины
без иррадиации в сонные артерии. Во время предыду-
щей госпитализации мужчине провели транстора-
кальную эхокардиограмму (ТТЭ), для определения
фракции выброса (ФВ). ТТЭ показала ФВ 55%, лег-
кий аортальный стеноз и умеренную аортальную не-
достаточность, которые не были дополнительно ис-
следованы, несмотря на положительный посев крови
на H. influenzaе. Во время текущей госпитализации
анализ крови на стерильность вновь оказался поло-
жительным в отношении бета-лактамазо-негативного
штамма H. influenzae серотипа f. Проведена чрезпи-
щеводная эхокардиограмма, которая выявила тяже-
лую аортальную недостаточность и эндокардит с кла-
панной деструкцией [32].

Случай, представленный Россиной А.Л. и соавто-
рами, является демонстрацией фульминантного течения
гемофильной инфекции у ребенка 4 месяцев 18 дней с
иммунодефицитом. В первые сутки отмечался подъем
температуры до 38,8°C и 3-х-кратная рвота, беспо-
койство во время сна. На вторые сутки, на фоне нор-
мальной температуры тела отмечались бледность ко-
жи, стонущее дыхание, вялость и периоральный циа-
ноз. Ребенка экстренно госпитализировали в отделение
ОРИТ ДГКБ №9 им. Г.Н. Сперанского. При первичном
осмотре состояние крайне тяжелое за счет синдрома
системного воспалительного ответа, ДВС-синдрома и
инфекционного токсикоза. Так же у ребенка было уг-
нетенное сознание, гипотермия и расстройство мик-
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роциркуляции. Обращали на себя внимания данные ла-
бораторных исследований: лейкоциты — 1,4 тыс./ мкл,
нейтрофилы п/я — 0%, с/я — 18%, тромбоциты
63 тыс./мкл, гемоглобин 95 г/л, СРБ — 193 мг/л,
прокальцитонин более 200 нг/мл. Учитывая данные
клинической картины и данных лабораторных иссле-
дований, поставлен диагноз: сепсис, септический
шок. Сделана люмбальная пункция, методом ла-
текс-теста обнаружили антиген гемофильной палочки.
Незамедлительно начата инфузионная терапия, кар-
диотоническая поддержка, искусственная вентиляция
легких и антибактериальная терапия цефтриаксоном
в комбинации с меропенемом в «менингиальных» до-
зах. УЗИ органов брюшной полости и забрюшинного
пространства показало увеличение размеров надпо-
чечников с увеличением эхогенности и отсутствием
дифференцировки, увеличение почек со снижением
дифференцировки паренхимы, диффузные изменения
паренхимы селезенки и печени. Нейросонография
показала наличие вентрикулита. Методом ПЦР обна-
ружена ДНК H. influenzae в ликворе и крови, также
получен рост H. influenzae на питательной среде с
чувствительностью к цефтриаксону и меропенему. Не-
смотря на своевременную и проводимую в полном
объеме терапию, состояние ребенка ухудшалось за
счет гемодинамических нарушений, что привело к ле-
тальному исходу на 2 сутки [33].

Не менее интересный случай инсульта на фоне ин-
вазивной формы гемофильной инфекции был пред-
ставлен Вильниц А.А. с соавторами. Ребенок 2 лет по-
ступил в клинику с жалобами на лихорадку до
39,1°С, выраженную сонливость. Родители связывали
состояние с предшествующей вакцинацией, в течении
двух дней ребенок был активен, появились слизис-
то-серозные выделения из носа и единичные подъемы
температуры до 38,8°С. В качестве лечения ребенок
получал нурофен. На 3 день отмечался подъем темпе-
ратуры до 39,1°С, сонливость, трижды рвота,
однократно жидкий стул. Ребенка госпитализировали
в ДНКЦИБ, в отделение ОРИТ. На момент осмотра
уровень сознания — сопор, менингеальные симптомы
резко положительны, отмечался приступ клонических
судорог продолжительностью 5 минут. Данные лабо-
раторных исследований: лейкопения с выраженным
нейтрофильным сдвигом в лейкоцитарной формуле,
тромбоцитопения, повышенный уровень СРБ и про-
кальцитонина. Поставлен диагноз: бактериальная ин-
фекция, бактериальный менингит. В образцах крови,
а затем и в спинномозговой жидкости обнаружена
ДНК Hib. Назначена антибактериальная терапия —
цефтриаксон (лендацин) в дозе 100 мг/ кг/сут. При
проведении КТ головного мозга определялась гипо-
денсная зона, треугольной формы, с неровными, до-
статочно четкими контурами, размерами до 24 х 29 х
х 20 мм, наличие жидкостного содержимого в зоне
сканирования основных (тотально), обеих верхнече-

люстных пазух (субтотально) носа и клетках решетча-
того лабиринта. Данные нейровизуализации показа-
ли наличие ишемических изменений в правой лобной
доле, зонах кровоснабжения ветвями передне- и от-
части среднемозговых артерий. Поставлен диагноз:
острый инсульт вследствие артериопатии мелких со-
судов мозга. На фоне проведения антибактериальной
терапии удалось добиться санации ЦСЖ [34].

Cevik et al., 2019, в своей работе обращают внима-
ние на потенциальную связь между инвазивной инфек-
цией, вызванной нетипируемым штаммом H. influenzae
(NTHi), и невынашиванием беременности на ранних
сроках. Результаты показали, что гемофильная ин-
фекция являлась причиной ранней потери плода (сро-
ком гестации до 24 недель) в 20% случаев (у 3 из
15 пациентов). Основными симптомами были тяже-
лые, схватокообразные боли в животе, вагинальные
кровотечения, лихорадка и преждевременный разрыв
плодных оболочек, у двух из трех пациенток были
признаки сепсиса. Уточнение диагноза проводилось
путем взятия образца из плаценты либо из крови или
культуры тканей плода. Все 3 случая были вызваны не-
типируемыми серотипами H. influenzae. Все 3 штамма
показали устойчивость к пеницилину и чувствительны
к ампициллину [35].

Создание вакцины от гемофильной инфекции типа
b было значимым событием в мире, благодаря кото-
рому разительно снизилось количество летальных
случаев инвазивной инфекции среди детей в возрасте
до 5 лет, а также пожилых пациентов [36]. Стоит от-
метить, что ведутся работы по созданию вакцины и от
штаммов нетипируемых серотипов, в особенности для
пациентов с хронической обструктивной болезнью
легких. 

Обострения хронической обструктивной болезни
легких (ХОБЛ) связаны с изменениями микробиома
мокроты, в том числе с увеличением числа патогенных
бактерий. Вакцинация против наиболее частых бакте-
рий, выявляемых при ХОБЛ, может снизить частоту
обострений. Авторы оценили эффективность, безопас-
ность и иммуногенность вакцины-кандидата, содержа-
щей поверхностные белки нетипируемого штамма
H. influenzae (NTHi) и Moraxella catarrhalis (Mcat), у па-
циентов с ХОБЛ [37].

В многоцентровое, рандомизированное, слепое,
плацебо-контролируемое, подтверждающее концеп-
цию исследование фазы 2b были включены пациенты
со стабильной ХОБЛ возрастом 40—80 лет. Вакцина
NTHi-Mcat, введенная пациентам с ХОБЛ, не показа-
ла эффективности в снижении годовой частоты уме-
ренных или тяжелых обострений. Никаких проблем с
безопасностью при этом выявлено не было [38].

Мультилокусное секвенирование является наибо-
лее распространенным методом генетического типи-
рования для выделения различных штаммов и разли-
чий внутри штаммов одного серотипа [39]. Уже давно
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существует ресурс «https://pubmlst.org», на котором
размещается информация о серотипах различных
возбудителей, которые были подвергнуты мультило-
кусному секвенированию. Обширная база данных
позволяет изучать вектор развития тех или иных орга-
низмов, выработку новых защитных механизмов, по-
явление новых штаммов, появление новых факторов
вирулентности [40]. Pereira R.F. et. al., 2022, в своей ра-
боте проанализировали 13 серотипов H. influenzae,
выделенных от пациентов Клинической больницы
государственного университета Кампинаса, и
сравнили их с изолятами, выделенными у больных из
той же больницы ранее — в 1998 г. Анализ показал
появление нескольких новых генов вирулентности у
H. influenzae относительно более старых исследован-
ных культур [41].

Заключение 
В эпоху массовой иммунизации против

H. influenzae типа b инвазивные формы инфекции ас-
социированы, в основном, со штаммами нетипируе-
мых серотипов (NTHi). H. influenzae серотипа f стали
наиболее распространенными среди капсулирован-

ных штаммов, за ними по частоте следуют штаммы се-
ротипа a. 

Наблюдается тенденция к росту резистентности
H. influenzae к незащищенным аминопенициллинам и
цефалоспоринам II поколения за счет продукции
β-лактамаз, а также сульфаниламидам. Устойчивость
к другим классам, а также множественная устойчи-
вость, имеют место быть, однако пока статистически
не значимы. 

Необходим непрерывный эпиднадзор за инвазив-
ной гемофильной инфекцией, вызванной нетипируе-
мыми и невакцинными серотипами, а также контроль
роста устойчивости H. influenzae к бета-лактамам и
другим классам антибиотиков, актуальны разработ-
ки агитационных стратегий для увеличения охвата на-
селения вакцинацией, особенно среди сомневающих-
ся людей и антиваксеров. 

Статистических данных о доминирующих сероти-
пах гемофильной инфекции после начала массовой
иммунизации H. influenzae типа b в Российской Феде-
рации недостаточно, что подчеркивает необходимость
дальнейших исследований в области эпидемиологии
H. influenzae и вопросах антибиотикорезистентности.
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Влияние хронической герпесвирусной 
инфекции на состояние костной системы 
у детей
ТЕЛЕШ М. А., КРУТИКОВА Н. Ю., СОКОЛОВСКАЯ В. В.
Смоленский государственный медицинский университет МЗ РФ, Смоленск, Россия

Герпесвирусные инфекции на сегодняшний день представляют собой одну из самых актуальных проблем инфектологии, педи-
атрии и терапии. Особенностью данных заболеваний является возможность прямого и опосредованного воздействия вируса
на различные органы и системы: иммунную, нервную, эндокринную, костную, в том числе в детском возрасте. Целью работы
является обобщение и систематизация имеющихся в литературе данных о влиянии хронической герпесвирусной инфекции на
состояние костной системы у детей. Материалы и методы: проведен обзор наиболее актуальной отечественной и зарубеж-
ной литературы. Результаты: хроническая герпесвирусная инфекция может оказывать патологическое воздействие на костную
систему человека, повышать риск развития остеопороза. Герпесвирусы принимают участие в патогенезе системных воспали-
тельных заболеваний, таких как ревматоидный артрит. Изучение последствий перенесенных герпесвирусных инфекций на со-
стояние костной системы детей является актуальной проблемой и требует дальнейших исследований.
Ключевые слова: герпесвирусная инфекция, костная система, минеральный обмен, дети

The impact of chronic herpes virus infection on the bone system in children 
Telesh M. A., Krutikova N. Yu., Sokolovskaya V. V.
Smolensk State Medical University of the Ministry of Healthcare of Russia, Smolensk
Herpes virus infections currently are urgent problem in infectology, pediatrics and therapy. The feature of these diseases is the possibility of direct and indirect
effects of the virus on various organs and systems: immune, nervous, endocrine, bone, in children in particular. The aim of the work is to summarize and systematize the
available data on the impact of the chronic herpes virus infection on the bone system in children. Materials and methods: analysis of relevant Russian and
international literature was carried out. Results: chronic herpes virus infections have pathological effects on bone system, in particular they can increase the risk of
osteoporosis. Herpes viruses are involved in the pathogenesis of systemic inflammatory diseases, such as rheumatoid arthritis. Bone complications of herpes virus
infections are the relevant issues. More research is needed to understand these complications more deeply.
Keywords: herpes virus infection, bone system, mineral metabolism, children
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Герпесвирусная инфекция является одной из
самых распространенных инфекционных заболеваний
во всем мире, поражает людей от периода новорожден-
ности до глубокой старости. На данный момент выделя-
ют 8 патогенных для человека герпесвирусов, каждый
из которых отличается своеобразием патогенеза и кли-
нических проявлений заболеваний, ими вызываемыми. 

Вирусы герпеса человека (ВГЧ) 1 и 2 ассоциированы
с поражениями кожи, слизистых, нервной и половой
систем. По данным всемирной организации здравоох-
ранения, в настоящее время ВГЧ-1 инфицировано бо-
лее 3,5 миллиардов человек, что составляет около по-
ловины населения земного шара. Здесь стоит отметить,
что в РФ учет инфекции, вызываемой ВПГ 1-2, не ведет-
ся, исключая лишь генитальный герпес (форма №9
«Сведения о заболеваниях и чесотке»). Официально ре-
гистрируется только ветряная оспа, инфекционный мо-
нонуклеоз и ЦМВ-инфекция (форма №2 «Сведения об
инфекционных и паразитарных заболеваниях»).

ВГЧ-3 также широко распространен в популяции.
Данный тип вируса вызывает при первичном инфициро-
вании ветряную оспу, а при реактивации способен при-
водить к развитию опоясывающего лишая. Распростра-

ненность ВГЧ-3 (Virus Varicella Zoster) также находится
на высоком уровне и составляет по разным данным око-
ло 3—20 случаев на 1000 человек [1, 2]. 

Особенностью ВГЧ-4 (вирус Эпштейна-Барр) являет-
ся его тропность к лимфоидной ткани. Данный возбуди-
тель вызывает инфекционный мононуклеоз, но в ряде
случаев может приводить к развитию онкологических
заболеваний (лимфомы Беркитта, В-клеточной лимфо-
мы, назофарингеальной карциномы). 

Цитомегаловирус (ЦМВ), являющийся ВГЧ-5, наибо-
лее опасен для новорожденных, так как способен вызы-
вать врожденную инфекцию с поражением различных
органов и систем. Наиболее опасно первичное инфици-
рование беременных, которое может приводить к
развитию манифестной формы тяжелой цитомегалови-
русной инфекции у плода. Дети, перенесшие такую ин-
фекцию, имеют повышенный риск развития осложне-
ний: снижения слуха, тяжелой умственной отсталости
[3, 5]. Более того, показатель смертности при тяжелой
врожденной ЦМВ инфекции находится на высоком
уровне и составляет около 30% [4]. 

Инфицирование ВГЧ-6 клинически проявляется вне-
запной экзантемой, также может приводить к развитию
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фебрильных судорог у детей и проявляться мононукле-
озоподобным синдромом. Данный тип вируса способен
вызывать поражения нервной системы, такие как энце-
фалит и менингоэнцефалит. Обсуждается его роль в ге-
незе демиелинизирующих энцефалитов, рассеянного
склероза. Первичное инфицирование ВГЧ-6 обычно
происходит в течение первых 2-х лет жизни, а при серо-
логическом обследовании детей более старшего воз-
раста иммуноглобулины класса G к ВГЧ-6, наличие ко-
торых является маркером перенесенной ранее инфек-
ции, определяются практически в 100% случаев [6, 7].

Количество исследований, посвященных изучению
ВГЧ 7 и 8 типов относительно невелико. Известно, что
ВГЧ-7 генетически сходен с вышеописанным ВГЧ-6.
Первичное инфицирование данным возбудителем чаще
реализуется в бессимптомную форму, но у некоторых
пациентов могут возникать клинически манифестные
формы заболевания, включающие мононуклеозоподоб-
ный синдром, синдром хронической усталости, болезнь
Кикучи-Фуимота и другие [8, 9]. ВГЧ-8 наиболее рас-
пространен в странах юга Африки, где более 50% на-
селения являются серопозитивными [10]. Данный вирус
является этиологическим агентом саркомы Капоши и его
геном определяется во всех элементах этой опухоли
[10, 11, 12].

Важно, что первичное инфицирование ВГЧ происхо-
дит, как правило, в детском возрасте, то есть в период
формирования органов и систем. В этом возрастном пе-
риоде различные экзогенные и эндогенные факторы мо-
гут оказывать значительное влияние на развитие орга-
низма, в том числе на формирование костной системы,
степень и направленность которого может широко
варьировать [13, 14, 15, 16]. Именно в период детства
происходит накопление основного объема костной мас-
сы, которая будет в большой степени определять проч-
ность костей на протяжении всей жизни. Важное значе-
ние в достаточном накоплении пиковой костной массы в
детском и подростковом возрасте имеет полноценное
питание, достаточное поступление с пищей витамина
D и кальция, а также физическая нагрузка [15, 16]. 

Помимо выше упомянутых факторов, которые спо-
собны оказывать влияние на формирование костной
системы ребенка, в настоящее время изучаются и
другие. Так, исследования показывают, что пагубное
воздействие на формирующуюся костно-суставную сис-
тему могут оказывать онкологические заболевания.
Данное влияние может реализоваться напрямую, на-
пример, при лейкозе инфильтрация костей опухолевы-
ми клетками сопровождается выработкой белков, сти-
мулирующих резорбцию костной ткани [13, 17, 18].
Пагубный эффект на костную плотность оказывает так-
же проводимая при лейкозе, лимфомах и других онко-
заболеваниях терапия, включающая агрессивные цито-
статические препараты и глюкокортикоиды в высоких
дозировках [17, 18].

Факторы риска снижения костной плотности в дет-
ском возрасте присутствуют при анемии, бронхиальной
астме, сахарном диабете, хронических заболеваниях

почек, недостатке веса, гипотиреозе, а также при неко-
торых инфекционных заболеваниях, в частности герпес-
вирусных инфекциях [14, 16, 19, 20]. ВГЧ оказывают
системное влияние на организм человека, которое
обусловлено как мультитропностью вирусов, так и дли-
тельной их персистенцией в органах и тканях. 

Возможность влияния герпесвирусов на костную
ткань начало прицельно изучаться относительно недав-
но. Одной из причин явились публикации, посвящен-
ные обнаружению цитомегаловируса и других ВГЧ в
костях, суставах и в синовиальной жидкости. Некото-
рые авторы заявляли о возможности взаимосвязи гер-
песвирусной инфекции и поражений костно-суставной
системы уже в 70-х и 80-х годах [21, 22]. В публика-
ции Harvey M. Friedman и соавторов 1980 года сооб-
щалось о выделении вируса простого герпеса и цитоме-
галовируса из синовиальной жидкости трех пациентов с
клиникой генерализованной герпетической инфекции
[22]. В то время еще не были достаточно разработаны
методы, позволяющие оценить плотность костной ткани,
поэтому авторы в большей степени говорили о потенци-
альной возможности ВГЧ вызывать воспалительные про-
цессы в костях и суставах. Исследователи указывали на
то, что выявленная ими способность проникновения
данных вирусов в полость суставов обуславливает не-
обходимость проведения дальнейших исследований в
этом направлении. 

В настоящее время известно, что вялотекущее, хро-
ническое воспаление костной ткани взаимосвязано с
изменениями процессов её ремоделирования. Провос-
палительные цитокины, высвобождающиеся из иммуно-
цитов при инфекционном заболевании: фактор некроза
опухоли-альфа, интерлейкин-1, интерлейкин-6 усили-
вают дифференцировку остеокластов, являющихся ос-
новными клетками, разрушающими костную ткань [23].
Таким образом, хроническое воспаление на современ-
ном этапе признается одним из механизмов развития
остеопороза. Так как герпесвирусам свойственна хро-
ническая персистенция в организме человека, в том
числе в иммуноцитах, предполагается их участие в этом
механизме.

Одним из примеров влияния вирусной инфекции на
плотность костной ткани является развитие остеопороза
у пациентов после перенесенного опоясывающего ли-
шая (ВГЧ-3). Крупное исследование, проводившееся на
протяжении 15 лет и включавшее в совокупности более
11 тысяч больных, достоверно показало, что риск раз-
вития остеопороза у пациентов, переносящих или пере-
несших инфекцию, вызванную вирусом Varicella Zoster,
в 4,5 раза выше, чем у здоровых людей [14]. В после-
дующем еще более масштабная научная работа, про-
водившаяся в формате исследования «случай-конт-
роль», включавшая по 68,5 тысяч пациентов с остео-
порозом и в контрольной группе, показала сходные
результаты. Было отмечено, что в анамнезе пациентов
с остеопорозом чаще, чем в контрольной группе обна-
руживается факт перенесенной инфекции вирусом
Varicella Zoster. Более того, эта тенденция оказалась до-
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стоверной во всех подгруппах, различавшихся по полу
и возрасту, за исключением женщин старше 65 лет, у
которых основной причиной развития остеопороза яв-
ляется формирующийся в постменопаузе дефицит эст-
рогенов и кальция [20]. Авторы данных исследований
предлагают в качестве дальнейшего шага в изучении
проблемы рассмотреть возможность проведения рутин-
ного мониторинга костной плотности у пациентов после
перенесенной инфекции, вызванной ВГЧ-3.

Некоторые ВГЧ, в частности вирус Varicella Zoster,
способны вызывать постгерпетическую невралгию. Кли-
нические проявления постгерпетической невралгии на
патофизиологическом уровне сопровождаются повы-
шенной выработкой медиаторов воспаления, увеличе-
ние синтеза которых, в свою очередь, ассоциировано с
уменьшением костной массы [14, 20].

Дегенерация межпозвонковых дисков, которая явля-
ется одним из основных компонентов дистрофических
изменений позвоночника, так же по мнению ряда уче-
ных связана с вялотекущим воспалительным процессом.
Грыжи межпозвонковых дисков значительно реже встре-
чаются в детской популяции по сравнению со взрослы-
ми, однако данная проблема является чрезвычайно ак-
туальной для понимания патогенеза поражений позво-
ночника и других костей скелета. Еще в 2011 году авто-
ры крупного исследования обнаружили присутствие в
образцах пораженных межпозвонковых дисков пациен-
тов с грыжами ДНК вирусов семейства герпесов. Более
того, ДНК по крайней мере одного вируса герпеса бы-
ла обнаружена более, чем в 80% образцов [24]. Дан-
ное исследование и ряд других позволили предполо-
жить возможную роль герпесвирусов в процессе деге-
нерации межпозвонковых дисков. Стоит отметить, что в
этом вопросе не все исследователи приходят к одно-
значному выводу. Так, в 2020 году ученые из крупного
Австралийского университета провели ПЦР-исследова-
ние и секвенирование материала межпозвонковых ди-
сков пятнадцати пациентов, подвергшихся операции по
удалению грыж, и не обнаружили значимой частоты
встречаемости генетического материала ВГЧ в пред-
ставленных образцах [25]. Таким образом, в настоящее
время значимость герпесвирусов в процессе дегенера-
ции межпозвонковых дисков продолжает обсуждаться и,
вероятно, в будущем этот вопрос станет более ясным
после проведения крупных исследований.

Одним из ВГЧ, механизм действия которого на про-
цессы ремоделирования костной ткани активно изуча-
ется, является вирус Эпштейна-Барр. Несколько иссле-
дований, в том числе эксперементальных, достоверно
демонстрируют, что персистирующая ВЭБ-инфекция
способствует дифференцировке остеокластов челове-
ка [26, 27]. Одним из основных звеньев в цепи взаимо-
действия ВЭБ и остеокластов является мембранный бе-
лок RANKL, который служит проводником сигналов от
вируса к остеокластам, вызывая активацию их созрева-
ния. Процессы резорбции костной ткани, происходящие
при этом, приводят не только к уменьшению костной
плотности на микроуровне, но могут даже приводить к

развитию эрозивных артритов [26]. Сходный механизм
активации остеокластов может приводить также к фор-
мированию периапикального периодонтита у носите-
лей ВЭБ и цитомегаловируса как в детском, так и во
взрослом возрасте [28, 29, 30].

В настоящее время изучается роль цитомегаловиру-
са в патогенезе такого распространенного заболева-
ния костно-суставной системы, как ревматоидный арт-
рит. Исследования показывают, что цитомегаловирус
играет двойственную роль в развитии ревматоидного
артрита. С одной стороны, данный вирус усугубляет тя-
жесть воспалительного процесса в суставах пациентов,
с другой — подавляет процесс эрозирования суставных
поверхностей костей [31, 32, 33, 34, 35]. Таким обра-
зом, общее влияние герпесвирусов на патогенез ревма-
тоидного артрита нуждается в дальнейшем изучении.

Несмотря на изученные достаточно подробно меха-
низмы действия некоторых вирусов герпеса на костную
систему человека, в этом вопросе остается достаточно
много «белых пятен». Так, в 2016 году была опублико-
вана статья, описывающая редкий клинический случай
новорожденного ребенка с врожденной цитомегалови-
русной инфекцией и особым системным заболеванием
костной ткани — остеопетрозом [31]. Остеопетроз —
редкое заболевание, одним из проявлений которого яв-
ляется генерализованное повышение плотности костной
ткани, вызванное нарушением баланса остеосинтеза и
резорбции костной ткани. В отличии от остеопороза,
при котором происходит повышение активности остео-
кластов, при остеопетрозе их функционирование, на-
против, тормозится. В описанном клиническом случае
наличие у ребенка врожденной цитомегаловирусной
инфекции сочеталось с аномальной продукцией кост-
ной ткани, что выражалось в уплотнении костей и за-
медлении их роста.

Данный клинический случай сложно соотнести с
раннее описанными патогенетическими механизмами,
объясняющими стимуляцию остеокластогенеза и ре-
зорбции костной ткани у пациентов под действием
герпесвирусов, что указывает на необходимость прове-
дения дальнейших исследований в этом направлении. 

Заключение
Таким образом, обобщая доступную в настоя-

щий момент литературу, посвященную влиянию герпес-
вирусных инфекций на костно-суставную систему чело-
века, обращают на себя внимание несколько ключевых
моментов. Во-первых, хроническая герпесвирусная ин-
фекция, вызванная ВЭБ, ассоциирована с увеличением
риска снижения минеральной плотности костей и разви-
тием остеопороза. Во-вторых, риск снижения костной
плотности достоверно повышен как при текущей ВГЧ ин-
фекции, так и после клинического выздоровления.
В этом отношении особенно выделяется влияние вируса
Varicella Zoster, который повышает риск развития остео-
пороза более, чем в 4 раза. Многогранное влияние ВГЧ
на организм человека выражается, в частности, в воз-
можности их участия в патогенезе системных воспали-
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тельных заболеваний, таких как ревматоидный артрит.
При анализе литературы по теме обращает на себя вни-
мание малое количество исследований, посвященных
изучению последствий перенесенных ВГЧ-инфекций на

состояние костной системы детей различных возрастов,
тогда как в формирующемся организме ребенка наруше-
ния процессов минерализации могут существенно отли-
чаться от таковых изменений у взрослого человека.
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Синдром Кавасаки у ребенка
раннего возраста: 
клинический случай
СОКОЛОВСКАЯ В. В., ЛИТВИНОВА А. А., КРИКОВА А. В., КОЗЛОВ Р. С.

Смоленский государственный медицинский университет 
Министерства здравоохранения Российской Федерации, Смоленск, Россия

Синдром Кавасаки (СК) и мультисистемный воспалительный синдром у детей (MIS-C) представляют собой воспалительные со-
стояния, которые трудны для врачей в диагностике и лечении. Это два различных состояния, несмотря на то, что многие их осо-
бенности имеют общие черты. Сложные патогенетические механизмы, обуславливающие развитие СК, находят свое клиниче-
ское выражение в поражении большого количества органов и систем организма. Цель: демонстрация трудности диагностики
синдрома Кавасаки у ребенка 8 месяцев. Результаты. Сделан акцент на мультисистемности поражения органов, длительном
отсутствии специфической симптоматики со стороны сердечно-сосудистой системы, что привело к поздней диагностике синд-
рома Кавасаки у ребенка. Заключение. Приведенный нами клинический случай демонстрирует нетипичное развитие синдро-
ма Кавасаки с длительным отсутствием изменений со стороны сердечно-сосудистой системы. 
Ключевые слова: COVID-19, дети, синдром Кавасаки, мультисистемный воспалительный синдром у детей, MIS-C

Kawasaki syndrome in a young child: clinical case
Sokolovskaya V. V., Litvinova A. A., Krikova A. V., Kozlov R. S.

Smolensk State Medical University, Smolensk, Russia

Kawasaki syndrome (SC) and multisystem inflammatory syndrome in children (MIS-C) are inflammatory conditions that are difficult for doctors to diagnose and
treat. These are two different states, despite the fact that many of their features have common features. Complex pathogenetic mechanisms that cause the develop-
ment of SC find their clinical expression in the defeat of a large number of functional systems of the body. The aim: demonstrating the difficulty of diagnosing Ka-
wasaki syndrome in a young child of 8 months. Results. The emphasis is placed on the clinical predominance of intoxication-febrile, respiratory, intestinal, exan-
themic syndromes, as well as on the absence of specific symptoms from the cardiovascular system in the early stages of the disease, which made early diagnosis
difficult. Conclusion. The clinical case we have presented demonstrates the atypical development of Kawasaki syndrome with a prolonged absence of changes
from the cardiovascular system.
Keywords: COVID-19, children, Kawasaki syndrome, multisystem inflammatory syndrome in children, MIS-C
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В самом начале пандемии новой коронави-
русной инфекции COVID-19 (НКВИ) среди врачебного
сообщества бытовало мнение о более легком течении
заболевания в детской популяции по сравнению со
взрослой когортой. Однако, ещё с 2020 года из разных
стран мира стали появляться данные о возрастающей
частоте госпитализации в ОРИТ детей с развитием
симптомов, напоминающих болезнь Кавасаки (БК).
Центром по контролю и профилактике заболеваний
(Disease Control and Prevention — CDC, США) данное
состояние было определено как мультисистемный вос-
палительный синдром у детей, связанный с COVID-19
(MIS-C) [1]. Определенное время существовала некото-
рая терминологическая неопределенность, в результате
которой ряд схожих по клиническим проявлениям, но
отличающихся в своих патофизиологических механиз-
мах состояний едино определились как MIS-C [2]. Вмес-

те с тем, болезнь Кавасаки и MIS-C представляют со-
бой два различных заболевания, каждое из которых
имеет свои диагностические критерии.

Чаще болезнь Кавасаки встречается у детей раннего
возраста и проявляется продолжительной лихорадкой,
конъюнктивитом, мукозитом, диффузной пятнисто-папу-
лезной сыпью, лимфаденопатией за счет увеличения
шейной группы лимфатических узлов. Сегодня большин-
ством стран мира MIS-C определяется как состояние,
развивающееся у детей в непосредственной связи с но-
вой коронавирусной инфекцией, проявляющееся стой-
кой лихорадкой и дисфункцией различных органов и
систем с наиболее частым поражением сердечно-сосу-
дистой и желудочно-кишечной систем [3, 4]. В настоя-
щее время болезнь Кавасаки и MIS-C рассматриваются
как самостоятельные заболевания. Одним из подтипов
MIS-C является «Кавасаки-подобный синдром», соот-
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ветствующий критериям полного или неполного симпто-
мокомплекса БК, но не имеющий признаков тяжёлого
мультисистемного поражения или шока [5]. Обращаясь
к результатам лабораторных исследований, следует от-
метить, что у детей с MIS-C часто отмечаются признаки
лимфоцитопении, тромбоцитопении, повышенного уров-
ня тропонина, что позволяет отличить его от болезни
Кавасаки.

По мнению отечественных и зарубежных врачей, в
основе развития MIS-C лежит уникальный структурный
геном вируса SARS-CoV-2, который путем сложных мо-
лекулярно-структурных взаимодействий приводит к за-
пуску воспалительного каскада. Суперантигенность ви-
руса способствует гипериммунному ответу со стороны
Т-хелперов и активации макрофагов, что приводит к по-
тенциально опасному для жизни цитокиновому шторму.
В то же время гуморальный ответ, опосредованный
В-лимфоцитами, приводит к избыточному синтезу IL-6,
IL-12b, IL-12, LAMP-1, IFNGR2, IgG, IgA, IgM, анти-La
и других молекулярных агентов, что создает условия
для образования и отложения комплексов антиген-ан-
титело в периваскулярных пространствах. Избыточная
выработка цитокинов приводит к повреждению эндо-
телия, мезотелия и эпителия наряду с альтерацией тка-
ней, что клинически проявляется в виде системных
симптомов [6].

Далее приводим одно из собственных наблюдений
случая синдрома Кавасаки у ребенка раннего возрас-
та. Получено информированное согласие родителей. 

Клиническое наблюдение. Пациент Б., 8 месяцев,
госпитализирован в детское инфекционное отделение
ОГБУЗ «Клиническая больница №1» г. Смоленска
09.12.2022 г. с предварительным диагнозом: острая
респираторная вирусная инфекция, средней степени тя-
жести. Ринофарингит.

Анамнез жизни: от 3 беременности, 2 срочных ро-
дов. Беременность протекала без особенностей. На
34 неделе беременности мама перенесла НКВИ, вы-
званную COVID-19, лабораторно подтвержденную. Ле-
чилась стационарно в течение 14 дней. Выписана с вы-
здоровлением. Ребенок рос и развивался хорошо. На
грудном вскармливании находился до возраста 6,5 ме-
сяцев, в настоящее время — на смешанном вскармлива-
нии. Из перенесенных заболеваний: ОРВИ в возрасте
4 месяцев. В период с 24.10.2022 по 08.11.2022 ре-
бенок перенес новую коронавирусную инфекцию
COVID-19 (лабораторно подтвержденную). Лечение
получал в амбулаторных условиях. Привит по возрасту.
Аллергоанамнез не отягощен. На диспансерном учете
не состоит. Наследственность не отягощена.

Эпидемиологический анамнез: в семье все здоровы,
контакт с инфекционными больными мама отрицает.

Анамнез заболевания (собран со слов мамы): болен
8-е сутки. Заболевание началось 02.12.2022 г. остро с
повышения температуры тела до 38,7°С, появления за-
трудненного носового дыхания с обильным отделяемым

слизистого характера и редкого сухого кашля. В после-
дующие дни продолжал упорно фебрильно лихорадить.
Следует отметить, что применение жаропонижающих
препаратов приводило к кратковременному эффекту.
Однократно, 09.12.2022 на фоне гипертермической
лихорадки отмечен эпизод обильной рвоты, что послу-
жило важным аргументом для повторного обращения за
медицинской помощью в условия инфекционного стаци-
онара. Из проведенных обследований: рентгенография
ОГК (от 05.12) — данных за пневмонию нет. В амбула-
торных условиях ребенок получал следующее лечение:
азитромицин в суточной дозе 10 мг/кг в течение
4 дней, назначенный на 3-и сутки болезни, с последую-
щей его заменой, в связи с отсутствием ожидаемого по-
ложительного эффекта, на цефиксим в суточной дозе
8 мг/кг, который ребенок получал в течение суток до
момента госпитализации в условия стационара, прово-
дилась симптоматическая терапия. Но нарастала инток-
сикация и ребенок был госпитализирован в детский ин-
фекционный стационар с диагнозом: Острая респира-
торная вирусная инфекция, средней степени тяжести.
Ринофарингит.

На момент госпитализации в приемном отделении
09.12.22 г. (8-е сутки болезни): состояние средней сте-
пени тяжести за счет интоксикационно-лихорадочного,
респираторного синдромов. При объективном исследо-
вании: лихорадка 38,4°С, ребенок в сознании, плак-
сив, негативен к осмотру, значительно снижен эмоци-
ональный тонус, практически отсутствует аппетит. Тур-
гор мягких тканей и мышечный тонус удовлетворитель-
ные. Периферических отеков нет. Кожные покровы
бледные, свободные от сыпи. Красная кайма губ очень
сухая, отечная, гиперемия конъюнктивы и инъекция со-
судов склеры левого глаза, без отделяемого. Доступные
пальпации лимфатические узлы переднешейной группы,
паховые, подмышечные достигали размеров 0,5—1,0 см,
мягко-эластичной консистенции, подвижные, не спаян-
ные между собой и окружающими тканями, безболезе-
ные. Гемодинамических нарушений не отмечалось. Рес-
пираторный синдром представлен затрудненным носо-
вым дыханием за счет слизистого отделяемого, гипере-
мией слизистой небных дужек, редким сухим кашлем.
Признаки дыхательной недостаточности отсутствовали:
ЧДД 30/мин, уровень насыщения крови кислородом
(SpO2) — 98% на воздухе. Перкуторно над легкими оп-
ределялся легочный звук, аускультативно выслушива-
лось пуэрильное дыхание, симметрично проводимое с
обеих сторон, экссудация отсутствовала. Перифериче-
ский пульс удовлетворительных качеств. Тоны сердца:
звучные, ритм правильный, тахикардия до 132 в минуту,
систолический шум на верхушке сердца без ирради-
ации. Живот мягкий, доступен пальпации во всех отде-
лах, перистальтика активная. Печень выступала из-под
края реберной дуги на 1—1,5 см, селезенка не пальпи-
ровалась. Мочеиспускание свободное, безболезнен-
ное. Стул однократно кашицеобразный, без патологи-
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ческих примесей. Менингеальные знаки и очаговая нев-
рологическая симптоматика отсутствовали.

По результатам лабораторно-диагностического ис-
следования, проведенного в день госпитализации на
8 день болезни (09.12.22) в общем анализе крови: вы-
раженный лейкоцитоз (лейкоциты 27,45 х 109/л), нейт-
рофилез (70%), что маркировало наличие воспалитель-
ного очага бактериального генеза. Выявлены тромбоци-
тоз (682 х 109/л), признаки анемии легкой степени
(эритроциты 4,08 х 1012/л, гемоглобин 105 г/л), сни-
жение гематокрита (33%) (табл. 1). В биохимическом ана-
лизе крови на момент госпитализации (09.12.22): уме-
ренное (двукратное) увеличение уровня АСТ (65,3 Ед/л),
являющегося митохондриальным и цитолизным фермен-
том. Уровень СРБ достигал 56,5 мг/л (маркер острой
фазы воспаления), уровень прокальцитонина (ПКТ) —
0,5 мг/мл, остальные показатели соответствовали нор-
ме, электролитные нарушения не выявлялись. В общем
анализе мочи определялись кетоновые тела (3+), лейко-
цитурия, достигающая 25—30 в поле зрения, в анализе
мочи по Нечипоренко (12.12.22): лейкоциты — 0,5 х
х 106/л. На рентгенографии ОГК (10.12.22) очаговых
и инфильтративных изменений выявлено не было. С мо-
мента госпитализации было назначено лечение: этиот-
ропная противовирусная терапия препаратом с имму-
номодулирующим, противовирусным, противовоспали-
тельным действием — Интерферон альфа-2b (Interferon
alfa-2b) − (Виферон 150 000 МЕ) в виде ректальных
свечей 2 раза/день, интраназально (Гриппферон) в
виде капель 2000 ЕД 5 раз/день, антибактериальная
терапия препаратом из группы цефалоспоринов 3 по-
коления — цефотаксим (Cefotaximi) в суточной дозе
100 мг/кг внутримышечно. Дезинтоксикационная инфу-
зионная терапия проводилась глюкозо-солевыми рас-
творами с учетом физиологических потребностей ре-

бенка в жидкости, текущих патологических потерь с уче-
том диуреза.

В последующие дни ребенок лихорадил до 38,5—
38,8°С, нарастали проявления конъюнктивита, склери-
та (гиперемия конъюнктив, отечность век обоих глаз).
Усугублялись проявления хейлита: выраженный отек, ги-
перемия, красной каймы губ, наличие на них трещин и
геморрагических корочек. Появился экзантемный синд-
ром: единичные не зудящие пятнистые элементы сыпи с
локализацией на неизмененном фоне кожи в области
лица и передней поверхности грудной клетки, распрост-
ранившиеся в течение суток на кожу живота. Не исклю-
чалось проявление лекарственной аллергии на вифе-
рон, нурофен, цефотаксим. В терапию был добавлен,
цетиризин (Zetirizinum) в дозировке 5 капель 1 р/д.
В контрольном общем анализе крови прослеживалась
отрицательная динамика: нарастал нейтрофильный лей-
коцитоз (лейкоциты 33,23 х 109/л), нейтрофилез (п/я
7%, с/я 75%), СОЭ — 40 мм/ч. В биохимическом ана-
лизе крови так же регистрировалась отрицательная ди-
намика в виде нарастающего уровня СРБ — 87,1 мг/л,
ферритина — 271,4 мкг/л, АСТ — 71 Ед/л, гликемия,
составившая 13,4 ммоль/л, была произведена замена
антибактериальной терапии препаратом из группы кар-
бапенемов — меропенем (Meropenum) в дозе 20 мг/кг
каждые 8 часов внутривенно.

11.12.—13.12.22 (3—5 дни госпитализации) присо-
единился кишечный синдром, в виде частого (до 5—6 раз
в сутки) жидкого стула с патологическими примесями в
виде слизи. Экзантемный синдром угас. На МСКТ от
11.22.22 органов грудной клетки: признаки пневмонии
отсутствуют. На ЭКГ: синусовая аритмия, ЧСС 75—
100 в минуту. Вертикальное положение ЭОС (R-Rср/
671 мс, P 88 мс, P-R 100 мс, QRS 88 мс, Q-T 328 мс,
Q-Tc 400 мс, ось QRS 60). Результаты УЗИ органов
брюшной полости и почек (12.12.22): патология не вы-

Таблица 1. Динамика основных лабораторных показателей за период нахождения в инфекционном госпитале ОГБУЗ «Клиниче-
ская больница №1» (09.12.22—20.12.22) и в СОДКБ (20.12.22—10.01.23)
Table 1. Dynamics of the main laboratory parameters during the period of hospitalization (09.12.22—20.12.22) and (20.12.22—
10.01.23)

Дата/
показатель Лейкоциты, 109/л Гемоглобин, г/л Тромбо-

циты, 109/л
С/я 

нейтрофилы, %
П/я 

нейтрофилы, %
Лимфо-
циты, %

СОЭ,
мм/час

09.12.22 27.45 105 682 69 1 21 38

11.12.22 33.23 110 786 75 7 13 40

14.12.22 15.7 104 869 64 2 27 36

16.12.22 22.78 93 688 40 1 43 48

20.12.22 27.72 102 1119 71 5 19 50

23.12.22 24.79 100 886 73 4 12 18

26.12.22 8.92 94 573 20 2 64 34

05.01.23 9.76 93 488 38 1 50 43

09.01.23 6.68 98 886 25,8 1 63,8 44
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явлена. Результаты ПЦР исследования на РНК вируса
COVID-19 и группу респираторных вирусов (09.12.22):
отрицательные. 

Ребенок консультирован офтальмологом (12.12.22):
острый катаральный конъюнктивит обоих глаз.

В диагностическом плане ребенок был недостаточно
ясным, проводилась дифференциальная диагностика
между острыми вирусно-бактериальными заболевания-
ми, спектр которых включал: аденовирусную, ротави-
русную, энтеровирусную инфекции. Убедительных дан-
ных за наличие у ребенка болезни Кавасаки в первые
дни госпитализации не было.

Учитывая сохраняющуюся в последующие сутки
упорную лихорадку, которая коррелировала с нарас-
тающим в динамике нейтрофильным лейкоцитозом, ус-
корением СОЭ в общем анализе крови, проведен бак-
териологический посев мочи, крови на стерильность,
посев крови на тифо-паратифозную группу — отрица-
тельный. При бактериологическом исследовании отде-
ляемого из носоглотки, ротоглотки получен отрицатель-
ный результат (от 13.12.22). Бактериологическое ис-
следование кала (проводимое трехкратно: 10.12.22:
14.12.22; 16.12.22) и кала на условно-патогенную
флору дало отрицательный результат. Исключена эн-
теровирусная, ротавирусная, норовирусная, астрови-
русная инфекции. С 13.12 по 16.12.22 ребенок не ли-
хорадил.

Методом ИФА (11.12.22) в сыворотке крови были
обнаружены Ig класса G к коронавирусу SARS-CоV-2 в
количестве103,5 BAU/мл, при этом Ig класса М отсут-
ствовали, что подтверждало перенесенную новую коро-
навирусную инфекцию.

На контрольной ЭКГ в динамике (14.12.22; 17.12.22)
существенных изменений, в сравнении с проводимым
ранее, не отмечалось.

На 6—8 сутки госпитализации в гемограмме сохра-
нялся нейтрофильный лейкоцитоз со сдвигом лейкоци-
тарной формулы влево, лимфопения, анемия легкой
степени (эритроцитопения, снижение уровня гемоглоби-
на до 105—93 г/л). Уровень лейкоцитов максимально
достигал 33,2 х 109/л, сохранялась ускоренная СОЭ в
диапазоне 35—56 мм/час, тромбоцитоз, высокий по-

казатель сывороточного СРБ в течении 12 дней, ферри-
тина, однако нарастания прокальцитонина не отмеча-
лось (< 0,5). 

Функция системы гемостаза оценивалась по результа-
там коагулограммы, в которой определялись признаки ги-
перкоагуляционного синдрома, маркерами служили сле-
дующие изменения: увеличение D-димера (продукт рас-
пада белка), с максимальным уровнем — 1722,4 нг/мл,
снижение АЧТВ (активированного частичного тромбоп-
ластинового времени), минимальный показатель —
21,6 с, фибриноген превышал нормальные показатели
и достигал 5,7 г/л, что представляло серьезную угрозу
жизни из-за риска развития диссеменированного тром-
боза. 

На основании вышеизложенного, была заподозрена
болезнь Кавасаки, что нашло подтверждение в резуль-
татах Эхо-кардиографии от 23.12.22: обнаружен ло-
кальный выпот в перикард (до 8—12 мм). Расширение
левой коронарной артерии (4 мм) (рис. 1).

Новый подъем температуры тела был зарегистриро-
ван на 9-е сутки госпитализации. Проведена консульта-
ция кардиолога (19.12.22): проводилась дифференци-
альная диагностика между MIS-C и болезнью Кавасаки.
Назначена пульс-терапия метилпреднизолоном в суточ-
ной дозировке 30 мг/кг, антикоагулянтная терапия
фраксипарином. Решение консилиума (20.12.22) в со-
ставе кардиохирурга, кардиолога, ревматолога, дет-
ского инфекциониста: болезнь Кавасаки? Перевод ре-
бенка в условия АРО соматического стационара ОГБУЗ
«Смоленская областная детская клиническая больница»
(СОДКБ) для дальнейшего лечения.

При поступлении ребенка в ОГБУЗ «Смоленская об-
ластная детская клиническая больница» состояние рас-
ценено как тяжелое за счет признаков поражения
сердечно-сосудистой системы (гидроперикард), инток-
сикационного синдрома. Продолжал фебрильно лихо-
радить. ЧДД = 40/мин. В легких дыхание жесткое, хри-
пов нет. SpO2 — 98%. ЧСС = 132/мин, тоны сердца
приглушены, ритмичные, систолический шум вдоль гру-
дины, АД = 116/59 мм.рт.ст. По тяжести состояния гос-
питализирован в реанимационно-анестезиологическое
отделение, где получал лечение в течение 8 суток.

Рисунок 1. Эхо-КГ от 23.12.22 — локальный выпот в полость перикарда (до 8—12 мм). Расширены левые коронарные артерии (4 мм) 
Picture 1. The Echo-KG from 23.12.22 — local effusion into the pericardial cavity (up to 8—12 mm). The left coronary arteries are dilated (4 mm)



67

Соколовская В. В. и др. Синдром Кавасаки у ребенка раннего возраста: клинический случай

C M Y K 67 67 67 67

28.12.22 в состоянии средней степени тяжести был пе-
реведен в условия ревматологического отделения, где
находился до 10.01.23. 

За время пребывания ребенка в СОДКБ на фоне те-
рапии иммуноглобулином (Иммуновенин) отмечалась
отчетливая положительная динамика клинической симп-
томатики в виде нормализации температуры тела, купи-
рования интоксикационного синдрома, угасания респи-
раторного, кишечного синдромов. 

По результатам лабораторных исследований в дина-
мике, в анализе периферической крови до момента выпи-
ски из стационара сохранялись признаки анемии легкой
степени, тромбоцитоз, ускоренные показатели СОЭ. На
4-е сутки терапии в СОДКБ достигли нормальных зна-
чений сывороточные маркеры воспаления (СРБ, ферри-
тин). Нормализация показателей лейкоцитарной фор-
мулы крови произошла на 6-сутки пребывания в
СОДКБ (26.12.22), купированы признаки гиперкоагу-
ляции (по данным коагулограммы).

При мониторинге Эхо-КГ, проводимом в динамике,
получены следующие результаты:

Эхо-КГ от 23.12.22 — локальный выпот в полость пе-
рикарда (до 8—12 мм). Расширены левые коронарные
артерии (4 мм) (рис. 1).

Эхо-КГ от 27.12.22 — расширение и извитость коро-
нарных артерий. Дополнительная верхняя полая вена.
Уровень жидкости в перикарде уменьшился с 12 мм до
9—12 мм. Контроль в динамике. Синдром Кавасаки?
Эхо-КГ от 29.12.22 — расширение и извитость коро-
нарных артерий. Дополнительная верхняя полая вена.
Уровень жидкости в перикарде уменьшился с 9 мм до
7 мм. Контроль в динамике. Синдром Кавасаки?

Эхо-КГ от 09.01.23 — расширение и извитость коро-
нарных артерий. Нельзя исключить синдром Кавасаки.
Уровень жидкости в полости перикарда 5—6 м. Фальш-хор-
да в ЛЖ. Дополнительная верхняя полая вена. Контроль
в динамике по показаниям.

Проведено лечение: пульс-терапия Метилпреднизо-
лоном (methylprednisolone) внутривенно из расчета
30 мг/кг — 1 раз/день с 19.12 по 21.12.22 с после-
дующим переходом на поддерживающую терапию сис-
темными глюкокортикостероидами (Преднизолоном) в
дозировке 2 мг/кг в сутки внутримышечно, иммунологи-
ческий препарат из группы МИБП-глобулинов Иммуно-
венин (human normal immunoglobulin) 320 мл (2 г/кг)
внутривенно капельно через инфузомат — 1 раз/день с
22.12 по 23.12.22, антикоагулянт прямого действия
фраксипарин 0,08 мл 23.12—24.12.22, ацетилсалици-
ловая кислота (acetylsalicylici acidi) перорально в виде
таблеток по 25 мг 2 раза в день с 27.12.22 по
10.01.23, калий сберегающий диуретик спиронолактон
(Spironolactone) перорально в виде таблеток по 12,5 мг
2 раза в день с 27.12.22 по 10.01.23.

Обсуждение
Принимая во внимание высокую частоту бес-

симптомного течения COVID-19 среди педиатрической

когорты пациентов, мы вынуждены признать, что на се-
годняшний день врачебное сообщество не обладает
возможностью своевременной стратификации групп ри-
ска по развитию синдрома Кавасаки или другого, ассо-
циированного с НКВИ, состояния [7]. Доказано, что
важным триггерным фактором для развития СК являются
инфекционные агенты. Учитывая, что за 6 недель до
развития настоящего заболевания ребенок перенес ла-
бораторно подтвержденную новую коронавирусную
инфекцию, можно предположить, что именно вирус
SARS-CoV-2 запустил патологические процессы, при-
ведшие к развитию СК. Невозможно достоверно опре-
делить патогенетические механизмы, лежащие в основе
синдрома Кавасаки в данном клиническом случае, од-
нако весьма четко прослеживается взаимосвязь между
развитием СК и иммунопатологическими реакциями, воз-
никающими в ответ организма на вирус SARS-CoV-2.
Сложные патогенетические механизмы находят свое от-
ражение в заинтересованности большого количества
жизненно важных органов и систем при развитии СК.

Отсутствие специфической симптоматики со сторо-
ны сердечно-сосудистой системы в ранние сроки забо-
левания вызывало сложности в постановке диагноза.
При этом имели место клинические симптомы, которые
соответствовали критериям болезни Кавасаки. В этой
связи акцентируем внимание на следующих опорно-ди-
агностических моментах: лихорадка длительностью
5 дней и более и наличие хотя бы четырех из приведен-
ных далее пяти признаков: изменения слизистых оболо-
чек, особенно ротовой полости и дыхательных путей,
сухие, в трещинах губы; «земляничный» /малиновый
язык, гиперемия губ и ротоглотки; изменения кожи кис-
тей, стоп в ранней фазе; изменения со стороны глаз,
прежде всего двусторонняя инъекция сосудов склер и
конъюнктивы; увеличение размеров лимфоузлов; сыпь,
которая появляется в первые несколько дней болезни;
чаще диффузная, полиморфная. 

Лабораторным подтверждением синдрома Каваса-
ки служило наличие маркеров воспаления, признаков
гиперкоагуляции, тромбоцитоз и появившиеся в более
поздние сроки заболевания признаки гидроперикарда
и коронарита по данным ЭХО-КГ.

Заключение
Связь с перенесенной НКВИ (за 6 недель до

дебюта заболевания), мультисистемность поражения
органов и систем, длительное отсутствие специфиче-
ской симптоматики со стороны сердечно-сосудистой
системы привело к поздней диагностике синдрома Ка-
васаки у ребенка. Однако, с другой стороны, ранний
возраст, характерная клиническая симптоматика с
формированием коронарита, тромбоцитоз (по данным
общего анализа крови), отсутствие ожидаемого поло-
жительного эффекта от терапии системными глюкокор-
тикостероидами позволило поставить диагноз «болезнь
Кавасаки» ребенку раннего возраста и заподозрить
его связь перенесенной НКВИ. 
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80 лет на страже здоровья детей
(к юбилею становления и развития кафедры
детских инфекционных болезней имени
профессора С. Д. Носова Ивановской
государственной медицинской академии)
БАЛИКИН В. Ф. 

Ивановская государственная медицинская академия

В статье представлена история развития кафедры детских инфекционных болезней имени профессора С. Д. Носова Ивановс-
кой государственной медицинской академии. Кафедра создана в 1943 году на базе 2-го инфекционного корпуса Первой го-
родской клинической больницы г. Иванова. На протяжении 80 лет коллектив кафедры сохраняет и продолжает научные и педа-
гогические традиции в подготовке квалифицированных кадров для Российского здравоохранения и сохранения здоровья детей.
Ключевые слова: кафедра детских инфекционных болезней имени профессора С. Д. Носова, Ивановская государственная
медицинская академия, здоровье детей

80 years of protecting children's health 
(to the anniversary of the formation and development 
of the Department of Children's Infectious Diseases named after Professor S. D. Nosov
of the Ivanovo State Medical Academy)
Balikin V. F.

Ivanovo State Medical Academy, Ivanovo, Russia

The article presents the history of the development of the Department of Children's Infectious Diseases named after Professor S.D. Nosov of the Ivanovo State Medical
Academy. The department was created in 1943 on the basis of the 2nd infectious diseases building of the First City Clinical Hospital in Ivanovo. For 80 years, the
staff of the department has preserved and continued the scientific and pedagogical traditions in training qualified personnel for Russian healthcare and preserving
the health of children.
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Кафедра детских инфекций — единственная
кафедра Ивановского государственного медицинского
института (ИГМИ)/академии, организованная в разгар
Великой Отечественной войны. Кафедра начала функ-
ционировать с 14 октября 1943 года на базе 2-го ин-
фекционного корпуса Первой городской клинической
больницы (открыта 19 января 1897 года) [1, 2, 3, 4].
Основанием для организации кафедры явился Приказ
Наркомздрава СССР о создании в 1943 году в шести
медицинских вузах, включая Ивановский государствен-
ный медицинский институт, кафедр детских инфекций
[5, 6]. В этот период в крупные города с развитой меди-
цинской службой по ладожской «Дороге жизни» из
осажденного фашистами Ленинграда были эвакуирова-
ны тысячи детей, среди которых свирепствовали острые
кишечные инфекции, брюшной тиф, дифтерия, скарла-
тина, эпидемический паротит, корь, полиомиелит, вет-
ряная оспа и другие детские инфекции [2, 7]. В Иванов-

скую область с осени 1941 г. по июнь 1943 г. были при-
няты 35 338 эвакуированных детей [8, 9].

Организатором кафедры и ее первым руководите-
лем в течение 16 лет был доктор медицинских наук,
профессор Сергей Дмитриевич Носов, в последующем
избранный Членом-корреспондентом АМН СССР, по-
лучивший почетное звание Заслуженного Деятеля науки
РСФСР, Лауреата Государственной премии [1, 4, 10].
Организации кафедры всемерно способствовал глав-
ный врач — Заслуженный врач РСФСР Л.М. Кибардин.
Первыми преподавателями кафедры были опытные
практические врачи: Н.А. Быкова, О.И. Лебедева, М.И.
Кочергина, в последующем ставшие ассистентами ка-
федры — З.В. Филичева, М.И. Песикова, Л.П. Воронцо-
ва, И.Б. Апполонова (руководила кафедрой в течение
3 лет после отьезда профессора С.Д. Носова в НИИ
педиатрии МЗ СССР), многие из которых в дальнейшем
работали на кафедре более 45 лет — Т.И. Лебедева
(первый клинический ординатор профессора С.Д. Но-
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сова), Р.В. Нечаева (доцент, возглавляла кафедру в те-
чение 5 лет), В.В. Мелентьева и др. Все военные годы
профессор С.Д. Носов был главным эпидемиологом
г. Иванова, руководил в городе борьбой с вспышками
брюшного тифа, эпидемиями дифтерии и полиомиелита.

Во время работы на кафедре профессором С.Д. Но-
совым был написан первый в СССР «Учебник детских
инфекционных болезней», вышедший в 1957 году, вы-
державший 6 изданий, переведенный на 9 языков мира
(английский, испанский, французский, китайский и др.),
удостоенный Государственной премии, ставший базо-
вым руководством в подготовке нескольких десятков по-
колений врачей-педиатров. Под руководством С.Д. Но-
сова в этот период опубликовано более 70 крупных мо-
нографий: «Клиника и терапия дифтерийного крупа»,
«Скарлатина», «Полиомиелит» и др., выполнены две
кандидатские диссертации (Р.В. Нечаева, Л.П. Воронцо-
ва). С 1946 года профессор С.Д. Носов более 10 лет
был деканом педиатрического факультета ИГМИ. Руко-
водитель кафедры, профессор С.Д. Носов был глубоким
клиницистом, хорошим эпидемиологом, прекрасным пе-
дагогом, творческим и требовательным научным работ-
ником, что сочеталось с большой скромностью и интел-
лигентностью [2, 11]. Им было сформировано научное
направление коллектива кафедры и врачей, вытекаю-
щее из практических потребностей в области инфекци-
онной патологии детского возраста — изучение патоге-
неза, клиники и эпидемиологии важнейших инфекцион-
ных заболеваний у детей. 

Много внимания профессор С.Д. Носов уделял воп-
росам вакцинопрофилактики, эволюции детских инфек-
ций и деонтологии в научно-исследовательской деятель-
ности врача.

В 1959 году профессор С.Д. Носов по приглашению
Министерства здравоохранения переехал Москву в
Научно-исследовательский институт педиатрии МЗ
СССР, в котором руководил Отделом детских инфекций
и почти четверть века был заместителем директора по
науке, определяя ведущие научные направления иссле-
дований инфекционных заболеваний у детей в Советском
Союзе. Работая в Институте педиатрии, Сергей Дмитри-
евич не прерывал связь с кафедрой и Первой городской
клинической больницей, в течение 30 лет периодически
навещал родной ВУЗ (последний раз в 1988 году — за
год до кончины).

В 2002 году — в год 100-летнего Юбилея Сергея
Дмитриевича решением Областного законодательного
Собрания при Правительстве Ивановской области ка-
федре детских инфекционных болезней ИГМА и клини-
ке детских инфекционных болезней Первой городской
клинической больницы г. Иванова присвоено почетное
имя профессора С.Д. Носова, а во 2-ом корпусе Пер-
вой городской клинической больницы установлена ме-
мориальная доска памяти С.Д. Носова.

После отъезда профессора С.Д. Носова в Москву, с
1959 по 1962 годы кафедру возглавляла кандидат ме-
дицинских наук Ирина Борисовна Апполонова — высо-
коквалифицированный педагог и специалист.

С 1962 по 1967 год кафедрой заведовала доцент
Римма Викторовна Нечаева, ученица профессоров
П.В. Сквирского и С.Д. Носова. 

С 1967 г. четверть века кафедру возглавлял один из
патриархов Alma Mater ИГМА, заслуженный врач Рос-
сийской Федерации, отличник здравоохранения, док-
тор медицинских наук, профессор Виктор Михайлович
Сухарев. Следует особо подчеркнуть, что В.М. Сухарев
трудовую деятельность начал в годы Великой Отечест-
венной войны, когда по решению Минздрава в апреле
1942 года он, староста 4-го курса, отличник учебы, до-
срочно был призван в действующую армию. Первичную
стажировку по инфекционным болезням в течение 5 ме-
сяцев он получил в Москве у знаменитого профессора
З.В. Ермольевой. Жизненную закалку, накопление
практического опыта борьбы с инфекционными заболе-
ваниями В.М. Сухарев получил, выполняя нелегкие обя-
занности военного эпидемиолога на Северо-Кавказ-
ском, Южном, 2 и 3 Украинских фронтах и в Южной
группе войск за рубежами нашей страны. 15 июня
1943 года — в период активных боевых действий капи-
тан медицинской службы В.М. Сухарев за противоэпи-
демическое обеспечение войск на Южном фронте
удостоен высокой награды — «Ордена Красной Звез-
ды». В течение 1945—1947 г. находился в рядах воору-
женных сил в экспедиционных войсках в Болгарии и Ру-
мынии, обеспечивая противоинфекционную защиту
войск, прежде всего в борьбе с малярией (на основании
этих материалов он защитил кандидатскую диссерта-
цию с грифом ДСП в Институте медицинской паразито-
логии и тропической медицины имени Е.И. Марцинов-
ского). После демобилизации в 1947 году в звании
майора медицинской службы В.М. Сухарев возвраща-
ется в родной город Иваново в свой институт и в клини-
ке инфекционных болезней проходит путь от клиниче-
ского ординатора, ассистента, доцента до профессора,
доктора медицинских наук. Его становлению как врача,
педагога, научного работника способствовала встреча
и работа совместно с замечательными учителями —
профессорами П.В. Сквирским и С.Д. Носовым, с кото-
рым он дружил в течении всей жизни.

Профессор В.М. Сухарев — автор 10 монографий,
посвященных вирусному гепатиту, эпидемическому па-
ротиту и др., ряда глав в «Руководстве по инфекционным
болезням у детей», более 300 научных публикаций.
Под руководством профессора В.М. Сухарева выпол-
нено и защищено 8 кандидатских диссертаций, оппони-
рование 4 докторских диссертаций, сформулирована
концепция и начато выполнение докторской диссертации
В.Ф. Баликина. Профессор В.М. Сухарев имел очень об-
ширные научные связи с крупнейшими специалистами в
области инфектологии — К.В. Буниным (научный консуль-
тант по докторской диссертации), Л.В. Громашевским,
В.М. Ждановым, В.И. Покровским, Е.П. Шуваловой,
К.М. Лобаном, С.Г. Паком и детскими инфекциониста-
ми — Н.И. Нисевич, В.В. Ивановой, В.Ф. Учайкиным,
И.В. Гользанд. Неслучайно аспирантов для освоения
методик профессор В.М. Сухарев направлял в длитель-
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ные командировки в НИИ Детских инфекций (В.Е. Кара-
ваев, В.Ф. Баликин и др.), а для завершения докторской
диссертации В.Ф. Баликин был направлен в клинику
академика Н.И. Нисевич к профессору В.Ф. Учайкину
[12]. Продолжая традиции профессора С.Д. Носова,
профессор В.М. Сухарев стал инициатором преподава-
ния деонтологических проблем в ВУЗе, организатором
проведения областных научно-педагогических и вра-
чебных конференций по вопросам деонтологии, им вы-
пущено более двух десятков трудов на эту актуальную
тему. Много лет профессор В.М. Сухарев являлся чле-
ном Всесоюзной проблемной комиссии по детским ин-
фекциям, членом правления Всероссийского общества
инфекционистов, членом редколлегии многих сборни-
ков, членом ученого совета ВУЗа; в течении 10 лет был
проректором по лечебной работе, 14 лет руководил
клинической интернатурой. В 2010 году — в год 90-лет-
него юбилея профессора В.М. Сухарева решением
Ученого Совета академии и Департамента здравоохра-
нения Ивановской области во 2-ом корпусе Первой го-
родской клинической больницы установлена мемори-
альная доска памяти профессора В.М. Сухарева.

Разработка ведущей проблемы кафедры нашла от-
ражение в диссертационных работах, многочисленных
статьях, докладах. Так, в диссертациях В.В. Мелентье-
вой, Р.В. Нечаевой, Н.Н. Гордеева (оппонентом был
профессор С.Д. Носов) показаны особенности течения
скарлатины в период массового применения антибиоти-
ков, приведшего к изменению тяжести и структуры ос-
ложнений при сохранении цикличности течения, что
имело исключительно важное значение для диагностики
и организации лечения и нашло практическое примене-
ние в лечебно-профилактических учреждениях области.
В диссертационных работах Г.В. Солнышкиной, Т.М. Але-
ниной, В.Е. Караваева, А.А. Рябчиковой и в ряде статей
В.И. Кирпичева было показано своеобразие клини-
ко-иммунологического профиля при современном тече-
нии шигеллеза, сальмонеллеза, энтерококковой инфек-
ции, а также кишечных инфекций, вызванных условно-па-
тогенной флорой. В кандидатских диссертациях В.Ф. Ба-
ликина, И.В. Тезиковой и многочисленных работах
В.М. Сухарева, А.И. Живаревой изучены и обобщены
данные по сравнительной характеристике вирусного ге-
патита А и В у детей, особенностям иммунодефицита и
его коррекции.

С октября 1990 года в течение двух лет обязанности
заведующего кафедрой исполнял доцент Караваев Ва-
лерий Евгеньевич, в настоящее время профессор ка-
федры. В течение 2000—2006 г. В.Е. Караваев являлся
деканом педиатрического факультета, а в течение бо-
лее 10 лет главным внештатным детским инфекционис-
том города Иванова.

С октября 1992 года до настоящего времени заве-
дующим кафедрой является выпускник педиатрическо-
го факультета, ученик профессора В.М. Сухарева и
академика В.Ф. Учайкина, профессор Баликин Влади-
мир Федорович. В.Ф. Баликин после окончания ордина-
туры и аспирантуры, в период с 1989 по 1992 годы

обучался в очной докторантуре на базе ведущей ка-
федры страны по детским инфекционным болезням в
Российском научно-исследовательском медицинском
университете им. Н.И. Пирогова под руководством ака-
демика АМН профессора В.Ф. Учайкина, в 1992 г. за-
щитил докторскую диссертацию по проблеме гормо-
нальной регуляции иммунного ответа при вирусных ге-
патитах В, С и Дельта. В течение 15 лет В.Ф. Баликин
руководил Научным обществом студентов и молодых
ученых академии, с 2006 по 2011 г. был деканом педи-
атрического факультета, в течение 27 лет является Глав-
ным специалистом по инфекционным болезням у детей
Департамента здравоохранения Ивановской области,
являлся членом редакционных советов журналов
«ВИЧ-инфекция и иммуносупрессия», «Вопросы сов-
ременной педиатрии», членом редколлегии журнала
«Вестник ИГМА». В настоящее время является членом
редколлегии журнала «Детские инфекции». Он соав-
тор Федеральных Клинических рекомендаций (Прото-
колов лечения) по инфекционным болезням у детей —
по вирусным гепатитам (гепатит А, гепатит В, гепатит С).
В.Ф. Баликин является членом Профильной комиссии
«Инфекционные болезни у детей» при Министерстве
здравоохранения, являлся членом Оргкомитета I—ХХI
(2002—2022 г.) ежегодного Конгресса детских инфек-
ционистов России (г. Москва).

С момента организации кафедра детских инфекций
стала базой подготовки не только студентов-педиатров,
но и клинических ординаторов и аспирантов. За период
работы на кафедре подготовлено более 45 клиниче-
ских ординаторов, большинство из которых работают
до настоящего времени руководителями клиник, заве-
дующими отделениями и имеют высшую квалификаци-
онную категорию. 

В последние годы в аспирантуре обучалось 5 очных
аспирантов, в том числе целевые (Дагестан), работы ко-
торых были посвящены особенностям биоценоза и им-
мунитета ротоглотки при дифтерии у детей (Е.Н. Копы-
шева), клинико-патогенетическому значению геморе-
ологических нарушений и подходов к коррекции при
менингококковой инфекции у детей (Ф.К. Сулеймано-
ва), острых вирусных гепатитах у детей (О.Р. Варнико-
ва), роже (Н.Б. Шеберстова), вирусной нагрузке во
взаимосвязи с нарушениями гормонального и иммунно-
го статуса при хронических вирусных гепатитах С и В у
детей (Е.Е. Орехова). По результатам исследований по-
лучен ряд Патентов на изобретение («Способ прогнози-
рования затяжного течения вирусных гепатитов у де-
тей»; «Способ оценки степени интоксикации при сальмо-
неллезе» и др.), 12 удостоверений на рационализатор-
ские предложения по полезным моделям, издано более
40 информационных писем для врачей города и области,
которые внедрены в практику лечебных учреждений об-
ласти, а также изданы методические рекомендации рес-
публиканского значения: «Диагностика и лечение раз-
личных форм вирусных гепатитов у детей», «НВ-вирус-
ная инфекция у детей», «Дифференциальная диагности-
ка желтух у детей» и др. 
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За последние годы сотрудники кафедры опублико-
вали более 200 работ в различных изданиях, включая
публикации в иностранных издательствах (Базель, Ос-
ло), крупных изданиях для врачей, клинических ордина-
торов и студентов, «Инфекционные заболевания у де-
тей», «Практикум по детским инфекциям», два издания
«Справочника по инфекционным заболеваниям у де-
тей». Совместно с педиатрами и инфекционистами Рос-
сии коллектив кафедры участвовал в написании руко-
водств для врачей: главы в Руководстве по педиатрии
(под ред. академика РАН А.А. Баранова), «Клиничес-
кие лекции по педиатрии» ( под ред. академика РАН
А.А. Баранова), в Национальной программе по хрони-
ческим вирусным гепатитам у детей (под ред. академика
РАН А.А. Баранова), в монографии «Хронические ви-
русные гепатиты у детей». Совместно с сотрудниками
кафедры детских инфекций РНИМУ им. Н.И. Пирогова
под ред. академика РАН профессора В.Ф. Учайкина вы-
пущены 2 пособия с грифом УМО «Острые и хрониче-
ские вирусные гепатиты у детей», «Инфекционный мо-
нонуклеоз у детей». Заведующий кафедрой рецензиро-
вал ряд изданий учебников под редакцией академика
В.Ф. Учайкина, академика Н.И. Нисевич, профессора
О.В. Шамшевой, рекомендованных Учебно-методическим

обьединением по медицинскому и фармацевтическому
образованию ВУЗов России в качестве главного учебного
пособия для обучающихся по специальности Педиатрия, а
в последнем — 3-м издании учебника «Инфекционные бо-
лезни у детей» (2021) был соавтором одной из глав. 

За годы работы установилась тесная связь сотрудни-
ков кафедры с работниками практического здравоох-
ранения области, города, Роспотребнадзора, Област-
ного Центра гигиены, эпидемиологии и санитарного
надзора. В разное время многие сотрудники кафедры
были внештатными специалистами областного и город-
ского Управления здравоохранения. Проводятся клини-
ческие конференции, городские и областные семинары
с врачами, сотрудники кафедры осуществляют плано-
вую и экстренную консультативную помощь врачам от-
делений и больниц города и области. 

Таким образом, отмечая юбилей кафедры, следует
подчеркнуть, что кафедра детских инфекций является
одной из старейших кафедр в стране, выпускающей ка-
федрой педиатрического факультета и в течение 80 лет
продолжает плодотворные научные и педагогические
традиции в благородной деятельности сохранения здо-
ровья детей и подготовки квалифицированных кадров
для Российского здравоохранения.
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