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Этот номер журнала существенно отличается 
от всех предыдущих. Редколлегия приняла реше-
ние посвятить его лишь одной теме – новой коро-
навирусной инфекции (COVID-19). За последние 
полгода эта инфекционная болезнь поразила прак-
тически все страны мира. Неслучайно ВОЗ расце-
нила ее распространение как пандемическое.

Хорошо известно, что первые сообщения об 
этом заболевании появились в декабре 2019 г. 
в Китае (г. Ухань), но к настоящему времени во 
всем мире количество заболевших приближается 
к двум десяткам миллионов, а число умерших пре-
высило 0,5 млн человек и продолжает расти.

К сожалению, не обошла стороной эта ин-
фекция и нашу страну. К середине июля 2020 г. в 
России зарегистрировано почти 750 тыс. заболев-
ших и порядка 12 тыс. умерших. Болезнь коварна 
и имеет целый ряд особенностей, отличающих ее 
от других острых вирусных инфекций, распро-
страняющихся преимущественно воздушно-ка-
пельным путем. Прежде всего, очевидно, что пора-
жаются не только легкие и респираторный тракт, 
но и другие системы и органы человека (сердце, 
желудочно-кишечный тракт, почки, нервная си-
стема и др.). При этом после начального периода, 
похожего на таковой при других острых респира-

торных вирусных инфекциях, может наступить 
резкое, порой внезапное ухудшение состояния 
больных с обширным поражением легких и син-
дромом полиорганной недостаточности, связан-
ным с так называемым «цитокиновым штормом». 
Инфекционисты, пульмонологи, реаниматологи 
и другие медицинские специалисты разрабаты-
вают новые методы и средства терапии и профи-
лактики болезни. При этом данные зарубежной 
литературы крайне противоречивы и немногочис-
ленны.

В этой связи представленные в этом номере 
журнала статьи будут иметь безусловный интерес, 
так как основаны на уже появившемся собствен-
ном опыте работы с больными COVID-19. В них 
содержатся результаты исследований по эпиде-
миологии, патоморфологии, течению и лечению 
взрослых и детей, приводятся клинические приме-
ры и первые рекомендации по реабилитации пере-
болевших. 

Уверен, что представленные материалы будут 
востребованы врачебным сообществом,  и наде-
юсь, что они позволят улучшить качество лечения 
и исходы новой коронавирусной инфекции.

Главный редактор «Журнала инфектологии»  
академик РАН Ю.В. Лобзин

Глубокоуважаемые читатели, дороГие коллеГи и друзья!
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Введение

В настоящее время ситуация по развитию эпиде-
мии COVID-19 в России стабилизируется, отмеча-
ется снижение как общего числа регистрируемых 
случаев заболевания, так и случаев, требующих 
госпитализации. Следствием этого становится по-
этапное снятие ограничений в большинстве регио-
нов страны. Кроме того, опыт стран Европейского 
региона показывает, что распространение возбуди-
теля COVID-19 подчиняется закономерностям эпи-
демического процесса инфекционных заболеваний 
и что после периода подъема наблюдается спад 
заболеваемости. Вместе с тем, введенные строгие 
ограничительные (профилактические) меры значи-
тельно расширили временные границы эпидемии, 
в связи с чем спад заболеваемости в масштабах от-
дельных стран происходит достаточно медленно, 
особенно в наиболее пораженных регионах, в не-
которых из них в настоящий момент еще только 
происходит стабилизация ситуации [1, 2].

В краткосрочной перспективе следует прогно-
зировать постепенное снижение заболеваемости 

коронавирусной инфекцией COVID-19 в течение 
июля – августа 2020 г. во всех регионах страны 
при условии соблюдения мер социального дистан-
цирования и санитарно-гигиенических мероприя-
тий (мытье рук, респираторный этикет и др.). Тем-
пы снижения будут зависеть от плотности насе-
ления регионов, принимаемых противоэпидеми-
ческих и ограничительных мероприятий, а также 
от соблюдения населением отдельных регионов 
рекомендаций по снятию ограничений. Ниже мы 
приводим аргументы в пользу такого развития си-
туации с эпидемией COVID-19 в России.

Коциркуляция различных возбудителей

Анализ многолетней динамики циркуляции 
возбудителей острых респираторных вирусных 
инфекций (ОРВИ) показывает, что существует до-
статочно устойчивое явление, при котором в усло-
виях коциркуляции различных вирусных патоге-
нов многие из них занимают ведущую временную 
(сезонную) нишу, вытесняя другие возбудители. 
В частности, в летний период на смену вирусам 
гриппа и респираторно-синцитиальному вирусу 
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Резюме
В настоящее время эпидемия COVID-19 в России 

идет на спад. Большая часть регионов страны нахо-
дятся на первом этапе снятия ограничений, некоторые 
регионы перешли ко второй и третьей фазе. Вместе с 
тем, развитие пандемии COVID-19 в странах Южного 
полушария свидетельствует о непрекращающейся 
циркуляции SARS-CoV-2 в мире. В статье приведены 
аргументы, свидетельствующие в пользу развития 
«второй волны» эпидемии COVID-19 в России, а также 
даны практические рекомендации, направленные на 
подготовку к осенне-зимнему эпидемическому сезону 
2020–2021 гг.

Ключевые слова: COVID-19, вторая волна, прогноз, 
популяционный иммунитет.

Abstract
Currently, the intensity of COVID-19 epidemic in Rus-

sia is declining. Most of the country’s regions are at the first 
stage of lifting restrictions; some regions have moved to the 
second and third phases. At the same time, the development 
of the COVID-19 pandemic in Southern hemisphere indi-
cates the continuous circulation of SARS-CoV-2 in the world. 
The article provides statements arguing for the development 
of the «second wave» of the COVID-19 epidemic in Russia, 
as well as practical recommendations aimed at preparing for 
the autumn-winter epidemic season 2020–2021.

Key words: COVID-19, second wave, prognosis, herd im-
munity.
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(РСВ) приходят другие возбудители вирусных ин-
фекций – прежде всего, риновирусы и энтерови-
русы, которые в осенне-зимний период не столь 
активны (рис. 1а). В осенне-зимний период доми-
нирующие респираторные патогены последова-
тельно сменяют друг друга: так, подъем заболева-
емости РСВ-инфекцией предшествует эпидемии 
гриппа. Такой паттерн характерен как для России 
(рис. 1б), так и для других стран (рис. 1в, рис. 1г).

Также и пандемические вирусы способны вы-
теснять доминирующие в циркуляции возбудите-
ли ОРВИ на определенное время. Так, в пандемию 
2009 г. вирус гриппа A(H1N1)pdm09 «сдвинул» се-
зонную циркуляцию РСВ [5]. В свою очередь, ко-
ронавирус SARS-CoV-2 в настоящее время практи-
чески полностью вытеснил из циркуляции вирусы 
гриппа в Южном полушарии [6, 7]. Таким образом, 
достаточно сложно прогнозировать в настоящий 
момент очередность возвращения в циркуляцию 
вирусов ОРВИ в осенний период. Однако возмож-
но предположить несколько сценариев: 

1. Приход в циркуляцию возбудителей ОРВИ, 
включая SARS-CoV-2; затем постепенное их вы-
теснение вирусами гриппа и развитие полноцен-
ной эпидемии гриппа смешанной этиологии.

2. Возвращение в циркуляцию SARS-CoV-2 с 
вытеснением других патогенов и смещением эпи-
демии гриппа во времени.

3. Приход в циркуляцию возбудителей ОРВИ, 
типичных для осеннего периода, которые будут 
вытеснены одновременной циркуляцией вирусов 
гриппа и SARS-CoV-2 (наиболее пессимистичный 
сценарий). 

Развитие какого-либо из сценариев будет опре-
деляться не в последнюю очередь восприимчиво-
стью населения к респираторным патогенам. Лю-
бая пандемия вызывается принципиально новым 
агентом, к которому у населения отсутствует по-
пуляционный иммунитет и который имеет высо-
кий потенциал передачи от человека к человеку. 
Это утверждение верно практически для всех пан-
демий гриппа. Исключением стала последняя пан-
демия 2009 г., вызванная вирусом гриппа A(H1N1)
pdm09, поскольку у части населения (лица старше 
60 лет) в 2009 г. были антитела, защищавшие их от 
этого вируса, что было связано с происхождени-
ем самого пандемического агента, поверхностные 
антигены которого были сходны с возбудителями 
гриппа, циркулировавшими в 1950–1960-е гг. [8]. 

Очевидно, что для SARS-CoV-2 ситуация со-
вершенно иная. Подобные коронавирусы никогда 
ранее не циркулировали среди населения Земли. 
В настоящее время известно, что частично защи-
щены около 9000 человек (в основном в Китае и 
Гонконге), переболевших тяжелым острым ре-
спираторным синдромом (атипичная пневмония), 

Рис. 1. Циркуляция вирусов гриппа, возбудителей ОРВИ и энтеровирусов в различные периоды года: а – диаграмма 
помесячной циркуляции различных вирусных патогенов; б – сезонные паттерны циркуляции возбудителей ОРВИ  
в Российской Федерации по данным Научно-исследовательского института гриппа им А.А. Смородинцева  
на протяжении эпидемических сезонов 2017–2020 гг.; в – циркуляция вирусов гриппа, РСВ и метапневмовируса  
в Японии [3]; г – циркуляция вирусов гриппа, РСВ и риновирусов во Франции [4]
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вызванным SARS-CoV-1, в 2002–2003 гг. [9]. Это 
позволяет утверждать, что население России им-
мунологически наивно к новому вирусу и, соот-
ветственно, обладает высокой степенью воспри-
имчивости к инфекции. 

Популяционный иммунитет

Базовый показатель репродукции, или индекс 
репродукции, характеризующий заразность ин-
фекционного заболевания, для SARS-CoV-2 со-
ставляет в среднем 3 [10]. Таким образом, уро-
вень значимого популяционного иммунитета для 
COVID-19 составляет 67% (рассчитывается как 
(1-1/R0)×100%) [11]. Однако недавние пилотные 
исследования показывают, что после прохожде-
ния пика эпидемии COVID-19 в ряде европейских 
стран (Чехия, Швеция, Великобритания, Испания, 
Франция и др.), доля лиц, имеющих антитела к но-
вому возбудителю, мала и не превышает 3–10%, 
что недостаточно для того, чтобы говорить о фор-
мировании коллективного иммунитета на уровне, 
способном обеспечить защиту большей части на-
селения [12–14]. Небольшое исключение состав-
ляют жители Лондона, где показатели коллектив-
ного иммунитета, в соответствии с официальными 
заявлениями, составили 17%, что связано с позд-
ним введением строгих ограничительных меро-
приятий в густонаселенном мегаполисе. Для срав-
нения, доля серопозитивных лиц к SARS-CoV-2 
в остальной части Англии в настоящий момент 
не превышает 5%. Первые оценки коллективного 
иммунитета, проведенные для отдельных городов 
России, показывают, что доля серопозитивных 
индивидуумов не превышает 14% [15], при этом 
в Санкт-Петербурге она значительно ниже – 5,7% 
[16]. Низкая доля сероположительных лиц связана 
со строгими ограничительными и профилактиче-
скими мероприятиями, что нарушило естествен-
ное течение эпидемического процесса и снизило 
число инфицированных, в том числе с бессим-
птомным течением заболевания.

Отсутствие значимого коллективного имму-
нитета к SARS-CoV-2 однозначно указывает на 
то, что возбудитель продолжит свою циркуля-
цию в восприимчивой популяции. Такие ведущие 
международные организации, как ВОЗ, Центр по 
контролю за заболеваемостью (США) и Европей-
ское региональное бюро ВОЗ, предупредили о по-
следующих волнах распространения SARS-CoV-2. 
Кроме того, ряд работ по моделированию панде-
мии COVID-19 указывают, что наиболее вероятно 
сохранение циркуляции SARS-CoV-2 до момента 
формирования достаточного уровня коллективно-
го иммунитета у населения. Впоследствии вирус 
либо останется в циркуляции как обычный сезон-
ный возбудитель ОРВИ, поражающий до 10% от 
общего числа заболевших, либо будет вытеснен 

из циркуляции [17, 18]. В настоящее время невоз-
можно оценить временной интервал, за который 
эти события должны произойти.

Существенно изменить статус коллективного 
иммунитета способна только массовая вакцина-
ция. Вместе с тем, наиболее вероятно, что даже 
при благоприятном развитии ситуации вакцины 
станут массово доступны не ранее 2021 г. и в пер-
вое время будут рекомендованы для применения 
только в ограниченных группах (вероятнее все-
го, у здоровых лиц от 18 до 60 лет). Это означает, 
что эпидемический сезон гриппа и ОРВИ 2020–
2021 гг. предстоит пережить с активной циркуля-
цией SARS-CoV-2. Учитывая возможные сценарии 
коциркуляции возбудителей ОРВИ, существу-
ют обоснованные опасения, что заболеваемость 
COVID-19 в России этот период может иметь худ-
шие показатели, включая летальность, по сравне-
нию с первой волной. Неблагоприятные ожидания 
связаны, прежде всего, с сочетанной циркуляцией 
и инфекцией SARS-CoV-2 и вирусов гриппа, что 
может существенно увеличить число пациентов 
с тяжелым течением заболевания. Такое разви-
тие событий наиболее вероятно, поскольку эпи-
демии гриппа различной интенсивности проис-
ходят в стране каждый год. Кроме того, пока недо-
статочно данных для оценки влияния на течение 
COVID-19 таких пневмотропных возбудителей, 
как аденовирусы, РСВ и риновирусы.

Учитывая представленный прогноз, в осен-
не-зимний период 2020–2021 гг. следует ожи-
дать еще большую нагрузку на лабораторное 
звено, чем весной 2020 г. Проведение диффе-
ренциальной лабораторной диагностики гриппа, 
COVID-19 и других ОРВИ существенно продлит 
сроки получения результатов обследования па-
циента и в разы увеличит число проводимых 
анализов (не менее 5 отдельных постановок ПЦР 
на одного пациента). В этой связи необходимо 
планировать потребности служб лабораторной 
диагностики, чтобы обеспечить их готовность в 
реагентах, расходных материалах, тест-системах 
и в оборудовании.

В условиях ожидания сочетанной циркуляции 
вирусов гриппа и SARS-CoV-2 принципиально 
важную роль для практического здравоохранения 
будет играть быстрая этиологическая лаборатор-
ная диагностика возбудителей ОРВИ. Возмож-
ность быстрой диагностики (в том числе «прикро-
ватной») позволяет своевременно принять соот-
ветствующие противоэпидемические меры и/или 
терапевтические решения. Например, при гриппе 
назначить этиотропную терапию, в первые 48 ч за-
болевания, когда она наиболее эффективна. В этой 
связи разработка и внедрение в практику экс-
пресс-тестов для диагностики гриппа, COVID-19 
и РСВ-инфекции имеет приоритетное значение. 
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Представляется критически важным уделить 
особое внимание вакцинации от гриппа в преддве-
рии наступающего сезона, чтобы минимизировать 
возможные случаи сочетанной инфекции грипп/
COVID-19, а также снизить вероятность высоких 
нагрузок на систему здравоохранения в эпидеми-
ческий сезон. Положительный эффект ожидается 
как для амбулаторной службы в виде снижения 
количества обращений больных гриппом, так и для 
стационаров – в виде уменьшения числа больных, 
нуждающихся в госпитализации. Приоритетными 
группами для вакцинации против гриппа и пнев-
мококковой инфекции являются пожилые люди 
и лица с хроническими заболеваниями, поскольку 
для них как грипп, так и COVID-19 представляют 
наибольшую опасность. Отдельно необходимо об-
ратить внимание на обязательную вакцинацию 
от гриппа медицинских работников и работников 
сфер образования, услуг и коммунального хозяй-
ства.

Вместе с тем, настораживает тенденция к чрез-
мерно раннему началу вакцинальной кампании 
в стране. Исследования по эффективности вакци-
нации, проведенные в Научно-исследовательском 
институте гриппа им. А.А. Смородинцева, а также 
данные, опубликованные в ряде зарубежных ра-
бот, показывают, что эффективность вакцинации 
снижается с течением времени от момента введе-
ния вакцины и обладает максимальным эффектом 
в первые 3–6 месяцев после вакцинации (рис. 2). 
Соответственно, целесообразно начинать и про-
водить кампании по вакцинации не ранее октября 
для формирования и сохранения максимального 
протективного уровня антител в отношении виру-
сов гриппа, на которые направлена вакцина.

Заключение

В эпидемический для гриппа и ОРВИ сезон 
2020–2021 гг. ожидается сочетанная циркуляция 
вирусов гриппа А, В и нового коронавируса, вы-

Рис. 2. Динамика уровня вирус-специфических антител в сыворотках крови привитых добровольцев в возрасте  
от 18 до 60 лет и старше 60 лет в течение года после вакцинации трехвалентными инактивированными гриппозными 
вакцинами. На графиках представлены значения среднегеометрических титров (СГТ) антител и 95% ДИ 
в соответствующих временных точках. Слева – данные реакции торможения гемагглютинации (РТГА), справа – 
данные реакции микронейтрализации (РМН)
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зывающего COVID-19. В связи с существенным 
изменением антигенных свойств вирусов гриппа 
за последний эпидсезон 2019–2020 гг., а также от-
сутствием значимого популяционного иммунитета 
к SARS-CoV-2 у населения Российской Федерации 
следует ожидать ухудшение эпидемиологической 
ситуации в период одновременной циркуляции 
указанных возбудителей, что будет сопровождать-
ся ростом заболеваемости COVID-19, превышаю-
щей таковую в период первой волны эпидемии. 
Кроме того, необходимо принимать во внимание и 
циркуляцию возбудителей других сезонных ОРВИ 
в указанный период, что неизбежно повлечет раз-
витие значительного числа микст-инфекций, ко-
торые могут иметь отягощенное течение. В этой 
связи остро встает вопрос о своевременном увели-
чении лабораторных мощностей системы здраво-
охранения для проведения этиологической диаг-
ностики ОРВИ. Перспективным направлением яв-
ляется разработка и внедрение в практику работы 
медицинских учреждений (прежде всего, СМП и 
стационаров) экспресс-тестов для диагностики 
гриппа, COVID-19 и РСВ-инфекции с целью про-
ведения быстрой первичной дифференциальной 
диагностики в условиях высоких нагрузок на ла-
бораторное звено.

В предстоящий эпидемический сезон совер-
шенно иное значение приобретает кампания по 
вакцинации против гриппа. Обеспечение значи-
тельного охвата населениями страны вакцинаци-
ей должно положительно сказаться на показате-
лях заболеваемости гриппом и, возможно, исходах 
COVID-19.

В заключение следует отметить, что сохране-
ние обоснованных ограничительных (профилак-
тических) мер, вакцинопрофилактика и соблю-
дение гигиенических мероприятий влияют на 
распространение респираторных возбудителей и 
показатели заболеваемости ОРВИ. Опыт, приоб-
ретенный за последние несколько месяцев, меняет 
отношение профессионального медицинского со-
общества и населения к профилактике инфекци-
онных заболеваний, прежде всего респираторных 
инфекций. Анализ будущей эпидемиологической 
ситуации сезона 2020–2021 гг. покажет, какие 
уроки мы извлекли из пандемии COVID-19. 
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Резюме
Цель: провести анализ существующего в РФ мони-

торинга заболеваемости детей новой коронавирусной 
инфекцией и особенностей летальных случаев COVID-19 
у детей.

Материалы и методы: в период с 22.04.2020 г. по 
26.06.2020 г. проведен анализ данных оперативной ста-
тистики на сайтах правительств регионов, в которых 
учитывали заболеваемость детей, а также данные 
главных внештатных специалистов по инфекционным 
болезням у детей. Проанализированы медицинские кар-
ты стационарных больных и данные патолого-анато-
мического исследования детей, погибших от COVID-19.

Результаты. Распространенность COVID-19 у де-
тей в различных регионах РФ составляла от 1% до 8,6% 
в структуре общей заболеваемости. Бессимптомные 
и легкие формы болезни, не требовавшие госпитализа-
ции, отмечали в 55–60% случаев. На 22.06.2020 г. было за-
регистрировано 12 летальных случаев, ассоциированных 
с COVID-19. Анализ 8 представленных случаев показал, 
что из 8 погибших детей 6 человек были первого полугодия 
жизни (3 девочки и 5 мальчиков). В большинстве случаев 
дети поступали в стационар на 8–12-й дни заболевания 
в тяжелом и крайне тяжелом состоянии за счет легочно-
сердечной недостаточности, 6 – с лихорадкой до 38–39°С, 
4 – с признаками угнетения сознания. У всех детей по дан-
ным рентгенографии, ультразвукового исследования или 
компьютерной томографии органов грудной клетки диаг-
ностировали внебольничную двустороннюю пневмонию, 
что не всегда совпадало с выраженностью респираторно-
го синдрома. Непосредственной причиной смерти явилась 
сердечная или легочно-сердечная недостаточность.

Заключение. Анализ клинических и лабораторных 
проявлений COVID-19 с неблагоприятным исходом у де-
тей выявил сложности в интерпретации ее роли в та-
натогенезе. Несомненным является значение коморбид-
ной патологии в развитии неблагоприятных исходов.

Ключевые слова: новая коронавирусная инфекция, 
COVID-19, дети, мониторинг, летальность.

Abstract
The work objective was to carry out the analysis of the ex-

isting in the Russian Federation monitoring of the incidence 
of new coronavirus infection in children and specific features 
of death cases caused by COVID-19 in children.

Materials and methods. The analysis of the data of op-
erative statistics presented on the sites of the governments of 
the regions where the incidence among children was consid-
ered within the period from April 22, 2020 to June 26, 2020, 
as well as the data of the Main non-staff experts in infectious 
diseases in children was performed. The inpatient medical 
documentation and the data of pathologicoanatomic investi-
gation of children died due to COVID-19 were analyzed.

Results. Prevalence of COVID-19 in children from various 
regions of the Russian Federation was from 1% to 8.6% in the 
structure of general disease incidence. The asymptomatic and 
mild forms of the disease which did not require hospitaliza-
tion, were noted in 55–60% of the cases. 12 death cases asso-
ciated with COVID-19 were registered for June 22, 2020. The 
analysis of 8 presented cases showed that 6 patients out of 8 
died children were of the first half of the year of life (3 girls and 
5 boys). In most cases the children were admitted to the hos-
pital at the 8–12th day of the disease in severe and extremely 
severe condition due to pulmonary-cardiac insufficiency, six 
patients had fever up to 38–39°С, four patients had signs of 
consciousness depression. All children were diagnosed with 
community-acquired bilateral pneumonia according to the 
data of roentgenography, ultrasound investigation or comput-
er tomography of the chest organs that did not always coincide 
with the intensity of respiratory syndrome. The direct cause of 
death was cardiac or pulmonary-cardiac insufficiency.

Conclusion. The analysis of clinical and laboratory mani-
festations of COVID-19 with an unfavourable outcome in 
children revealed some difficulties in the interpretation of 
its role in thanatogenesis. The significance of comorbid pa-
thologies in the development of unfavourable outcomes is 
doubtless.

Key words: new coronavirus infection, COVID 19, chil-
dren, monitoring, death cases.
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Введение

В конце 2019 г. человечество столкнулось с ко-
варной инфекцией, вызванной новым штаммом 
коронавируса человека (SARS-CoV-2), характери-
зующейся относительно высокой летальностью, 
которая, по данным разных исследований, колеб-
лется в широких пределах (от 0,5 до 15%). Ведущим 
патогенетическим синдромом новой коронави-
русной инфекции, приводящим к смерти паци-
ента, является тяжелая дыхательная недостаточ-
ность. Её развитие связывают с неспецифическим 
острым респираторным дистресс-синдромом. На-
ряду с этим, немаловажным фактором, отягоща-
ющим течение инфекции, является способность 
SARS-CoV-2 поражать различные органы и систе-
мы органов [1, 2–4, 15].

 Название семейства коронавирусов происхо-
дит от латинского corona (корона), поскольку на 
фотографиях электронной микроскопии пепло-
меры (шиповидные отростки на липопротеиновой 
оболочке (суперкапсиде), окружающей вирион) 
создают вокруг оболочки выраженное зубчатое 
обрамление. Коронавирусы впервые были выде-
лены D. Tyrrell и M. Bynoe от больного с острым 
ринитом в 1965 г. В 1967 г. штаммы коронави-
русов в культуре клеток трахеи были выделены 
К. McIntosh. В 2014 г. I. Eckerle, V.M. Corman et al., 
изучив репликативные особенности коронавируса 
(MERS-CoV), выявили высокую мутагенную спо-
собность коронавирусов, которая может обеспе-
чить передачу вирусов от животных к человеку [1].

Новый коронавирус SARS-Cov-2 относит-
ся к семейству Coronaviridae, подсемейству 
Orthocoronavinae, роду β-коронавирусов, подроду 
Sarbecovirus. Структура генома SARS-CoV-2 на 85% 
гомологична SARS-подобному коронавирусу лету-
чих мышей CoV (bat-SL-CoVZC45) и филогенетиче-
ски близка к возбудителю тяжелого острого респи-
раторного синдрома (ТОРС/SARS) (SARS-related 
human CoV (SARS-CoV)). SARS-Cov-2 существен-
но отличается по структуре генома от возбудите-
ля ближневосточного респираторного синдрома 
(БВРС/MERS-CoV), что позволяет считать панде-
мию COVID-19 вариантом ТОРС (КНР, 2002 г.), в от-
личие от БВРС (Саудовская Аравия, 2012 г.), вызван-
ного другим коронавирусом, относящимся к под-
роду Merbecovirus роду β-коронавирусов. Описаны 
два подтипа SARS-CoV-2 (L и S) и 149 точек их мута-
ции [2–4]. Природным резервуаром коронавируса 
SARS-Cov-2, так же, как и вируса SARS-CoV, являют-
ся летучие мыши, дополнительным резервуаром ви-
руса могут служить употребляемые в пищу частью 
населения некоторых стран распространенные там 
животные и пресмыкающиеся (циветты, панголи-
ны, змеи и др.), заражение которых происходит при 
поедании ими инфицированных летучих мышей. 

Помимо зоонозных вирусов, источником которых 
являются летучие мыши (SARS-CoV, MERS-CoV, 
SARS-CoV-2), в человеческой популяции ежегодно 
циркулируют так называемые сезонные коронави-
русы (подрод Duvinacovirus, род Alphacoronavirus), 
вызывающие острые респираторные заболевания 
с преимущественным поражением верхних дыха-
тельных путей у детей и взрослых [2–4]. Сезонные 
коронавирусные инфекции относятся к группе 
гриппоподобных заболеваний и вызывают болезни 
в различных регионах мира, как правило, в период 
подъема гриппа и ОРВИ, причем в Российской Фе-
дерации с максимальной частотой регистрируются 
в период с ноября по март [1].

Показательна хроника начала развития панде-
мии COVID-19:

31 декабря 2019 г. Всемирная организация здра-
воохранения (ВОЗ) получила оповещение о новом 
типе вируса, который появился в китайском горо-
де Ухань (провинция Хубэй) с населением более 
11 млн человек.

1 января 2020 г. первичным очагом инфекции 
определили местный оптовый рынок морепродук-
тов, который был сразу же закрыт.

9 января в г. Ухане от инфекции, вызванной но-
вым типом коронавируса, впервые умер человек.

13 января выявлен первый случай заражения 
коронавирусом за пределами Китая – в Таиланде, 
у приехавшей из г. Уханя женщины.

20 января китайские медики подтвердили, что 
новый коронавирус начал передаваться от челове-
ка к человеку.

22 января ВОЗ провела в г. Женеве заседание 
чрезвычайного комитета экспертов из-за вспыш-
ки вируса, однако международная чрезвычайная 
ситуация в это время не была объявлена.

23 января власти Китая приостановили авиа- 
и железнодорожное сообщение из г. Уханя.

24 января число жертв вируса выросло до 25 че-
ловек. В китайской провинции Хубэй закрыли 
13 городов, включая г. Ухань, из-за распростране-
ния инфекции. Эти меры затронули около 30 млн 
человек.

25 января турагентства Китая временно при-
остановили организацию групповых поездок с вы-
ездом из страны из-за коронавируса.

28 января – разработаны первые Временные 
методические рекомендации Министерства здра-
воохранения Российской Федерации «Профилак-
тика, диагностика и лечение новой коронавирус-
ной инфекции (2019- nCov)». 

30 января премьер-министр Правительства 
Российской Федерации подписал распоряжение 
о закрытии государственной границы России 
на Дальнем Востоке в качестве одной из мер по 
нераспространению новой коронавирусной ин-
фекции.



Оригинальное исследование

Том 12, № 3, 2020           ЖУРНАЛ ИНФЕКТОЛОГИИ14

30 января ВОЗ признала вспышку новой коро-
навирусной инфекции чрезвычайной ситуацией.

31 января в России зарегистрированы два 
первых случая заражения коронавирусом SARS-
CoV-2.

11 февраля Всемирная организация здраво-
охранения дала название новой коронавирусной 
инфекции – COVID-19 (corona virus disease 2019 
(заболевание, вызванное коронавирусом 2019 г.). 

12 марта ВОЗ объявила пандемию коронави-
русной инфекции COVID-19.

14 марта принимается Распоряжение Прави-
тельства Российской Федерации от 14.03.2020 г. 
№ 623-р об утверждении состава Координацион-
ного совета при Правительстве Российской Феде-
рации по борьбе с распространением новой коро-
навирусной инфекции на территории Российской 
Федерации.

Издан Приказ Минздрава России от 19.03.2020 г. 
№ 198 н «О временном порядке организации рабо-
ты медицинских организаций в целях реализации 
мер по профилактике и снижению рисков рас-
пространения новой коронавирусной инфекции 
COVID-19».

С 28 марта в Российской Федерации начинает-
ся режим самоизоляции на основании: Указа Пре-
зидента Российской Федерации от 25.03.2020 г. № 
206 «Об объявлении в Российской Федерации не-
рабочих дней», Указа Президента Российской Фе-
дерации от 02.04.2020 г. № 239 «О мерах по обес-
печению санитарно-эпидемиологического благо-
получия населения на территории Российской 
Федерации в связи с распространением новой ко-
ронавирусной инфекции (COVID-19)», Указа Пре-
зидента Российской Федерации от 28.04.2020 г. 
№ 294 «О продлении действия мер по обеспече-
нию санитарно-эпидемиологического благополу-
чия населения на территории Российской Федера-
ции в связи с распространением новой коронави-
русной инфекции (COVID-19)».

Минздравом России достаточно оперативно 
были разработаны Временные методические реко-
мендации «Профилактика, диагностика и лечение 
новой коронавирусной инфекции (COVID-19)», 
«Особенности клинических проявлений и лече-
ния заболевания, вызванного новой коронавирус-
ной инфекцией (COVID-19) у детей», «Организа-
ция оказания медицинской помощи беременным, 
роженицам, родильницам и новорожденным при 
новой коронавирусной инфекции COVID-19» и др.

С 12 мая региональные органы власти Россий-
ской Федерации самостоятельно принимают меры 
по нераспространению инфекции COVID-19 в за-
висимости от конкретной эпидемической ситуа-
ции в регионе.

Значимость проблемы нашла отражение в осо-
бенностях регистрации случаев заболевания. 

В феврале 2020 г. был создан электронный ресурс 
Национального центра мониторинга биологичес-
ких рисков ФГБУ «ЦСП» Минздрава России для 
регистрации больных новой коронавирусной ин-
фекцией и внебольничными пневмониями. Каж-
дая медицинская организация получила свой код 
доступа. С 17 февраля 2020 г. система заработала в 
полном объеме. К сожалению, система предназна-
чена только для учета. Функция анализа статисти-
ческих данных в ней не предусмотрена.

В период с 22.04.2020 г. по 26.06.2020 г. нами 
был проведен анализ информации, посвященной 
новой коронавирусной инфекции, в том числе 
данных оперативной статистики, на сайтах прави-
тельств регионов Российской Федерации. Приме-
чательно, что только сайты правительств Курской 
области, Москвы, Республики Карелия, Пензен-
ской и Тюменской областей в данных оператив-
ной статистики учитывали заболеваемость детей.

К сожалению, при всех достоинствах разме-
щенной оперативной информации по заболевае-
мости COVID-19 в Российской Федерации на ос-
новном информационном портале «Стопкорона-
вирус.РФ» также полностью отсутствует инфор-
мация о выявленных случаях заболевания у детей 
в Российской Федерации в целом, и в регионах 
в частности [5].

Поскольку информация по состоянию здоро-
вья и заболеваемости детского населения является 
крайне важной, по поручению Главного внештат-
ного специалиста Минздрава России по инфекци-
онным болезням у детей, директора Детского на-
учно-клинического центра инфекционных болез-
ней, академика Ю.В. Лобзина с 28.03.2020 г., при 
содействии главных внештатных специалистов 
регионов по инфекционным болезням у детей, на-
чато проведение оперативного мониторинга забо-
леваемости детей COVID-19.

По данным оперативного мониторинга, сред-
няя распространенность заболевания новой коро-
навирусной инфекцией у детей колебалась в реги-
онах от 1% до 8,6% в структуре общей заболевае-
мости. Бессимптомные и легкие формы болезни 
в среднем составили 55–60%. По мере накопления 
опыта и оптимизации осуществления противо-
эпидемических мероприятий количество госпи-
тализированных детей существенно сократилось. 
Сложность мониторинга заключалась в ручном 
сборе и обработке информации, нерегулярном по-
ступлении отчетных форм из регионов. 

Для наблюдения детей с тяжелым течением 
инфекции, требующих наблюдения реанима-
толога, ИВЛ или нуждающихся в неинвазив-
ной кислородной поддержке, в соответствии 
с п.1 Приказа Минздрава России от 19.03.2020 г. 
№ 198н (ред. от 29.05.2020 г.) «О временном по-
рядке организации работы медицинских органи-
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заций в целях реализации мер по профилактике 
и снижению рисков распространения новой ко-
ронавирусной инфекции COVID-19» был создан 
Федеральный дистанционный консультативный 
центр анестезиологии-реаниматологии для де-
тей по вопросам диагностики и лечения новой 
коронавирусной инфекции COVID-19 и пнев-
моний (ФДРКЦ для детей) на базе обособленно-
го структурного подразделения – Российская 
детская клиническая больница при Российском 
национальном исследовательском медицин-
ском университете им. Н.И. Пирогова. По опе-
ративным данным ФДКЦ, для детей в среднем 
за сутки под дистанционным наблюдением на 
территории Российской Федерации находилось 
65–85 детей по поводу подтвержденной или ве-
роятной COVID-19 с тяжелым течением болезни, 
из них на ИВЛ 15–19 человек.

Первые описания случаев и большинство пу-
бликаций, посвященных новой коронавирусной 
инфекции у детей, принадлежат китайским ис-
следователям [6–8]. Накопленный опыт за период 
пандемии позволил провести анализ заболевших 
COVID-19 детей в возрасте от 0 до 18 лет включи-
тельно по возрастной структуре [9,10]. Показано, 
что больные первого года жизни составляли 5,5%, 
с 1 года до 5 лет – 20,6%, 5–10 лет – 28,0%, 10–
18 лет – 45,9% [9]. За весь период в мировой ста-
тистике пандемии зарегистрированы единичные 
смертельные исходы заболевания у детей [10]. 

Обобщая полученные ранее данные, можно вы-
делить следующие основные положения:

– основной путь передачи – воздушно-капель-
ный и контактный (через руки с последующим по-
паданием вируса на слизистые оболочки ротоглот-
ки и, вероятно, желудочно-кишечный тракт);

– дети в структуре заболевшего населения со-
ставляют в среднем 1–3%;

– основные клинические формы – респира-
торный синдром и гастроинтестинальный син-
дром;

– типичная для СОVID-19 интерстициальная 
пневмония у детей развивается редко;

– имеют место случаи инфицирования ново-
рожденных, однако трансплацентарный путь ин-
фицирования не доказан;

– течение заболевания у детей в 70% случаев 
бессимптомное или легкое, реже среднетяжелое;

– летальность у детей с новой коронавирусной 
инфекцией относительно низкая, обусловленная в 
основном коморбидными состояниями [5–11].

 По данным главных внештатных специалистов 
регионов Российской Федерации по инфекцион-
ным болезням у детей, на 22.06.2020 г. было зареги-
стрировано 12 летальных случаев, ассоциирован-
ных с COVID-19. Далее мы приводим итоги анали-
за некоторых из этих случаев.

При регистрации летальности необходимо учи-
тывать единые международные рекомендации 
ВОЗ от 16–20.04.2020 г. Предварительный и окон-
чательный патолого-анатомические диагнозы 
формулируются в соответствии с приказом Минз-
драва России от 06.06.2013 г. № 354 «О порядке 
проведения патолого-анатомических вскрытий» 
и Клиническими рекомендациями Российско-
го общества патологоанатомов «Формулировка 
патолого-анатомического диагноза при некото-
рых инфекционных и паразитарных болезнях» 
RPSA.1(2016 г.), причем окончательный – после 
завершения гистологического исследования и по-
лучения результатов лабораторных исследований.

При формулировке диагноза и оформлении ме-
дицинского свидетельства о смерти следует разли-
чать:

– наступление летального исхода от COVID-19, 
когда COVID-19 является основным заболеванием 
(первоначальной причиной смерти);

– наступление летального исхода от других тя-
желых, ранее существовавших заболеваний, при 
наличии (присоединении) инфекции COVID-19, 
но без ее клинических и морфологических про-
явлений, которые могли бы стать самостоятельной 
причиной смерти;

– наступление летального исхода от различ-
ных несовместимых с жизнью заболеваний и их 
осложнений при отсутствии клинических прояв-
лений и патологических изменений, вызванных 
вирусом SARS-CoV-2, при наличии положительно-
го теста РНК вируса SARS-CoV-2 [12–14 ]. 

Анализ причин летальности от новой коро-
навирусной инфекции проводили на основании 
изучения стационарных карт 8 погибших детей, 
у которых подозревалась или была подтверждена 
COVID-19. Все дети в связи с тяжестью состоя-
ния находились под дистанционным наблюдением 
ФДКЦ для детей. Возрастной состав пациентов на 
момент госпитализации: 17 дней; 1 месяц 5 дней; 
1,5 месяца; 4 месяца (2 чел.); 10 месяцев; 2 года; 
13 лет. Выявленные особенности иллюстрируем 
клиническими примерами.

Случай 1. М.Д., мальчик 17 дней. У новорожден-
ного (17-дневного) ребенка с врожденным поро-
ком сердца (тетрада Фалло), осложненном недо-
статочностью кровообращения 2А степени, имел 
место поздний неонатальный сепсис: некротичес-
кий энтероколит; некроз тонкой кишки с тромбо-
зом мезентериальных сосудов, на фоне которого 
развилась полиорганная недостаточность: син-
дром диссеменированного внутрисосудистого 
свертывания, сердечно-сосудистая недостаточ-
ность, дыхательная недостаточность, нутритивная 
недостаточность. При поступлении в стационар 
у ребенка диагностировали алиментарный гастро-
энтерит, эксикоз 3 степени, гипотрофию, гипо-
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волемический шок. По жизненным показаниям 
мальчику были проведены оперативные вмеша-
тельства: лапаротомия, илеостомия с последую-
щей релапаротомией, резекцией участков тонкой 
кишки, наложением трех энтеростом, аппендек-
томией, оменэктомией, дренированием брюшной 
полости. SARS-CoV-2, возможно, способствовал 
тромбозу мезентериальных сосудов, ускорив раз-
витие неблагоприятного исхода, однако не являлся 
его основной причиной. 

Случай 2. К.А., мальчик 1 мес. 5 дней. Ребенок 
был переведен из непрофильного по COVID-19 
стационара, куда поступил на 3-и сутки заболева-
ния в связи с наличием сочетанного врожденного 
порока сердца (ВПС), осложненного развитием 
легочной гипертензии. Диагноз направления: ВПС 
и подозрение на COVID-19 (двукратно положи-
тельные результаты ПЦР мазков из носоглотки). 
Ребенок поступил в крайне тяжелом состоянии, 
и на 4-е сутки наступил летальный исход вслед-
ствие тяжелой сердечно-легочной недостаточно-
сти, которая и явилась непосредственной причи-
ной смерти. При патолого-анатомическом иссле-
довании у ребенка обнаружен сочетанный врож-
денный порок развития сердца: дефект межпред-
сердной и межжелудочковой перегородок, ослож-
ненный развитием «легочного сердца», легочной 
гипертензией, что обусловило тяжелую сердечно-
легочную недостаточность. Посмертно подтверж-
дено наличие новой коронавирусной инфекции 
COVID-19 в виде острого интерстициального отека 
легких с последующим развитием гидроторакса и 
дистелектазов, что значительно утяжеляло острую 
дыхательную недостаточность и способствовало 
неблагоприятному исходу. По степени морфоло-
гических изменений ВПС признан основной при-
чиной смерти, а COVID-19 существенно повлиял 
на течение основного заболевания, ускорив ле-
тальный исход. Порок развития сердца сформиро-
вался в структуре неверифицированной внутриу-
тробной инфекции с выявленными постмортально 
характерными изменениями в печени и головном 
мозге, что также отягощало преморбидный фон.

Случай 3. А.М., девочка 1,5 мес. Ребенок из се-
мейного очага COVID-19: мать и отец перенесли 
вирусную пневмонию в течение последнего меся-
ца. Девочка от 3 беременности, 3 срочных родов; 
вес при рождении 2800 г, находилась на грудном 
вскармливании. Со слов матери, росла и развива-
лась по возрасту. До поступления в стационар бо-
лела в течение 2 недель респираторным заболева-
нием.

Ухудшение состояния, со слов матери, про-
явилось появлением одышки, затрудненного ды-
хания, вздутия живота, жидкого стула. Ребенок 
поступил в крайне тяжелом состоянии на фоне 
нормальной температуры тела, тахикардии до 

153 в минуту, SpO2 – 99%. При осмотре врачом-
кардиологом установлен кардиогенный шок на 
фоне дилатационной кардиомиопатии; нарушение 
ритма сердца – желудочковый ритм; недостаточ-
ность кровообращения 2А степени. На рентгено-
грамме изменения легочных полей представлены 
очагово-подобными тенями, отмечено усиление 
бронхососудистого рисунка. Границы сердца рас-
ширены в поперечнике. КТИ – 78%. УЗИ легких 
при поступлении в стационар выявило изменения 
в легком с признаками опеченения, в плевральной 
области незначительное количество патологичес-
кой жидкости, сниженная аэрация легких в ниж-
них долях. Ребенок был гемодинамически неста-
билен, дыхание ослаблено с обеих сторон, выслу-
шивались крепитирующие хрипы по всем полям 
в проекции легких, пульс на периферических со-
судах нитевидный, диурез снижен. Выслушивал-
ся «ритм галопа», выявлена гепатоспленомегалия 
(+4 см и +1,5 см соответственно). Падение сату-
рации до 84% и 72% имело место в последний день 
жизни ребенка. Все это свидетельствует о веду-
щем значении сердечной недостаточности в раз-
витии летального исхода. Отсутствие подробного 
анамнеза, данных этиологического обследования 
на врожденные инфекции и патолого-анатомиче-
ского исследования не позволяет сделать оконча-
тельный вывод о танатогенезе и исключить роль 
врожденных инфекций в поражении сердечно-ле-
гочной системы.

Случай 4. Р.Ф., девочка 4 мес. У девочки из очага 
по COVID-19 (высокая заболеваемость в месте про-
живания), у которой оба родителя инфицированы 
вирусом иммунодефицита человека (ВИЧ), кото-
рая не получала химиопрофилактику от ВИЧ, не 
наблюдалась и не была обследована, т.к. родители 
скрывали факт своего ВИЧ-инфицирования, вы-
явлена внебольничная левосторонняя полисегмен-
тарная пневмония на фоне субфебрильной темпе-
ратуры тела, одышки, малопродуктивного кашля. 
Повторное исследование мазков из ротоглотки на 
SARS-CoV-2 – отрицательное. Выявлена активная 
цитомегаловирусная инфекция (ЦМВ-инфекция) 
с поражением печени (двукратное повышение 
уровней АЛТ и четырехкратное – АСТ, гепатоме-
галия (+2-+4 см), нарушением сердечной прово-
димости, воспалительными изменениями в моче. 
Сатурация крови кислородом при поступлении – 
90%. На обзорной рентгенограмме органов грудной 
клетки при поступлении в стационар на 7-й день бо-
лезни выявлены признаки левосторонней полисег-
ментарной пневмонии. На 9-й день на УЗИ легких 
выявлено субплевральное, диффузное уплотнение 
легочной ткани с возможными интерстициальными 
изменениями, к 11-му дню в правом легком субплев-
рально выявлены мелкие участки консолидации 
ткани. С 8-го дня заболевания (второй день госпи-
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тализации) у ребенка формируется кислородозави-
симость. С 12-го дня болезни отмечается тахипноэ 
с участием вспомогательной дыхательной мускула-
туры, с 13-го дня – неустойчивая сатурация – 88–
96%. На 15-й день заболевания на фоне сердечно-
легочной недостаточности девочка погибла. Причи-
ной гибели ребенка, наряду с COVID-19, могло стать 
фоновое заболевание – ВИЧ-инфекция, а также 
оппортунистические инфекции (ЦМВ- или пнев-
моцистная инфекция). Результатов обследования 
ребенка на ВИЧ-инфекцию, пневмоцистоз, иммун-
ный статус в медицинской карте не представлено, 
что не позволяет исключить их роль в развитии ле-
тального исхода при отрицательных результатах на  
SARS-CoV-2.

Случай 5. Р.М., мальчик 4 мес. Ребенок с отяго-
щенным преморбидным фоном: недоношенный 
с массой при рождении 1830 г, закричавший после 
реанимационных мероприятий, получавший ре-
спираторную поддержку в течение 5 дней и нахо-
дившийся в стационаре в течение первого месяца 
жизни, был выписан с диагнозом: Респираторный 
дистресс-синдром, дыхательная недостаточность 
1 степени. Гипоксически-ишемическое пораже-
ние ЦНС. Недоношенность 33–34 недели. Гидро-
нефроз слева. Неполное удвоение почки слева, 
пие лоэктазия справа. В возрасте 4 мес. ребенок 
был доставлен из очага COVID-19 (высокая забо-
леваемость в месте проживания) и госпитализиро-
ван на 1-е сутки заболевания в районную больни-
цу. Со слов родителей: жалобы на слабость и отсут-
ствие аппетита. Получал реланиум и преднизолон, 
что не позволяет исключить наличие судорог (ука-
заний в стационарной карте больного на это нет). 
На 8-е сутки был перегоспитализирован в детскую 
городскую клиническую больницу с подозрением 
на COVID-19 в крайне тяжелом состоянии, без со-
знания, с лихорадкой 38°С, снижением сатурации 
крови (SpO

2
 – 89%), одышкой смешанного харак-

тера с участием вспомогательной дыхательной му-
скулатуры. У ребенка отмечалась тахикардия до 
140 в минуту, приглушенные тоны сердца, низкое 
артериальное давление. Из лабораторных показа-
телей обращали на себя внимание снижение гемо-
глобина до 80–70 г/л, высокие уровни креатинина 
и мочевины (до 130 и 18 ммоль/л соответственно). 
На рентгенограмме органов грудной клетки от-
мечено снижение пневматизации средних отде-
лов легких за счет участков уплотнения легочной 
ткани неоднородной структуры с нечеткими не-
ровными контурами, что позволило диагностиро-
вать внебольничную двустороннюю бронхопнев-
монию, осложненную дыхательной недостаточ-
ностью 3 степени. При обследовании выявлены 
УЗ-признаки уретерогид ронефроза, водянки обо-
их яичек, гепатоспленомегалии (до +2,5–3 см). 
Установлено перинатальное гипоксически-ише-

мическое поражение ЦНС (в веществе мозга мно-
жество эховключений). Двукратное обследование 
мазков из ротоглотки методом ПЦР на SARS-CoV-2 
было отрицательным. С момента поступления 
имели место признаки полиорганной недостаточ-
ности. Снижение сатурации до 80% отмечено на 
13-е сутки болезни, на 14-е сутки ребенок погиб 
от остановки сердечной деятельности. Выявлен-
ные дефекты сбора анамнеза и недостаточность 
обследования на врожденные инфекции не позво-
ляют определить роль предполагаемой COVID-19 
в танатогенезе. Возможно, летальный исход был 
обусловлен недиагностированной врожденной 
инфекцией.

Случай 6. А.Р., мальчик 2 лет. Ребенок был гос-
питализирован из очага COVID-19 в семье. На 
фоне редкого кашля, жидкого учащенного стула, 
повторной рвоты развилась клиника кишечной 
непроходимости на фоне инвагинации тонкой 
кишки, потребовавшей проведения лапароскопи-
ческой дезинвагинации с ревизией брюшной по-
лости, с высокой вероятностью кишечного крово-
течения (отмечено в динамике заболевания нали-
чие мелены), острым поражением почек и печени, 
развитием полиорганной недостаточности. Ком-
пьютерная томография легких выявила немного-
численные участки различных размеров и форм 
понижения пневматизации легочной ткани непра-
вильной формы по типу «матового стекла». Муль-
тиспиральная компьютерная томография выявила 
признаки двусторонней полисегментарной пнев-
монии легкой степени тяжести (около 15% пора-
жения – КТ-1) при отсутствии клинически вы-
раженного респираторного синдрома. Выявлена 
гепатомегалия с выраженным диффузным сниже-
нием плотности печени. При исследовании мазков 
из ротоглотки SARS-CoV-2 не выделен, клиничес-
кие проявления COVID-19 неубедительны. От-
сутствие патолого-анатомического исследования 
при отрицательных результатах ПЦР не позволяет 
уточнить роль COVID-19 в танатогенезе.

Случай 7. И.З., девочка 13 лет. У девочки 13 лет 
не подтвержденное лабораторно заболевание 
COVID-19 началось внезапно на фоне декомпен-
сации сахарного диабета 1 типа. В семье все были 
здоровы, но ребенок проживал в местности с высо-
кой заболеваемостью новой коронавирусной ин-
фекцией. Из анамнеза было установлено, что в те-
чение последних четырех лет девочка имела инва-
лидность по сахарному диабету 1 типа, диету не со-
блюдала. В дебюте заболевания отмечалась рвота 
на фоне нормальной температуры тела, лечение 
ребенок не получил, к врачу родители не обраща-
лись. Через день во время обильного приема пищи 
(шашлык, творог и др.) потеряла сознание, упала, 
отмечались судороги. В состоянии сопора девочку 
доставили в больницу, где провели промывание 
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желудка и получили большое количество непере-
варенной пищи. При лабораторном обследовании 
на 2-й день болезни выявлены высокие уровни 
глюкозы в крови (23,0–29,1–30,0 ммоль/л), в моче 
сахар – 8,2 ммоль/л, кетоновые тела, умеренная 
лейкоцитурия (8–12 в п/зр). При незначительном 
лейкоцитозе (15×109/л) и нейтрофилезе до 73% за-
регистрировано умеренное повышение мочевины 
до 10,2 ммоль/л и резкое снижение уровня калия 
(1,23 ммоль/л), что свидетельствовало о доминиро-
вании проявлений декомпенсированного диабе-
та в клинической картине заболевания. С учетом 
эпидемической ситуации девочка обследована на 
COVID-19, РНК вируса SARS-CoV-2 – не выявле-
на. Проведена компьютерная томография легких, 
по результатам которой выявлено уплотнение ле-
гочной ткани по типу «матового стекла» с вовле-
чением паренхимы легкого более 25%. Изменения 
на КТ позволили обосновать клинический диагноз 
COVID-19 с развитием двусторонней вирусной 
пневмонии. В этиотропную терапию включены 
азитромицин, цефтриаксон, гидроксихлорохин. 
Сахар крови в течение периода госпитализации 
(4 суток) сохранялся на уровне 20,3–33,3 ммоль/л. 
Девочка погибла на 6-е сутки заболевания от де-
компенсированного сахарного диабета, при этом 
повышение температуры тела было отмечено 
с 3-го дня болезни, сатурация крови кислоро-
дом сохранялась до последнего момента жизни 
(SpO

2
 – 97–98%). С учетом клинико-лаборатор-

ной картины, динамики наступления летального 
исхода, можно считать, что COVID-19, который не 
был подтвержден у ребенка лабораторно, мог бы 
существенно повлиять на развитие летального ис-
хода, являясь признанным отягощающим факто-
ром, однако с учетом динамики клинических и ла-
бораторных проявлений представляется наиболее 
вероятной решающая роль в танатогенезе деком-
пенсированного сахарного диабета.

Случай 8. М.Ш., мальчик 10 мес. Ребенок от 
1-й беременности, протекавшей на фоне внутри-
утробной инфекции (ЦМВ+ВГЧ6типа), до момен-
та заболевания развивался с темповой задержкой 
моторного развития, что расценивалось как прояв-
ление перинатального поражения ЦНС ишемичес-
ки-гипоксического генеза. При первом обраще-
нии в стационар госпитализирован не был, однако 
в связи с нарастанием дыхательной недостаточ-
ности (тахипноэ), повышением температуры тела 
до 39°С был госпитализирован на следующий день 
в районную больницу, затем с подозрением на ме-
нингоэнцефалит переведен в городскую детскую 
больницу, где при обследовании диагноз был под-
твержден (исследование ликвора – нейтрофиль-
ный плеоцитоз, белок 0,8 г/л, высев пневмокок-
ка). По данным КТ диагностирована сегментарная 
пневмония S10. Методом ПЦР обнаружены: РНК 

SARS-CoV-2 (мазок со слизистых носоглотки), 
ДНК ЦМВ, ВГЧ6 в крови. Учитывая положитель-
ные результаты обследования на COVID-19, на 5-й 
день от момента госпитализации был переведен в 
специализированный инфекционный стационар. 
Тяжесть заболевания клинически проявлялась 
церебральной недостаточностью, обусловленной 
течением менингоэнцефалита пневмококковой 
этиологии, осложненного отеком головного мозга. 
Сатурация крови SpO

2
 на уровне не ниже 92–96% 

сохранялась практически весь период нахожде-
ния ребенка в ОРИТ. Летальный исход на 18-й 
день от момента госпитализации обусловлен про-
грессированием полиорганной недостаточности с 
доминированием церебральной недостаточности. 
Новая короновирусная инфекция, с развитием 
очаговой пневмонии в S10, вероятнее всего, явля-
лась сопутствующей патологией, отягощающей 
течение основного заболевания, но не являлась 
основной причиной наступившего летального ис-
хода.

Таким образом, из 8 погибших детей 5 были 
первого полугодия жизни; 3 девочки (1,5 мес., 
4 мес. и 13 лет) и 5 мальчиков (17 дней, 1 мес. 5 дней, 
4 мес., 10 мес., 2 года). Лабораторно подтвержден-
ный, как при жизни, так и постмортально в маз-
ках из носоглотки, трахеи, ткани легкого, случай 
COVID-19 зарегистрирован лишь у одного погиб-
шего ребенка 1 месяца 5 дней, у одного ребенка 
РНК SARS-CoV-2 была прижизненно обнаружена 
в мазке из носоглотки. У остальных детей резуль-
таты ПЦР мазков из носоглотки на COVID-19 были 
отрицательными. В большинстве случаев дети по-
ступали в стационар на 8–12-й дни заболевания в 
тяжелом и крайне тяжелом состоянии за счет ле-
гочно-сердечной недостаточности, 4 – с призна-
ками угнетения сознания, у 4 отмечалась лихорад-
ка в пределах 38°С, у 2 отмечался подъем темпера-
туры тела до 39°С за несколько часов до летального 
исхода. У всех детей по данным рентгенографии, 
ультразвукового исследования или компьютерной 
томографии органов грудной клетки диагностиро-
вали внебольничную двустороннюю пневмонию, 
что не всегда совпадало с выраженностью респи-
раторного синдрома. Кишечные проявления доми-
нировали в клинической картине у 2 детей, однако 
у них была выявлена хирургическая патология, по-
требовавшая оперативного вмешательства (некро-
тизирующий энтероколит и инвагинация тонкого 
кишечника с кишечным кровотечением). Сроки 
пребывания в стационаре составили от 3 до 18 
суток, чаще 3–6 койко-дней. Непосредственной 
причиной смерти явилась сердечная или легочно-
сердечная недостаточность.

Анализ клинических и лабораторных прояв-
лений новой коронавирусной инфекции с небла-
гоприятным исходом у детей выявил сложности 
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в интерпретации ее роли в танатогенезе. Этому 
способствуют недостаточно полный сбор анамне-
за жизни и заболевания ребенка, отсутствие об-
следования на полный спектр респираторных и 
врожденных заболеваний, которые могут внести 
свой существенный вклад в формирование карти-
ны изменений легких при компьютерной томогра-
фии. Несомненным является значение коморбид-
ной патологии в развитии неблагоприятных ис-
ходов. Следует подчеркнуть частоту врожденных 
поражений сердца (пороков развития и тяжелой 
фоновой миокардиопатии), в ряде случаев с раз-
витием угрожающих жизни нарушений ритма и 
недостаточности кровообращения, а также кар-
диогенного шока. Большинство погибших детей 
были первого полугодия жизни, что требует обсле-
дования на врожденные инфекции, которые могут 
вызывать поражения легких, наряду с другими 
органами, что требует существенной коррекции 
лечения, которое может изменить исход болезни.

Хроника борьбы с новой коронавирусной ин-
фекцией будет еще долго обобщаться и анали-
зироваться, однако динамика течения пандемии 
в Российской Федерации, в целом, показывает 
успешность применяемых мер по обеспечению 
населения, в том числе и детей, медицинской по-
мощью, что проявляется относительно низкой за-
болеваемостью и летальностью от COVID-19.
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Введение 

Единичные исследования, проведенные с мо-
мента начала пандемии COVID-19, продемонстри-
ровали, что дефицит витамина D может быть од-
ним из факторов, повышающих заболеваемость 

и ухудшающих течение респираторной вирусной 
инфекции (ОРВИ), вызванной SARS-CoV-2 [1]. 
Иммуномодулирующие эффекты витамина D хо-
рошо изучены и связаны во многом с экспресси-
ей фермента CYP27B1 в клетках иммунной систе-

 уровеНь 25(оН)D в Сыворотке крови у больНых COVID-19 

Т.Л. Каронова 1, А.Т. Андреева 1, М.А. Вашукова 2 
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serum 25(oH)D level in patients with CoVID-19 
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Резюме
В последнее время дефицит и недостаток витами-

на D рассматривают как фактор риска заболеваемости 
и тяжести новой коронавирусной инфекции. 

Цель: оценить уровень обеспеченности витамином D 
больных COVID-19, госпитализированных с внебольнич-
ной пневмонией и сопоставить значение 25(ОН)D в сыво-
ротке крови с клиническими проявлениями заболевания.

Результаты: в исследование включено 80 боль-
ных в возрасте от 18 до 94 лет (средний возраст 
53,2±15,7  лет), 43 (53,8%) мужчин; с тяжелым течением 
у 25 (31,3%) больных (12 мужчин),  среднетяжелым у 55 че-
ловек (68,7%) (31 мужчина). Половина больных с тяжелым 
течением имели ожирение, а среди умерших пациентов 
количество лиц с ожирением составило 61,5%, что было 
значимо выше, чем у выписанных, – 14,9% (p<0,001). 
Сахарный диабет и заболевания сердечно-сосудистой 
системы встречались с одинаковой частотой незави-
симо от степени тяжести заболевания. Анализ исходов 
коронавирусной инфекции у данных больных показал ле-
тальность в 52,0% случаев при тяжелом течении. Уро-
вень 25(ОН)D в сыворотке крови находился в диапазоне 
от 3,0 до 88,8 нг/мл (16,7±12,7 нг/мл). Установлено, что 
у больных с тяжелым течением уровень 25(ОН)D крови 
был значимо ниже (11,9±6,4 нг/мл), и дефицит витами-
на D встречался чаще, чем у больных со среднетяжелым 
течением заболевания (18,5±14,0 нг/мл, р=0,027). Такая 
же закономерность была выявлена у больных с леталь-
ным исходом, где уровень 25(ОН)D был 10,8±6,1 нг/мл, по 
сравнению с данным показателем у больных, выписанных 
из стационара (17,8±13,4 нг/мл) (р=0,02). 

Выводы. Установлено, что дефицит витамина D 
и ожирение увеличивают риск развития тяжелого те-
чения и летальных исходов коронавирусной инфекции. 

Ключевые слова: дефицит витамина D, 25(OH)D, 
ожирение, COVID-19.

Abstract
Recently, vitamin D deficiency is considered as a risk fac-

tor for the incidence and severity of new coronavirus infec-
tion. 

The aim of this work was to evaluate the vitamin D level 
of patients with COVID-19 hospitalized with community-
acquired pneumonia and compare the value of 25(OH)D in 
blood serum with the clinical manifestations of the disease. 

Results. Included are 80 patients aged 18 to 94 years 
(mean age 53,2 ± 15,7 years), 43 (53,8%) men; with severe 
course – in 25 (31,3%) patients (12 males), and moder-
ate – in 55 people (68,7%) (31 males). Half of the severely 
ill patients were obese, and among the deceased patients, 
the number of obese people was 61,5%, which was signifi-
cantly higher than the discharged ones – 14,9% (p<0,001). 
Diabetes mellitus and cardiovascular diseases occurred with 
the same frequency, regardless of the severity of the disease. 
Analysis of the outcomes of coronavirus infection in these 
patients showed mortality in 52,0% of cases in severe pa-
tients. Serum 25(OH)D level ranged from 3,0 to 88,8 ng / ml 
(16,7 ± 12,7 ng / ml). It was found that in patients with se-
vere course, the level of 25(OH)D blood was significantly low-
er (11.9 ± 6.4 ng / ml) and vitamin D deficiency was more 
common than in patients with moderate to severe course of 
the disease (18,5 ± 14,0 ng / ml, p = 0,027). The same pat-
tern was revealed in patients with a fatal outcome, where 
the level of 25(OH)D was 10,8 ± 6,1 ng / ml, compared 
with this indicator in patients discharged from the hospital 
(17,8 ± 13,4 ng / ml) (p = 0,02). 

Conclusions. Vitamin D deficiency and obesity have been 
found to increase the risk of severe course and death of coro-
navirus infection.

Key words: vitamin D deficiency, 25(OH)D, obesity, CO-
VID-19. 
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мы, а также наличием в них рецептора витамина 
D [2–4]. Считается, что существует несколько 
механизмов, посредством которых витамин D 
может снижать риск бактериальной и вирусной 
инфекции, создавая барьер, за счет влияния на 
естественный клеточный и гуморальный иммуни-
тет [5]. Установлено, что одна из функций витами-
на D связана с распознаванием макрофагами па-
тогенных микроорганизмов, что делает витамин D 
важным участником врожденного иммунного от-
вета [6]. С другой стороны, за счет индукции анти-
микробных пептидов, кателицидина LL-37 [7,8] 
и дефензинов [9] витамин D усиливает клеточный 
иммунитет, а также повышает синтез ингибитора 
NF-κB – IκBα и приводит к снижению экспрессии 
провоспалительных генов [10]. В дополнение к это-
му обнаружено, что витамин D является модулято-
ром и гуморального иммунитета [5,11,12], супрес-
сируя выработку интерлейкина-2 и интерферона-g 
Т-хелперами 1 типа и стимулируя продукцию ци-
токинов Т-хелперами 2 типа [11–13]. 

Вместе с тем, принимая во внимание известное 
участие витамина D в активности ренин-ангиотен-
зин-альдостероновой системы, считается, что он 
контролирует количество мРНК и экспрессию ан-
гиотензин-превращающего фермента-2, что обус-
ловливает защитную функцию в отношении раз-
личных видов респираторной инфекции [14]. По-
мимо этого, витамин D способен супрессировать 
DPP-4/CD26, предполагаемые адгезивные молеку-
лы для проникновения SARS-CoV-2 в клетку [15].

Анализируя данные о факторах риска COVID-19, 
можно отметить их схожесть c факторами, харак-
терными для дефицита витамина D. Среди них 
можно выделить возраст, пол и расу больных [16–
19], сезонность заболеваемости ОРВИ, приходящу-
юся на наименьшую концентрацию 25(ОН)D [20, 
21], наличие ожирения и сахарного диабета 2 типа 
[22,23], а также курение [24]. 

Об уровне обеспеченности витамином D больных 
COVID-19 можно судить на основании результатов 
единичных исследований. Так, M. Alipio et al. показа-
ли, что дефицит витамина D чаще встречался у боль-
ных с критическим течением болезни [25]. Также 
положительные результаты ПЦР-теста чаще выявля-
лись у лиц с более низким уровнем 25(ОН)D в крови 
[26]. Ранее нами были опубликованы данные о вы-
сокой встречаемости недостатка и дефицита вита-
мина D у жителей Северо-Западного региона РФ 
[27], что и явилось предпосылкой для проведения 
настоящего исследования по оценке уровня обе-
спеченности витамином D больных COVID-19, го-
спитализированных в Санкт-Петербурге.

Цель исследования – оценить уровень обеспе-
ченности витамином D больных с внебольничной 
вирусной пневмонией с подтвержденным диагно-

зом COVID-19 и сопоставить значение 25(ОН)D 
с тяжестью течения заболевания.

Материалы и методы

Уровень 25(ОН)D в сыворотке крови иммуно-
хемилюминисцентным методом (Abbott Architect 
8000, США), референсные значения: 30,0–
100,0 нг/мл был определен у 80 больных с внеболь-
ничной вирусной пневмонией, с подтвержден-
ным диагнозом COVID-19, госпитализированных 
в период с 01.04.2020 г. по 15.05.2020 г. в Клини-
ческую инфекционную больницу им. С.П. Бот-
кина (г. Санкт-Петербург). Оценка степени обес-
печенности витамином D проводилась согласно 
международным (ENDO, 2011) и отечественным 
(Российская ассоциация эндокринологов, 2015) 
рекомендациям. За нормальную обеспеченность 
витамином D принималось значение 25(ОН)D 
в сыворотке крови выше 30 нг/мл (75 нмоль/л), за 
недостаток – от 20 до 30 нг/мл (50–75 нмоль/л), 
за дефицит – уровень 25(ОН)D ниже 20 нг/мл 
(50 нмоль/л) [28, 29]. 

Статистическая обработка результатов иссле-
дований осуществлялась с использованием пакета 
STATISTICA v.10 (StatSoft, USA, Tulsa, OK) с при-
менением стандартных методов вариационной 
статистики. Сравнение групп по исследуемым 
показателям проводилось с помощью критериев 
Манна – Уитни, а характеристика групп приве-
дена в виде среднего, стандартной ошибки, меди-
аны (Me) и интерквартильного интервала [25%; 
75%]. Ассоциации между количественными пока-
зателями оценивались с помощью коэффициента 
корреляции Спирмена. Для описания относитель-
ного риска рассчитывали отношение шансов (OR), 
с расчетом доверительного интервала (95%CI) 
с использованием точного метода Фишера. Кри-
терием статистической достоверности получен-
ных результатов считали общепринятую величину 
р<0,05.

Результаты и обсуждение

В исследование были включены 80 боль-
ных с COVID-19 от 18 до 94 лет (средний возраст 
53,2±15,7 лет), 43 (53,8%) мужчины (от 23 до 94 лет, 
средний возраст 57,1±15,4 лет, медиана 58 лет) и 37 
(46,2%) женщин (от 18 до 75 лет, средний возраст 
48,6±14,9 лет, медиана 51 год) (р=0,032). Среди 
всех больных у 25 (31,3%) человек внебольничная 
пневмония имела тяжелое течение (12 мужчин, 
48,0%), у остальных 55 человек (68,7%) – среднетя-
желое (31 мужчина, 56,4%). Характеристика боль-
ных в зависимости от степени тяжести инфекции 
представлена в таблице 1. 

Как видно из представленных данных, нами 
не выявлено возрастных и гендерных различий 
у больных в зависимости от тяжести инфекцион-
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ного процесса. Вместе с тем, половина больных с 
тяжелым течением имели разной степени выра-
женности ожирение, в то время как у больных со 
среднетяжелым течением избыточное количество 
жировой ткани было выявлено только в 10,9% слу-
чаев. Необходимо отметить, что ожирение чаще 
встречалось среди женщин (32,4%) по сравнению с 
мужчинами (14,0%) (p<0,05). Сахарный диабет, ар-
териальная гипертензия и ишемическая болезнь 
сердца (ИБС) встречались с одинаковой частотой 
у больных со среднетяжелым и тяжелым течени-
ем заболевания. Анализ исходов коронавирусной 
инфекции у данных больных показал летальность 
в 52,0% случаев при тяжелом течении. Анализ 
умерших пациентов установил, что количество 
лиц с ожирением составило 61,5% по сравнению 
с их числом среди выписанных из стационара 
(14,9%) (p<0,001).

Уровень 25(ОН)D в сыворотке крови находился 
в диапазоне от 3,0 до 88,8 нг/мл и в среднем составил 
16,7±12,7 нг/мл (медиана 12,6, [8,90; 23,23]). Дефицит ви-
тамина D имел место у 57 больных (71,3%), недостаток – 
у 16 (20,0%) человек и нормальный уровень – у 7 (8,7%) 
пациентов. Необходимо отметить, что у женщин кон-
центрация 25(ОН)D в сыворотке крови была несколь-
ко выше (18,5±11,1 нг/мл) по сравнению с данным по-
казателем у мужчин (15,1±13,9 нг/мл, p=0,02), однако 
дефицит и недостаток витамина D были представ-
лены с одинаковой частотой независимо от пола. 
Нами было установлено, что у больных с тяжелым 
течением коронавирусной инфекции уровень 
25(ОН)D в сыворотке крови был значимо ниже 
(11,9±6,4 нг/мл) и дефицит витамина D встречался 
чаще, чем у больных со среднетяжелым течением за-
болевания (18,5±14,0 нг/мл, р=0,027). Также необхо-
димо отметить, что у больных, заболевание которых ос-
ложнилось развитием дыхательной недостаточности 

и летальным исходом, уровень 25(ОН)D в сыворотке 
крови был ниже (10,8±6,1 нг/мл), чем среди боль-
ных, выписанных из стационара (17,8±13,4 нг/мл) 
(р=0,02). Характеристика больных в зависимости 
от исхода заболевания представлена в таблице 2.

Таблица 2

Характеристика больных в зависимости  
от исхода заболевания

Параметры Летальный исход
n=13

Выписка
n=67

р

Возраст, лет
Ме, [25;75]

59,08±15,07
63,0 [48,0;72,5]

52,0±15,64
53,3 [41,0;62,0]

0,099

Пол, М/Ж, n (%) 5 (38,5)/8 (61,5) 38 (56,7)/29 
(43,3)

0,23

Тяжелое 
течение, n (%)

13 (100) 12 (17,9) 0,000

Ожирение, n (%) 8 (61,5) 10 (14,9) 0,000

АГ, n (%) 8 (61,5) 29 (43,3) 0,23

ИБС, n (%) 6 (46,2) 15 (22,4) 0,07

Сахарный 
диабет, n (%)

3 (23,1) 9 (13,4) 0,376

25(ОН)D, нг/мл
Ме, [25;75]
Дефицит, n (%)
Недостаток,  
n (%)
Норма, n (%)

10,8±6,1
9,7 [6,3;11,6]

12 (92,3)
1 (7,7)

0

17,8±13,4
13,2 [8,9;23,9]

45 (67,2)
15 (22,4)
7 (10,4)

0,02

0,019

Нами был рассчитан вклад дефицита витами-
на D в риск развития тяжелого течения инфекции 
и риск летальных исходов. Оказалось, что уровень 
25(ОН)D менее 20 нг/мл увеличивает риск тяже-
лого течения коронавирусной инфекции в 5,0 раз 
[95% CI:1,06–23,66] и достоверно не влияет на ис-
ход заболевания [OR 5,87, 95%CI: 0,72–48,04]. При 

Таблица 1

Характеристика больных в зависимости от степени тяжести инфекции

Параметры Все больные
n=80

Тяжелое течение
n=25 

Среднетяжелое течение
n=55 

р

Возраст, лет
Ме, [25;75]

53,2±15,7
55,5 [41,25;63,00]

51,8±17,2
52,0 [37,3;66,0]

53,7±15,2
55,5 [44,8;62,0]

0,746

Пол, М/Ж, n (%) 43(53,8)/37(46,2) 12(48,0)/13(52,0) 31(56,4)/24(43,6) 0,362

Ожирение, n (%) 18 (22,5) 12 (48,0) 6 (10,9) 0,000

АГ, n (%) 37(46,3) 12 (48,0) 25 (45,5) 0,558

ИБС, n (%) 21(26,3) 8 (32,0) 13 (23,6) 0,661

Сахарный диабет, n (%) 12(15) 5 (20,0) 7 (12,7) 0,626

Летальный исход, n (%) 13(16,3) 13 (52,0) 0 0,000

25(ОН)D, нг/мл
Ме, [25;75]
Дефицит, n (%)
Недостаток, n (%)
Норма, n (%)

16,7±12,7
12,6 [8,90;23,23]

57(71,3)
16(20,0)

7(8,7)

11,9± 6,4
10,5 [7,5;14,4]

22 (88,0)
3 (12,0)

0

18,5±14,0
13,2 [9,3;24,2]

35 (63,6)
13 (23,6)
7 (12,7)

0,027

0,029
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анализе других факторов, вносящих вклад в тя-
жесть и исход заболевания, установлено, что нали-
чие ожирения увеличивает риск тяжелого течения 
в 7,29 раз [95%CI: 2,31–23,01] и летального исхода 
в 9,12 раз [95%CI:2,48–33,59].

Таким образом, результаты проведенного ис-
следования показали, что низкий уровень 25(ОН)D 
в сыворотке крови и наличие ожирения являются 
факторами риска, связанными со степенью тяжес-
ти и прогнозом коронавирусной инфекции. 

Заключение 

Имеющиеся на сегодняшний день данные 
свидетельствуют, что терапия препаратами ви-
тамина D у людей с недостатком и дефицитом 
витамина D на 42% снижает вероятность разви-
тия ОРВИ [30], для больных с дефицитом вита-
мина D характерно более длительное и тяжелое 
течение заболевания [31]. Анализ уровня 25(ОН)
D в крови у заболевших COVID-19 в Китае проде-
монстрировал высокую встречаемость дефицита 
витамина D в зимний период и возможную связь 
низкого уровня обеспеченности витамином D 
с тяжестью и исходами заболевания [32, 33]. Ре-
зультаты недавно опубликованного исследования 
продемонстрировали, что для больных с тяжелым 
течением коронавирусной инфекции характерны 
наиболее низкие показатели 25(ОН)D в сыворотке 
крови [25], что согласуется с данными, получен-
ными в настоящем исследовании. Так, дефицит 
витамина D и ожирение были наиболее часто 
представлены у больных COVID-19 с летальным 
исходом. Единичные работы показали, что ис-
пользование больших доз витамина D у больных 
с вирусными и бактериальными пневмониями 
в критическом состоянии, находящихся на ИВЛ, 
приводит к уменьшению койко-дней пребывания 
в реанимационных отделениях и улучшению про-
гноза заболевания [34]. Результаты настоящего 
исследования показали, что наличие дефицита 
витамина D и ожирения ухудшает прогноз за-
болевания как минимум в пять раз, что требует 
комплексного подхода при ведении таких боль-
ных. Принимая во внимание иммуномодулирую-
щие эффекты витамина D, в частности ингибирова-
ние NF-κB путем увеличения синтеза IκBα [35, 36], 
можно предположить, что его прием и достижение 
концентрации 25(ОН)D значений 40–50 нг/мл  
(100–125 нмоль/л) будут оказывать положи-
тельный эффект и у больных коронаровирусной 
респираторной инфекцией MERS, SARS-CoV 
и SARS-CoV-2 [10,37]. Однако требуется проведе-
ние дальнейших исследований, в том числе и ин-
тервенционных, для получения более достоверной 
информации о роли витамина D в профилактике и 
лечении новой коронавирусной инфекции. 

Выводы

1. Дефицит витамина D характерен для боль-
ных COVID-19.

2. Наличие дефицита витамина D повышает 
риск тяжелого течения коронавирусной инфек-
ции в 5,0 раз. 

3. Каждый второй больной с тяжелым течением 
COVID-19 имеет ожирение различной степени тя-
жести, наличие которого увеличивает риск леталь-
ных исходов в 9,12 раза.
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Резюме
Новая коронавирусная инфекция (COVID-19) стала 

поистине глобальным вызовом для всего человечества, 
и, прежде всего, для системы здравоохранения. Среди 
её важнейших аспектов, требующих тщательного ана-
лиза, клинико-лабораторные особенности течения за-
болевания, позволяющие определить подходы к патоге-
нетической терапии при тяжелых формах заболевания.

Материалы и методы. Проведен ретроспективный 
анализ медицинских карт больных (n=31) COVID-19 тя-
желого течения, находившихся на стационарном лече-
нии в Клинической инфекционной больнице им. С.П. Бот-
кина в марте – мае 2020 г. Оценена клинико-лабора-
торная характеристика, включая уровень ферритина, 
С-реактивного белка, D-димера, интерлейкина-6, в за-
висимости от тяжести заболевания. Определены кри-
терии назначения рекомбинантного гуманизированного 
моноклонального антитела к человеческому рецепто-
ру интерлейкина-6 (МНН – тоцилизумаб) у пациентов 
с тяжелым течением заболевания и его эффективность.

Результаты. При лечении тяжелых пациентов 
с COVID-19 необходимо тщательно оценивать клини-
ческую картину течения заболевания, которая может 
опережать изменения в лабораторных показателях. 
Введение тоцилизумаба приводит к быстрому регрес-
су общеинфекционной симптоматики, субъективных 
и объективных проявлений дыхательной недостаточ-
ности и, как следствие, уменьшению длительности 
госпитализации. Крайне важно своевременное упреж-
дающее введение препарата в период нарастания «ци-
токинового шторма». Время оптимального назначения 
тоцилизумаба начинается с 8–9-го дня от начала забо-
левания, до перевода пациента на ИВЛ. 

Ключевые слова: COVID-19, генерализация вирусной 
инфекции, иммунопатологические механизмы, лечение, 
тоцилизумаб.
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Abstract
The new coronavirus infection (COVID-19) has be-

come a truly global challenge for all of humanity, and, 
above all, for the healthcare system. Among its most im-
portant aspects requiring careful analysis are the clini-
cal and laboratory features of the course of the dis-
ease, which make it possible to determine approaches 
to pathogenetic therapy in severe forms of the disease. 
Materials and methods. A retrospective analysis of medical 
records of patients (n = 31) of severe COVID-19 patients who 
were hospitalized in St. Petersburg City Clinical Hospital 
for Infectious Diseases named after S.P. Botkin ”in March 
– May 2020. Clinical and laboratory characteristics were 
evaluated, including the level of ferritin, C-reactive protein, 
D-dimer, interleukin-6, depending on the severity of the 
disease. The criteria for the appointment of a recombinant 
humanized monoclonal antibody to the human receptor for 
interleukin-6 (INN – tocilizumab) in patients with a severe 
course of the disease and its effectiveness are determined. 
Results. In the treatment of severe patients with COVID-19, 
it is necessary to carefully evaluate the clinical picture of 
the course of the disease, which may be ahead of changes 
in laboratory parameters. The introduction of tocilizumab 
leads to a rapid regression of general infectious symptoms, 
subjective and objective manifestations of respiratory fail-
ure and, as a consequence, a decrease in the duration of 
hospitalization. It is extremely important that the drug is 
administered in a timely manner during the rise of the “cy-
tokine storm”. The time for optimal administration of tocili-
zumab begins from 8-9 days from the onset of the disease, 
until the patient is transferred to mechanical ventilation. 

Key words: COVID-19, generalization of viral infection, 
immunopathological mechanisms, treatment, tocilizumab.
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Введение

В последние месяцы человечество столкнулось 
c инфекцией, вызванной новым штаммом корона-
вируса человека (SARS-CoV-2), характеризующей-
ся разнообразными клиническими проявлениями 
заболевания, отсутствием этиотропной терапии, 
значимым ухудшением течения сопутствующей 
соматической патологии, довольно высокой ле-
тальностью, которая, по данным разных исследо-
ваний, колеблется в широких пределах (от 0,5 до 
15%) [1]. 

Новый коронавирус SARS-CoV-2 представляет 
собой одноцепочечный РНК-содержащий вирус, 
семейства Coronaviridae, линии Beta-CoV B. Вирус 
отнесен ко II группе патогенности, как и некото-
рые другие представители этого семейства (SARS-
CoV, MERS-CoV) [2]. 

Коронавирус SARS-CoV-2 предположительно 
является рекомбинантным вирусом между коро-
навирусом летучих мышей и неизвестным по про-
исхождению коронавирусом. Генетическая после-
довательность SARSCoV-2 сходна с последователь-
ностью SARS-CoV по меньшей мере на 79% [2]. 

Начальным этапом заражения является про-
никновение SARS-CoV-2 в клетки-мишени эпи-
телия верхних дыхательных путей, имеющие ре-
цепторы ангиотензин-превращающего фермента 
II типа (ACE2). Однако основной и быстро дости-
жимой мишенью являются альвеолярные клет-
ки II типа (AT2) легких, что определяет развитие 
пневмонии [3]. Также обсуждается роль CD147 
в проникновении SARS-CoV-2 в клетки [4]. При  
COVID-19 может развиваться катаральный гастро-
энтероколит, так как вирус поражает клетки эпи-
телия желудка, тонкой и толстой кишки, имеющие 
рецепторы ACE2 [6]. Есть данные о возможности 
поражения почек, центральной нервной системы, 
сосудов эндотелия [6]. 

Основным патогенетическим механизмом  
COVID-19, приводящим к смерти пациента, являет-
ся тяжелая дыхательная недостаточность, проявляю-
щаяся в виде острого респираторного дистресс-син-
дрома (ОРДС). Если в начале изучения заболевания 
большое значение придавалось искусственной вен-
тиляции легких (ИВЛ) в интенсивном режиме, по 
аналогии с тяжелым гриппом (H1N1), то в настоящий 
момент многие специалисты признают значительно 
меньшую эффективность проведения ИВЛ, что уже 
повлияло на изменение тактики ведения данной ка-
тегории пациентов [7, 8]. 

Высказываются предположения о возмож-
ном значении генерализации коронавирусной 
инфекции (септическая форма) и, как следствие, 
повреждении микроциркуляторного русла с на-
рушениями в системе свертывания крови [9, 10]. 
Важное значение при этом придается поражению 

эндотелия сосудов и повышенному тромбообразо-
ванию [11,12]. В ряде работ указывается ведущая 
патогенетическая роль аутоиммунных механиз-
мов [13]. 

Выраженные проявления общеинфекционной 
интоксикации у пациентов с COVID-19 обуслов-
лены развитием системной воспалительной реак-
ции («цитокиновый шторм») с высвобождением 
провоспалительных цитокинов, при этом основ-
ное внимание уделяется интерлейкину-6 (IL-6). Во 
многих исследованиях было зафиксировано повы-
шение уровня IL-6 у пациентов с COVID-19. Уста-
новлено, что более высокий уровень IL-6 отмеча-
ется у пациентов с более тяжелым (осложненным) 
течением заболевания. При сравнении уровней 
IL-6 у пациентов с различной степенью тяжести 
COVID-19 показано, что у пациентов с тяжелой и 
крайне-тяжелой формами заболевания уровень 
IL-6 в сыворотке крови почти в три раза выше, чем 
у пациентов со среднетяжелым течением заболе-
ванием. Также описано улучшение состояния ле-
гочной ткани по данным компьютерной томогра-
фии у пациентов при снижении уровня IL-6 [14]. 
При оценке факторов риска развития ОРДС и 
смерти пациенты с ОРДС имели значительно бо-
лее высокие уровни IL-6 [15]. Кроме того, показана 
связь между уровнем повышения IL-6 и частотой 
смертей среди пациентов с COVID-19 [16]. 

Ранее также было установлено, что «цитокино-
вый шторм» является основным фактором тяже-
лого течения при SARS-CoV и MERS-CoV, а повы-
шенный уровень IL-6 в сыворотке крови коррели-
рует с развитием дыхательной недостаточности, 
ОРДС и неблагоприятными клиническими исхо-
дами. Повышенный уровень C-реактивного белка 
(CРБ), экспрессия которого стимулируется IL-6, 
также является биомаркером тяжелой коронави-
русной инфекции [15].

Важное значение придается отсутствию этио-
тропной и патогенетической терапии с доказан-
ной эффективностью [13]. Несмотря на большое 
количество проводимых клинических исследова-
ний лекарственной терапии COVID-19, в насто-
ящее время безусловное эффективное действие 
ни одного из них не доказано. Среди препаратов, 
рекомендованных к использованию методически-
ми рекомендациями Минздрава РФ, присутствуют 
бустированные ингибиторы протеазы ВИЧ, инги-
биторы РНК-зависимой РНК-полимеразы вируса 
гриппа, препараты интерферона, противомаля-
рийные средства, антиковидная плазма и анти-
цитокиновые препараты [1, 13]. Эффективность 
последних обосновывается иммуносупрессивном 
механизмом действия в рамках иммунопатологи-
ческой концепции патогенеза новой коронавирус-
ной инфекции. Обсуждается применение глюко-
кортикостероидов за счет их способности блоки-
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ровать широкий спектр «медиаторов воспаления» 
[7, 17]. 

Учитывая ведущую роль «цитокинового штор-
ма» в патогенезе тяжелых форм новой коронови-
русной инфекции, представляется важным оце-
нить клинико-лабораторные параметры развития 
этого патологического механизма, а также опре-
делить критерии своевременного назначения и 
эффективности противовоспалительной терапии 
генно-инженерными биологическими препарата-
ми. 

Цель исследования – проанализировать эф-
фективность применения рекомбинантного гума-
низированного моноклонального антитела к чело-
веческому рецептору интерлейкина-6 в патогене-
тической терапии больных с тяжелым течением 
COVID-19 и определить критерии своевременного 
его назначения. 

Материалы и методы

Выполнен ретроспективный анализ 31 меди-
цинской карты больных, госпитализированных 
в Клиническую инфекционную больницу им. 
С.П. Боткина» в марте – мае 2020 г. с диагнозом 
«Коронавирусная инфекция COVID-19». Диагноз 
подтвержден обнаружением РНК SARS-CoV-2 
в мазках из носоглотки методом ПЦР. У всех па-
циентов по результатам компьютерной томогра-
фии установлена двусторонняя полисегментарная 
пневмония, степень поражения легких оценива-
лась на основании Методических рекомендаций 
Министерства здравоохранения РФ. В ходе работы 
проводилась оценка клинической симптоматики, 
а также лабораторная диагностика путем проведе-
ния общеклинического исследования крови, оцен-
ки ряда биохимических показателей (аланина-
минотрансфераза (АЛТ), глюкоза, С-реактивный 
белок, ферритин, D-димер) и уровня ИЛ-6 в сыво-
ротке крови. Все показатели изучались в динамике 
инфекционного процесса. 

Статистический анализ проводился с помощью 
программы Statistica 10 для Windows. При сравне-
нии выборок использовался непараметрический 
U-критерий Манна – Уитни. Для оценки корреля-
ционных зависимостей применялся коэффициент 
ранговой корреляции Вилкоксона. Для описания 
относительного риска рассчитывали отношение 
шансов (OR), с расчетом доверительного интерва-
ла (95% CI). Результаты считались достоверными 
при уровне значимости р<0,05. 

Результаты и обсуждение 

В анализ включены результаты обследования 
и лечения 31 пациента с COVID-19, из которых – 
23 мужчины и 8 женщин (65,2 и 34,8% соответ-
ственно).

Средний возраст больных составил 57,8±1,8 лет 
(мужчины – 55,6±2,3 лет, женщины – 65,2±2,6 
года). Большинство пациентов (21 человек, 65%) 
имели различные сопутствующие заболевания и 
их сочетания (гипертоническая болезнь – 45% 
случаев, ишемическая болезнь сердца – 35%, ин-
сулиннезависимый сахарный диабет – 12%, ожи-
рение 2 степени – 25%, ожирение 3 степени – 5%, 
ревматоидный артрит вне обострения – 5%, псо-
риаз вне обострения – 5%).

Степень тяжести болезни у всех пациентов 
определялась как тяжелая, из них 9 пациентов 
(29%) находились в крайне тяжелом состоянии и 
были госпитализированы в отделение реанима-
ции и интенсивной терапии, 7 человек из которых 
в связи с дыхательной недостаточностью находи-
лись на искусственной вентиляции легких.

Все пациенты госпитализированы в стационар 
на 1-й неделе заболевания (в среднем на 6,1±0,5 
день от начала заболевания). Клиническая симпто-
матика представлена в таблице 1. У всех пациентов 
была лихорадка и слабость, 80,6% пациентов жало-
вались на кашель.

Таблица 1

Клинические симптомы  
у госпитализированных пациентов с CoVID-19

№ 
п/п

Жалобы Абсолютное 
количество

%

1 Температура до 38°С 8 38,7

2 Температура выше 38°С 19 61,3

3 Кашель 25 80,6

4 Боль в груди 16 51,6

5 Слабость 31 100

6 Аносмия 3 9,7

7 Одышка 16 51,6

Всем пациентам была выполнена компьютерная 
томография легких. Степень поражения легких при 
первичном исследовании оценивалась как умерен-
ная (КТ-2 – более 3 очагов или участков уплотнения 
по типу «матового стекла» и менее 5 см по макси-
мальному диаметру) у 3 пациентов (9,7%), средне-тя-
желая (КТ-3 – уплотнения легочной ткани по типу 
«матового стекла» в сочетание с участками консоли-
дации) у 25 пациентов (80,6%), тяжелая (КТ-4 – диф-
фузное уплотнение легочной ткани по типу «матово-
го стекла» и консолидации в сочетании с ретикуляр-
ными изменениями) у 3 пациентов (9,7%).

Все больные получали этиотропную, патогене-
тическую и симптоматическую терапию в соответ-
ствии с Временными методическими рекоменда-
циями по профилактике, диагностике и лечению 
новой коронавирусной инфекции (COVID-19) вер-
сия 6 от 28.04.2020 г. 
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В соответствии с данными методическим ре-
комендациями всем пациентам по клиническим 
показаниям был назначен препарат рекомбинант-
ного гуманизированного моноклонального анти-
тела к человеческому рецептору интерлейкина-6 
(МНН – тоцилизумаб) в схеме патогенетической 
терапии для упреждения развития «синдрома вы-
свобождения цитокинов». 

Препарат вводился всем пациентам на 
10,4±0,5 день от начала заболевания, 4,3±0,4 день 
в стационаре. Достоверных различий по срокам 
введения в группах пациентов, получавших пре-
парат на отделении и в условиях реанимации, вы-
явлено не было (10,8±0,7 и 9,4±0,4 дни заболева-
ния соответственно, р>0,05). У 27 пациентов (87%) 
тоцилизумаб вводился однократно в дозе 400 мг 
внутривенно, у 4 пациентов (в 13% случаев) – дву-
кратно в дозе 400 мг внутривенно с интервалом в 
12–24 ч. Назначение препарата осуществлялось 
по решению врачебной комиссии больницы при 
обязательном получении добровольного инфор-
мированного согласия пациента. Показаниями 
для назначения препарата тоцилизумаб являлись 
нарастание интоксикационного синдрома, про-
грессирующее увеличение уровня СРБ, лихорадка 
>38° С, резистентная к нестероидным противовос-
палительным препаратам, нарастающая лимфопе-
ния, уровень ИЛ-6 > 10 пк/мл, нарастание уровня 
ферритина крови, увеличение уровня D-димера. 
У всех пациентов перед введением проводилось 
обследование для исключения противопоказаний 
для введения тоцилизумаба (наличие сепсиса, ак-
тивного вирусного гепатита В, нейтропении, тром-
боцитопении), пациенты не получали иммуносу-
прессивную терапию. Сатурация

 
перед введением 

препарата тоцилизумаб составила 94,0±1,5%.

У всех пациентов наблюдалась абсолютная 
лимфопения (0,77±0,08 × 109/л) с тенденци-
ей к нормализации после введения препарата, 
повышение уровней СРБ (172,31±19,79 мг/л), 
ферритина (1576,27±130,96 мкг/л), D-димера 
(1,13±0,12 мкг/мл), ИЛ-6 (85,27±26,31 пг/мл). По-
казано достоверное повышение уровня ферритина 
у пациентов в крайне тяжелом состоянии по срав-
нению с тяжелыми пациентами (1576,27±297,55 
и 736,71±118,48 мкг/л соответственно, p≤ 0,05) до 
введения препарата тоцилизумаб.

У пациентов в крайне тяжелом состоянии по 
сравнению с тяжелыми пациентами определя-
лось повышение уровней АЛТ (63,75±15,36 и 
33,25±4,93 ед/л соответственно, p≤ 0,05). 

Динамика лабораторных данных пациентов на 
фоне введения тоцилизумаба представлена в табли-
це 2. На 1–2-е сутки после введения препарата тоци-
лизумаб, наряду с нормализацией клинического со-
стояния, не было достигнуто нормализации лабора-
торных показателей. Напротив, было отмечено уве-
личение уровней ИЛ-6 по сравнению с исходными 
цифрами (85,27±26,31 и 266,53±60,90 пг/мл, p≤ 0,05). 

На 3–4-е сутки после введения препарата то-
цилизумаб отмечалось достоверное снижение 
уровня СРБ до 72,85±11,57 ед/л (p≤ 0,05) и повы-
шение уровня тромбоцитов до 268,43±25,05×103/л 
(p≤ 0,05). Уровни ферритина, ИЛ-6 оставались по-
вышенными с тенденцией к снижению.

После введения препарата тоцилизумаб на-
блюдался отчетливый клинический эффект в виде 
снижения температуры тела до нормальных цифр 
у всех пациентов. Стойкая нормализация темпе-
ратуры регистрировалась спустя 2 ч у 27 пациен-
та (87%), через 8–12 ч у 4 пациентов (13%). У всех 
22 пациентов, находящихся в тяжелом состоянии, 

Таблица 2

Лабораторные показатели пациентов с CoVID-19 в динамике  (до введения препарата  
тоцилизумаб, на 1–2-й дни и на 3–4-й дни после введения)

Показатель Лейкоциты
(109/л)

Лимфоциты
(109/л)

Тромбоциты
(103/л)

АЛТ
(ед/л)

СРБ
(мг/л)

Ферритин
(мкг/л)

D -димер
(мкг/мл)

ИЛ-6
(пг/мл)

Среднее 
значение 
до начала 
введения 

7,77±0,8 0,77±0,08 171,86±13,48 63,75±6,01 172,31±19,79 1576,27±130,96 1,13±0,12 85,27± 
26,31

Среднее 
значение 
на 1–2-й 
дни после 
введения 

6,47±0,84 0,84±0,12 256,29±29,06 83,92±17,17 189,51±29,12 1371,31±176,81 1,35±0,33 266,53± 
60,90*

Среднее 
значение 
на 3–4-й 
дни после 
введения 

8,36±0,81 1,13±0,13 268,43±25,05** 70,85±18,45 72,85±11,57** 1150,03±118,75 1,43±0,27** 215,73± 
48,77**

*Статистическая значимость групповых различий p≤ 0,05 (до введения препарата и на 1–2-й день после введения). 
**Статистическая значимость групповых различий p≤ 0,05 (до введения препарата и на 3–4-й день после введения).
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показано клиническое улучшение в виде субъек-
тивного уменьшения слабости, одышки. Однако 
у 4 пациентов через 12–24 ч был зарегистрирован 
подъем температуры до фебрильных цифр, что по-
требовало повторного введения препарата.

При оценке влияния повторного введения пре-
парата тоцилизумаб и частоты перевода паци-
ентов на искусственную вентиляцию легких не 
было выявлено снижения рисков перевода на ИВЛ 
и статистической значимости между однократ-
ным и двукратным введением препарата [OR 0,23, 
95%CI: 0,03–2,03]. 

Сатурация после введения препарата тоцилизу-
маб на 1-е сутки составила 94,8±1,6%, на 3-и сут-
ки – 96,7±1,3%, что указывало на прогрессирую-
щее улучшение газообмена в легких.

Шансы на перевод в реанимацию у пациентов, 
которым вводился тоцилизумаб на поздних сроках 
заболевания (более 10 дней от момента заболева-
ния), были в 1,1 раза выше, наблюдаемая зависи-
мость является статистически не значимой [95%CI: 
0,21–5,88]. Необходимо продолжить данное на-
блюдение на большем числе случаев.

Сроки госпитализации составили 23,0±1,9 су-
ток у пациентов в крайне тяжелом состоянии и 
14,2±1,2 суток у пациентов в тяжелом состоянии.

Заключение

При лечении тяжелых пациентов с COVID-19 
необходимо тщательно оценивать клиническую 
картину течения заболевания, которая может 
опережать изменение лабораторных показате-
лей. Стоит рассматривать каждого пациента с 
коронавирусной инфекцией COVID-19 и пневмо-
нией как возможного кандидата на введение то-
цилизумаба, поэтому с первого дня нахождения 
в стационаре необходимо исключать противопо-
казания для введения препарата, обследовать на 
вирусные гепатиты и вести динамический лабо-
раторный контроль.

Крайне важно своевременное упреждающее 
введение препарата во время нарастания «цито-
кинового шторма». Период оптимального назна-
чения тоцилизумаба начинается с 8–9-го дня от 
начала заболевания до перевода пациента на ИВЛ. 

Введение тоцилизумаба приводит к регрессу 
общеинфекционной симптоматики, субъектив-
ных и объективных проявлений дыхательной не-
достаточности, а также уменьшению длительно-
сти госпитализации.
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Резюме
Цель: оценка клинической эффективности и безо-

пасность ингаляционного простациклина у пациентов 
с новой коронавирусной инфекцией (SARS-CoV-2).

Материалы и методы: в исследование были включены 
44 пациента мужского пола с подтвержденной новой коро-
навирусной инфекцией среднетяжелого течения. Опыт-
ную группу составили 23 пациента, которым, помимо 
стандартной терапии, был назначен ингаляционный про-
стациклин (PGI

2). Клиническая эффективность илопроста 
была оценена по длительности и выраженности общеин-
фекционных синдромов (интоксикации, лихорадки), дли-
тельности кашля, уровню насыщения крови кислородом, 
значениям параметров общеклинического анализа крови, 
показателю иммунологического статуса пациентов.

Результаты: получено статистически значимое 
снижение длительности лихорадки, продолжительно-
сти кашля, выраженности и длительности синдрома 
общей инфекционной интоксикации в опытной группе. 
Также отмечено, что у этих пациентов средние значе-
ния количества лимфоцитов, тромбоцитов достовер-
но увеличивалось, а значение СОЭ снижалось. Средние 
значения провоспалительных цитокинов, хемокинов, 
а также С4-компонента комплемента были статисти-
чески значимо ниже, чем у больных COVID-19 в группе 
сравнения. Нежелательные реакции, связанные с инга-

Abstract
Aim. In this study we evaluated clinical effectiveness and 

safety of nebulized prostacyclin in patients with Novel Coro-
navirus Disease (SARS-CoV-2).

Materials and methods: We have included 44 male pa-
tients with moderate PCR confirmed SARS-CoV-2 infection 
in this study. Control group consisted of 23 patients treated 
with nebulized prostacyclin (PGI2). besides standard therapy. 
We compared intensiveness and duration of infectious intox-
ication syndrome, duration of fever, cough as well as SpO2 

level, complete blood count and chemokine status values.
Results: Statistically significant difference in duration of 

fever, cough, intensiveness and duration of infectious intoxi-
cation syndrome were observed. Lymphocyte and platelet 
counts were significantly higher in control group We have 
also noticed significantly lower level of proinflammatory 
mediators and C4-complement component in control group. 
Only 1 adverse effect associated with inhaled prostacyclin 
was reported.

Conclusion. Nebulized prostacyclin showed therapeutic 
efficacy and good safety profile in adults with moderate CO-
VID-19. 
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ляционной терапией простациклином, были отмечены в 
1 наблюдении. 

Заключение: показана терапевтическая эффектив-
ность и хороший профиль безопасности ингаляционно-
го простациклина у пациентов с COVID-19 средней сте-
пени тяжести.

Ключевые слова: COVID-19, SARS-CoV-2, лечение, 
простациклин.

Введение

Крупная вспышка пневмоний, вызванных коро-
навирусом, впервые была отмечена в начале XXI в. 
Тяжелый острый респираторный синдром, этиоло-
гическим фактором которого стал Betacoronacirus 
B (SARS-CoV), впервые диагностирован в 2002 г. 
В  2003 г. он распространился по всему миру, при-
ведя к более чем к 8000 случаев заражения, с по-
казателем летальности 10% [1, 2]. Вспышка ближ-
невосточного респираторного синдрома (MERS), 
зарегистрированная на территории Аравийского 
полуострова в 2012 г., имела летальность в 35% [3,4]. 
В связи с массовой заболеваемостью, фенотипи-
ческими особенностями возбудителя и схожестью 
клинических проявлений с SARS-CoV заболевание, 
вызванное новым коронавирусом в Ухане в дека-
бре 2019 г., было названо Международным коми-
тетом по таксономии вирусов (ICTV) COVID-19 
(инфекцией, вызванной SARS-CoV-2). Несмотря на 
явную угрозу, которую представляет семейство ко-
ронавирусов для человека, специфической терапии 
на сегодняшний день не разработано [5,6]. 

Перспективные стратегии борьбы с SARS-CoV-2 
включают в себя воздействие на этиологический 
агент (использование противовирусных препа-
ратов широкого спектра) и на звенья патогенеза, 
ведущие к прогрессированию тяжелого течения 
заболевания. Одним из основных механизмов, об-
условливающих риск летального исхода у пациен-
тов с новой коронавирусной инфекцией, является 
развитие острого респираторного дистресс-син-
дрома (ОРДС). В связи с этим большой интерес 
представляет применение с целью патогенетичес-
кой терапии различных противовоспалительных 
препаратов, в том числе ингаляционных форм 
простациклинов, которые способны не только по-
давлять явления цитокиного шторма, но и снижать 
агрегацию тромбоцитов, адгезию нейтрофилов 
к эндотелию и расслаблять мышечную оболочку 
микроциркуляторного русла, а значит, косвенно 
воздействовать и на другое критически значимое 
звено патогенеза – гиперкоагуляцию [7]. 

Выраженный вазодилатирующий эффект, по-
мимо системного, оказывается на систему микро-
циркуляции в легочных венах и артериях, приводя 
к снижению постнагрузки как по малому, так и по 
большому кругу кровообращения. При этом наи-

более выраженный местный эффект достигается 
благодаря возможности использования ингаляцион-
ного пути введения простациклинов, что в конечном 
итоге приводит к снижению легочного сосудистого 
сопротивления и артериального давления в легоч-
ной артерии, уменьшает фракцию патологическо-
го легочного шунта и улучшает микроциркуляцию 
и оксигенацию [8]. Более того, ряд научных иссле-
дований в этой области показал возможность про-
стацилкина (PGI

2
) связываться с трансмембранным 

spike-белком коронавируса, блокируя фузию [9]. 
Ингаляционные методы доставки лекарственных 
препаратов приобретают особую важность в усло-
виях массового поступления пациентов, получаю-
щих лечение вне отделений интенсивной терапии 
и требующих превентивной, в том числе противо-
воспалительной, терапии. В России в настоящий мо-
мент синтетическим аналогом простациклина (PGI

2
), 

доступным для ингаляционного применения, являет-
ся препарат илопрост, клиническому исследованию 
эффективности и безопасности применения кото-
рого и посвящено проводимое исследование.

Цель исследования – оценить клиническую 
эффективность и безопасность ингаляционного 
простациклина у пациентов с новой коронавирус-
ной инфекцией (SARS-CoV-2).

Материалы и методы

В исследование были включены 44 пациента 
мужского пола с новой коронавирусной инфекци-
ей, поступивших на стационарное лечение в пер-
вые 72 ч от начала заболевания. Все пациенты 
были лицами молодого возраста (средний возраст 
составил 39±1,6 лет), без сопутствующих и фоно-
вых заболеваний. Степень тяжести заболевания 
на момент госпитализации у пациентов из сравни-
ваемых групп была сопоставимой и соответство-
вала среднетяжелому течению. Этиологическая 
верификация диагноза осуществлялась методом 
полимеразной цепной реакции (ПЦР). 

Опытную группу составили 23 пациента, кото-
рым, помимо стандартной терапии (режим, диета, 
противовирусная, антикоагулянтная, симптома-
тическая терапия), был назначен ингаляционный 
простациклин (PGI

2
) в виде ингаляций через небу-

лайзер в дозе 5 мкг на ингаляцию в течение 5 мин, 
6 раз в сутки в течение 7 дней. 
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Контрольную группу составили 21 пациент, ко-
торые получали стандартную терапию.

Исследование проводилось в соответствии 
с планом научно-исследовательской работы ка-
федры инфекционных болезней Военно-меди-
цинской академии им. С.М. Кирова, являлось от-
крытым, проспективным и сравнительным, было 
одобрено независимым этическим комитетом при 
ВМедА (протокол № 235 от 06.04.2020 г.) и соответ-
ствовало требованиям надлежащей клинической 
практики.

Критериями назначения илопроста являлись: 
– стойкое повышение температуры тела выше 

38,0°С;
– наличие кашля, одышки (частота дыхатель-

ных движений ≥24 в минуту);
– изменения на КТ органов грудной клетки, 

соответствующие критерию КТ-2 и более;
– отсутствии выраженной десатурации на ат-

мосферном воздухе (SpO
2 
≥ 93%). 

Клиническая эффективность оценивалась по 
следующим критериям:

– длительность и выраженность синдрома об-
щей инфекционной интоксикации (в баллах);

– длительность кашля;
– длительность лихорадки;
– уровень насыщения крови кислородом 

(SpO
2
%) в динамике;

– значения параметров общеклинического 
анализа крови (количество эритроцитов, уровень 
гемоглобина, абсолютное число лейкоцитов, лим-
фоцитов, количество тромбоцитов, СОЭ) в дина-
мике;

– показатели иммунологического статуса па-
циентов (IL-1β, IFN-g, IL-10, IL-18, IL-6, IL-2, IL-8, 
C3-компонент комплемента, С4-компонент ком-
племента) на момент завершения ингаляционной 
терапии илопростом (день 7).

В качестве критериев безопасности регистриро-
вались нежелательные явления (любые неблагопри-
ятные с медицинской точки зрения события, воз-
никшие после ингаляции илопроста), степень тяже-
сти которых оценивалась по стандартизированной 
шкале CTCAE (версия 3.0 от 01.09.2015 г.) [10].

Длительность общеинфекционных синдромов, 
продолжительность кашля оценивались в днях, 
выраженность синдрома общей инфекционной 
интоксикации (СОИИ) – в баллах: невыражен-
ные проявления (общая слабость, недомогание) – 
1 балл, умеренно выраженные (потеря вкуса, обо-
няния в сочетании с ломотой в мышцах, суставах, 
потерей аппетита) – 2 балла, выраженные (голов-
ная боль, тошнота, нарушение сна) – 3 балла, рез-
ко выраженные (нарушение сознания, головокру-
жение, рвота) – 4 балла. Уровень насыщения кро-
ви кислородом оценивался ежедневно в течение 
всего периода пребывания пациента в стационаре.

Общеклиническое исследование крови осу-
ществлялось при поступлении пациентов на ста-
ционарное лечение, на 7-е и 14-е сутки госпита-
лизации, иммунологическое исследование крови 
(цитокиновый статус и система комплимента) – 
на 7-е сутки госпитализации. 

Анализ собранных данных выполнен с ис-
пользованием статистических методов. Выбор 
t-критерия Стьюдента обоснован тем, что иссле-
дование проводилось в двух независимых группах 
со статистическими показателями, распределен-
ными по нормальному закону. Уровнем статисти-
ческой значимости теста выбрана вероятность 
ошибки первого рода, меньшая или равная 0,05 
(p≤0,05). Обработка полученных результатов была 
проведена на персональном компьютере с исполь-
зованием библиотеки SсiPy из состава дистрибу-
тива для научных исследований Anaconda 3.

Результаты и обсуждение

В ходе работы была проведена оценка осо-
бенностей клинического течения инфекции, вы-
званной SARS-CoV-2, у больных, получавших 
ингаляционную форму простациклина (PGI

2
), по 

сравнению с пациентами, которым проводилась 
стандартная терапия. Результаты представлены 
в таблице 1.

Таблица 1

Длительности и выраженности клинических 
синдромов заболевания в зависимости  
от проведения ингаляционной терапии 

илопростом

Показатель
Ингаляция PGI

2
 «+»

n=23
Ингаляция PGI

2
 «-»

n=21

Длительность 
лихорадки
(сут)

7,57±0,84* 12,16±1,81*

Длительность 
кашля
(сут)

6,46±1,15* 11,00±1,84*

Выраженность 
СОИИ
(баллы)

3,00±0,27* 3,80±0,24*

Длительность 
СОИИ
(сут)

8,71±1,09* 11,84±0,80*

SpO
2 
в 

артериальной 
крови, %

96,00±0,63 97,00±0,33

* – p<0,05.

Как следует из данных, приведенных в табли-
це 1, в опытной группе наблюдалось статистиче-
ски значимое уменьшение длительности лихо-
радки (7,57±0,84 сут), продолжительности кашля 
(6,46±1,15 сут), выраженности и длительности 
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СОИИ (3,00±0,27 баллов, 8,71±1,09 сут соответ-
ственно). Средние значения уровня насыщения 
артериальной крови кислородом за все время ле-
чения пациентов из обеих групп достоверно не 
различались.

Статистический анализ значений параметров 
общеклинического анализа крови приведен в та-
блице 2.

Анализ влияния ингаляционного простаци-
клина на динамику исследуемых параметров по-
казал, что в опытной группе среднее значение 
количества лимфоцитов достоверно увеличива-
лось, начиная с 7-го дня пребывания в стацио-
наре (1,79±0,86×109/л), в то время как в группе 
сравнения статистически значимое нараста-
ние лимфоцитов отмечалось только с 14-х суток 
(4,18±1,1×109/л). При этом стоит отметить, что ис-
ходные значения лимфоцитов в крови у больных, 
получавших ингаляции PGI

2
, были достоверно 

ниже (0,95±0,12×109/л). Тромбоциты перифери-
ческой крови у пациентов, получавших ингаляции 
илопростом, были статистически значимо выше, 
чем в группе сравнения уже к 7-му дню госпита-
лизации (297,35±28,33×109/л) с последующей выра-
женной положительной динамикой к 14-м суткам 
пребывания в стационаре (348,71±36,20×109/л). 
Кроме того, на 14-е сутки госпитализации средние 
значение СОЭ как интегрального и неспецифиче-
ского маркера системного воспаления у пациен-
тов из опытной группы нормализовалось и было 
достоверно ниже, чем у пациентов группы сравне-
ния (13,11±2,20 мм/ч).

Достоверные различия средних значений пока-
зателей эритроцитов и гемоглобина наблюдались 
между группами пациентов только на момент посту-

пления в клинику, и маловероятно, что они являлись 
проявлениями течения инфекционного процесса.

Анализ биохимических показателей крови, си-
стемы гемостаза у пациентов с COVID-19 в зави-
симости от ингаляционной терапии илопростом не 
выявил статистически значимых различий.

На следующем этапе была проведена оценка 
результатов иммунологичекого исследования кро-
ви. Цитокиновый профиль, а также С3 и С4 ком-
поненты системы комплимента в обеих группах 
пациентов оценивались по завершении курса ин-
галяций простациклина на 7-е сутки госпитализа-
ции (табл. 3).

По результатам статистического анализа уста-
новлено, что у пациентов из опытной группы 
средние значения провоспалительных цитоки-
нов (IL 1β, IL-18), хемокинов СХСL8 (IL-8), а также 
С4-компонента комплемента были статистически 
значимо ниже, чем у больных COVID-19 в группе 
сравнения.

При анализе нежелательных явлений в ходе 
ингаляционного применения простациклина на 
2-е сутки было зарегистрировано 1 побочное явле-
ние (4,3%) в виде усиления общей слабости, кашля, 
появления тахикардии. В данном случае ингаляци-
онная терапия была прекращена. Клинически зна-
чимых отклонений в лабораторных показателях 
зарегистрировано не было.

Аэрозольные формы простациклина явля-
ются мощными вазодилатирующими агентами, 
способными перераспределять легочное крово-
обращение в пользу вентилируемых сегментов 
легких, значительно улучшая оксигенацию [11]. 
Снижение адгезии лейкоцитов и дезагрегация 
тромбоцитов приводят к уменьшению обструкции 

Таблица 2

Показатели общеклинического анализа крови у больных инфекцией, вызванной sARs-CoV-2,  
в зависимости от проведения ингаляционной терапии илопростом в динамике

Показатель 0-й день 7-й день 14-й день

Ингаляция PGI
2
 

«+»
n=23

Ингаляция PGI
2
 

«-»
n=21

Ингаляция PGI
2
 

«+»
n=23

Ингаляция PGI
2
 

«-»
n=21

Ингаляция PGI
2
 

«+»
n=23

Ингаляция 
PGI

2
 «-»

n=21

Эритроциты
(×1012/л)

4,72±0,09 5,14±0,13* 4,32±0,1 4,75±0,11 4,42±0,15 4,55±0,13

Гемоглобин
(г/л)

136,23±2,25 147,24±3,26* 125,51±3,13 139,61±3,34 126,34±4,12 127,96±4,4

Лейкоциты
(×109/л)

5,09±0,39 4,51±0,28 5,85±0,53 5,24±0,35 8,79±1,34 5,49±0,52

Лимфоциты
(×109/л)

0,95±0,12 1,46±0,13* 1,79±0,86** 1,93±0,15 3,51±0,27** 4,18±1,1**

Тромбоциты (×109/л) 191,92±15,82 173,43±9,39 297,3±28,3*, ** 236,93±20,8** 348,71±36,2*,** 249,8±27,,9**

СОЭ (мм/ч) 21,88±3,05 13,47±2,49 22,57±2,45 15,78±3,11 13,11±2,2*,** 35,55±2,95

* – p<0,05 (при сравнении внутри контрольной точки); ** – p<0,05 (при сравнении с днем 0).
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Таблица 3

Значения интерлейкинов и компонентов системы комплемента в сыворотке крови у больных 
инфекцией, вызванной sARs-CoV-2, в зависимости от проведения ингаляционной терапии 

илопростом (7-е сутки пребывания в стационаре)

Показатель Ингаляция PGI
2
 «+»

n=23
Ингаляция PGI

2
 «-»

n=21
Референсные величины

IL 1β (пг/мл) 0,68±0,31 4,88±0,85* <5

IFN-g (пг/мл) 1,95±0,12 1,76±0,32 <10

IL-10 (пг/мл) 10,32±2,13 7,07±1,18 <9,1

IL-18 (пг/мл) 372,05±49,1 453,98±37,14* <650

IL-6 (пг/мл) 67,82±6,87 8,64±1,08 <7

IL-2 (пг/мл) 0,14±0,02 0,13±0,02 <5

IL-8 (пг/мл) 8,30±2,01 87,26±11,24* <62

C3-компонент комплимента (г/л) 1,78±0,15 2,07±0,37 0,9-1,8

С4 компонент комплимента (г/л) 0,39±0,03 4,00±0,08* 0,1-0,4

* – p<0,05.

микроциркуляторного русла легких c последую-
щим уменьшением воспалительного ответа, что 
критически важно у пациентов с COVID-19 [12]. 
Несмотря на минимальное воздействие на систем-
ное кровообращение при использовании ингаля-
ционных форм простациклинов, они способны 
оказывать системное антитромботическое и про-
тивовоспалительное действие, улучшая органную 
оксигенацию. Простациклины не образуют ток-
сичных метаболитов, и их использование связано 
с малым количеством побочных реакций [8, 13].

Сложность применения ингаляционных форм 
простациклина, обусловленная, как правило, не-
достатком должного количества необходимой для 
небулайзерной терапии медицинской техники, 
отсутствием у пациентов опыта и навыков ис-
пользования препаратов для ингаляционного вве-
дения, что приводит к неудовлетворительному 
фармакокинетическому ответу, а также данных о 
лекарственном взаимодействии простагландинов, 
объясняет малое количество исследований, по-
священных использованию ингаляционных форм 
рекомбинантных простациклинов у пациентов с 
новой коронавирунсой инфекцией и ассоцииро-
ванным с ней ОРДС (как в превентивных, так и в 
лечебных целях). Этот факт, безусловно, опреде-
ляет необходимость получения дополнительных 
данных, свидетельствующих о его эффективном и 
безопасном применении.

В этой связи необходимо продолжить исследо-
вания аналогов простациклина с целью получения 
дополнительных данных, свидетельствующих о его 
эффективном и безопасном применении, включая 
более тяжелых больных, в том числе с признаками 
дыхательной недостаточности.

Результаты, приведенные в данном исследова-
нии, дополняют имеющиеся сведения об эффек-

тах ингаляционного применения простациклинов. 
Под действием илопроста было отмечено сниже-
ние интенсивности субъективных проявлений 
инфекции, объективных показателей общеин-
фекционных синдромов, достоверное увеличение 
содержания тромбоцитов в периферической кро-
ви, нарастание лимфоцитов в динамике и сниже-
ние системной провоспалительной цитокиновой 
активности, а также системы комплимента. Все 
это, вероятнее всего, в конечном итоге не только 
оказывает противовоспалительный эффект, но и 
снижает агрегацию и интенсивность потребления 
тромбоцитов, за счет чего блокируются сразу два 
патологических звена, отвечающих за развитие 
критических для жизни осложнений – ОРДС и 
тромбоз мелких ветвей легочной артерии. 

Основываясь на особенностях патогенеза 
COVID-19, когда сценарии танатогенеза реализу-
ются через развитие ОРДС и/или тромбоза мелких 
ветвей легочных артерий, достижение контроля 
над локальной (в легких) и системной воспалитель-
ной реакциями, а также улучшение микроцирку-
ляции в легочной ткани способно существенно 
снизить потерю жидкости через альвеоло-капил-
лярный барьер, уменьшая интерстициальный отек 
и снижая тем самым гипоксическую легочную ва-
зоконстрикцию с формированием патологическо-
го шунтирования, лежащего в основе дыхательной 
и сердечно-сосудистой недостаточности у пациен-
тов с инфекцией, вызванной SARS-CoV-2. 

Заключение

В представленном исследовании проведена 
оценка эффективности и безопасности ингаляци-
онного простациклина у пациентов молодого воз-
раста с COVID-19, дана характеристика основным 
лабораторным и иммунологическим показателям.
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Полученные результаты свидетельствовали 
о терапевтической эффективности и безопас-
ности ингаляционного применения илопроста, 
которая выражалась в статистически значимом 
снижении длительности и выраженности общеин-
фекционных синдромов, продолжительности каш-
ля. Выявлено положительное влияние препарата 
на нормализацию показателей тромбоцитов, что, 
вероятно, связано со снижением их избыточной 
агрегации и последующим сохранением в цир-
куляции, а также на динамику неспецифических 
маркеров воспаления (снижение СОЭ, увеличе-
ние лимфоцитов). Более того, к концу курса инга-
ляционной терапии отмечено достоверно меньшее 
содержание провоспалительных цитокинов в кро-
ви у пациентов, получавших простациклин (IL 1β, 
IL-8, IL-18), с одновременно более низким содер-
жанием С4-компонента комплемента. При этом 
нежелательные реакции, связанные с ингаляцион-
ной терапией простациклином, были отмечены в 1 
наблюдении. 

Литература
1. Cheng, V. C. Severe acute respiratory syndrome coro-

navirus as an agent of emerging and reemerging infection / 
V.C. Cheng, S.K. Lau, P.C. Woo, K.Y. Yuen. – DOI:10.1128/
CMR.00023-07. – Текст: электронный // Clinical Microbi-
ology Reviews. – 2007. – №20(4). – С. 660–694. – URL: 
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2176051/ 
(дата обращения 24.06.2020).

2.  Lee, N. A Major Outbreak of Severe Acute Respiratory 
Syndrome in Hong Kong / N. Lee, D. Hui, A. Wu [et. al.]. – DOI: 
10.1056/NEJMoa030685. – Текст: электронный // The New 
England Journal of Medicine. – 2003. – №348. – С. 1986–
1994. – URL: https://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJ-
Moa030685 / (дата обращения 24.06.2020).

3. Zaki A.M. Isolation of a novel coronavirus from a man 
with pneumonia in Saudi Arabia / A. M. Zaki, S. van Boheemen, 
T. M. Bestebroer [et. al.]. – DOI: 10.1056/NEJMoa1211721. 
– Текст: электронный // The New England Journal of Medi-
cine. – 2012. – №367. – С. 1814–1820. – URL: https://
www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJMoa1211721 / (дата 
обращения 24.06.2020).

4. de Groot, R.J. Middle East respiratory syndrome corona-
virus (MERS-CoV): announcement of the Coronavirus Study 
Group / R.J. de Groot, S.C. Baker, RS. Baric [et. al.]. – DOI: 
10.1128/JVI.01244-13. – Текст: электронный // Journal of 
virology. – 2013. – №87. – С. 7790 – 7792. – URL: https://
www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3700179/ (дата 
обращения 24.06.2020).

5. Huang, C. Clinical features of patients infected with 
2019 novel coronavirus in Wuhan / C. Huang, Y. Wang, X. Li 
[et. al.]. – DOI: 10.1016/S0140-6736(20)30183-5. – Текст: 
электронный // The Lancet. – 2020. – №395. – С. 497 – 
506. – URL: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/
PMC7159299/ (дата обращения 24.06.2020).

6. Зайцев, А.А. Практический опыт ведения пациентов с 
новой коронавирусной инфекцией COVID-19 в стационаре 
(предварительные итоги и рекомендации) / А.А. Зайцев 
[и др.]. – DOI: 10.26295/OS.2020.41.94.014. – Текст: 
электронный // Лечащий врач. – 2020. – № 6. – С. 74–
79. – URL: https://www.ivrach.ru/2020/06/15437595/ (дата 
обращения 24.06.2020).

7. Jain, R. Pharmacological therapy for acute respira-
tory distress syndrome / R. Jain, A. DalNogare. – DOI: 
10.4065/81.2.205. – Текст: электронный // Mayo Clinic 
Proceedings. – 2006. – №81(2). – С. 205 – 212. – URL: 
https://www.mayoclinicproceedings.org/article/S0025-
6196(11)61672-8/fulltext (дата обращения 24.06.2020).

8. Siobal, M. Aerosolized prostacyclins / M. Siobal. – 
Текст: электронный // Respiratory Care. – 2004. – 
№49(6). – С. 640 – 652. – URL: http://rc.rcjournal.com/con-
tent/49/6/640.short (дата обращения 24.06.2020).

9. Wu, C. Analysis of therapeutic targets for SARS-CoV-2 
and discovery of potential drugs by computational meth-
ods / C. Wu, Y. Liu, Y.Yang [et. al.]. – DOI: 10.1016/j.
apsb.2020.02.008. – Текст: электронный // Acta Pharmaceu-
tica Sinica. – 2020. – №10(2). – С. 766 – 788. – URL:

h t t p s : / / w w w . n c b i . n l m . n i h . g o v / p m c / a r t i c l e s /
PMC7102550/ (дата обращения 24.06.2020).

10. Sibille, M. A safety grading scale to support dose escala-
tion and define stopping rules for healthy subject first-entry-in-
to-man studies / M.Sibille, A.Patat, H.Caplain [et. al.]. – DOI: 
10.1111/j.1365-2125.2010.03741.x. – Текст: электронный // 
British journal of clinical pharmacology. – 2010. –№70(5). 
– С.736–748. – URL: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/
articles/PMC2997314/#_ffn_sectitle (data obrashhenija 
24.06.2020).

11. Hill, N.S. Inhaled therapies for pulmonary hypertension 
/ N.S. Hill, I.R. Preston, K.E. Roberts. – DOI: 10.4187/resp-
care.03927. – Текст: электронный // Respiratory Care. – 
2015. – №60(6). – С. 794 – 802. – URL: http://rc.rcjournal.
com/content/60/6/794.short (дата обращения 24.06.2020).

12. Wetzel, R.C. Aerosolized prostacyclin. In search of 
the ideal pulmonary vasodilator // R.C. Wetzel. – DOI: 
10.1097/00000542-199506000-00001. – Текст: электронный 
// Anesthesiology. – 1995. – №82(6). – С. 1315 – 1317. 
– URL: https://anesthesiology.pubs.asahq.org/article.
aspx?articleid=1949625 (дата обращения 24.06.2020).

13. Eichelbrönner, O. Aerosolized prostacy-
clin and inhaled nitric oxide in septic shock /  
O. Eichelbrönner, H. Reinelt, H. Wiedeck [et. al.]. – DOI: 10.1007/
BF02044111. – Текст: электронный // Intensive Care Medicine. 
– 1996. – №22(9). – С. 880 – 887. – URL: https://link.springer.
com/article/10.1007/BF02044111 (дата обращения 24.06.2020).

References
1. Cheng, V. C. Severe acute respiratory syndrome coro-

navirus as an agent of emerging and reemerging infection / 
V.C. Cheng, S.K. Lau, P.C. Woo, K.Y. Yuen. – DOI:10.1128/
CMR.00023-07. – Текст: электронный // Clinical Microbi-
ology Reviews. – 2007. – №20(4). – С. 660–694. – URL: 
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2176051/ 
(data obrashhenija 24.06.2020).

2. Lee, N. A Major Outbreak of Severe Acute Respiratory 
Syndrome in Hong Kong / N. Lee, D. Hui, A. Wu [et. al.]. – 
DOI: 10.1056/NEJMoa030685. – Текст: электронный // The 
New England Journal of Medicine. – 2003. – №348. – С. 
1986–1994. – URL: https://www.nejm.org/doi/full/10.1056/
NEJMoa030685 / (data obrashhenija 24.06.2020).

3. Zaki A.M. Isolation of a novel coronavirus from a man 
with pneumonia in Saudi Arabia / A. M. Zaki, S. van Boheemen, 
T. M. Bestebroer [et. al.]. – DOI: 10.1056/NEJMoa1211721. 
– Текст: электронный // The New England Journal of Medi-
cine. – 2012. – №367. – С. 1814–1820. – URL: https://
www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJMoa1211721 / (data ob-
rashhenija 24.06.2020).

4. de Groot, R.J. Middle East respiratory syndrome corona-
virus (MERS-CoV): announcement of the Coronavirus Study 



Оригинальное исследование

Том 12, № 3, 2020           ЖУРНАЛ ИНФЕКТОЛОГИИ40

Group / R.J. de Groot, S.C. Baker, RS. Baric [et. al.]. – DOI: 
10.1128/JVI.01244-13. – Текст: электронный // Journal of 
virology. – 2013. – №87. – С. 7790 – 7792. – URL: https://
www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3700179/ (data ob-
rashhenija 24.06.2020).

5. Huang, C. Clinical features of patients infected with 
2019 novel coronavirus in Wuhan / C. Huang, Y. Wang, X. Li 
[et. al.]. – DOI: 10.1016/S0140-6736(20)30183-5. – Текст: 
электронный // The Lancet. – 2020. – №395. – С. 497 – 
506. – URL: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/
PMC7159299/ (дата обращения 24.06.2020).

6. Zajcev, A.A. Prakticheskij opyt vedenija pacientov 
s novoj koronavirusnoj infekciej COVID-19 v stacionare 
(predvaritel’nye itogi I rekomendacii) / A.A. Zaycev, S.A. Cher-
nov, E.V. Krjukov [i dr.]. – DOI:10.26295/OS.2020.41.94.014. 
– Tekst: jelectronnyj // Lechashhij vrach. – 2020. – №6. – 
S. 74–79. – URL: https://www.ivrach.ru/2020/06/15437595/ 
(data obrashhenija 24.06.2020).

7. Jain, R. Pharmacological therapy for acute respira-
tory distress syndrome / R. Jain, A. DalNogare. – DOI: 
10.4065/81.2.205. – Текст: электронный // Mayo Clinic 
Proceedings. – 2006. – №81(2). – С. 205 – 212. – URL: 
https://www.mayoclinicproceedings.org/article/S0025-
6196(11)61672-8/fulltext (data obrashhenija 24.06.2020).

8. Siobal, M. Aerosolized prostacyclins / M. Siobal. – Текст: 
электронный // Respiratory Care. – 2004. – №49(6). – С. 
640 – 652. – URL: http://rc.rcjournal.com/content/49/6/640.
short (data obrashhenija 24.06.2020).

9. Wu, C. Analysis of therapeutic targets for SARS-CoV-2 
and discovery of potential drugs by computational methods / C. 

Wu, Y. Liu, Y.Yang [et. al.]. – DOI: 10.1016/j.apsb.2020.02.008. 
– Текст: электронный // Acta Pharmaceutica Sinica. – 
2020. – №10(2). – С. 766 – 788. – URL: https://www.ncbi.
nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7102550/ (data obrashhenija 
24.06.2020).

10. Sibille, M. A safety grading scale to support dose escala-
tion and define stopping rules for healthy subject first-entry-in-
to-man studies / M.Sibille, A.Patat, H.Caplain [et. al.]. – DOI: 
10.1111/j.1365-2125.2010.03741.x. – Текст: электронный // 
British journal of clinical pharmacology. – 2010. –№70(5). – 
С.736–748. – URL:https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/
PMC2997314/#_ffn_sectitle (data obrashhenija 24.06.2020).

11. Hill, N.S. Inhaled therapies for pulmonary hypertension 
/ N.S. Hill, I.R. Preston, K.E. Roberts. – DOI: 10.4187/resp-
care.03927. – Текст: электронный // Respiratory Care. – 
2015. – №60(6). – С. 794 – 802. – URL:http://rc.rcjournal.
com/content/60/6/794.short (data obrashhenija 24.06.2020).

12. Wetzel, R.C. Aerosolized prostacyclin. In search of 
the ideal pulmonary vasodilator // R.C. Wetzel. – DOI: 
10.1097/00000542-199506000-00001. – Текст: электронный 
// Anesthesiology. – 1995. – №82(6). – С. 1315 – 
1317. – URL:https://anesthesiology.pubs.asahq.org/article.
aspx?articleid=1949625 (data obrashhenija 24.06.2020).

13. Eichelbrönner, O. Aerosolized prostacy-
clin and inhaled nitric oxide in septic shock /  
O. Eichelbrönner, H. Reinelt, H. Wiedeck [et. al.]. – DOI: 
10.1007/BF02044111. – Текст: электронный // Intensive 
Care Medicine. – 1996. – №22(9). – С. 880 – 887. – URL: 
https://link.springer.com/article/10.1007/BF02044111 (дата 
обращения 24.06.2020).

Авторский коллектив:

Жданов Константин Валерьевич – начальник кафедры инфекционных болезней (с курсом медицинской 
паразитологии и тропических заболеваний) Военно-медицинской академии им. С.М. Кирова, д.м.н., профессор, 
член-корреспондент РАН; тел.: +7-921-939-82-95, email: zhdanovkv@rambler.ru

Козлов Константин Вадимович – доцент кафедры инфекционных болезней (с курсом медицинской 
паразитологии и тропических заболеваний) Военно-медицинской академии им. С.М. Кирова, д.м.н., доцент;  
тел.: +7-921-657-27-49, e-mail: kosttiak@mail.ru

Касьяненко Кристина Валерьевна – преподаватель кафедры инфекционных болезней (с курсом медицинской 
паразитологии и тропических заболеваний) Военно-медицинской академии им. С.М.Кирова,  
тел.: +7-911-262-06-33, e-mail: dr.snegur@gmail.com

Захаренко Сергей Михайлович – заместитель начальника кафедры инфекционных болезней (с курсом 
медицинской паразитологии и тропических заболеваний) Военно-медицинской академии им. С.М. Кирова, 
к.м.н., доцент; тел.: +7-911-225-77-34, e-mail: zsm1@mail.ru

Сукачев Виталий Сергеевич – преподаватель кафедры инфекционных болезней (с курсом медицинской 
паразитологии и тропических заболеваний) Военно-медицинской академии им. С.М. Кирова, к.м.н.;  
тел.: +7-911-763-72-29, e-mail: dr.sukachev@gmail.com

Львов Николай Иванович – профессор кафедры инфекционных болезней (с курсом медицинской 
паразитологии и тропических заболеваний) Военно-медицинской академии им. С.М. Кирова, д.м.н., доцент;  
тел.: +7-921-793-25-44, e-mail: 05011912@mail.ru

Мальцев Олег Вениаминович – старший преподаватель кафедры инфекционных болезней (с курсом 
медицинской паразитологии и тропических заболеваний) Военно-медицинской академии им. С.М. Кирова, 
к.м.н.; тел.: +7-921-395-37-12, e-mail: olegdzein@mail.ru

Лавренчук Дмитрий Вадимович – преподаватель кафедры инфекционных болезней (с курсом медицинской 
паразитологии и тропических заболеваний) Военно-медицинской академии им. С.М. Кирова, к.м.н.;  
тел.: +7-960-245-17-92, e-mail: lavr-d@mail.ru

Лапиков Игорь Игоревич – научный сотрудник лаборатории Фонда содействия развитию безопасных 
информационных технологий, к.тех.н., тел.: 8(499)271-71-85, e-mail: lapikov.i.i@yandex.ru



Оригинальное исследование

ЖУРНАЛ ИНФЕКТОЛОГИИ          Том 12, № 3, 2020 41

Шарабханов Валериан Валерьевич – адъюнкт кафедры инфекционных болезней (с курсом медицинской 
паразитологии и тропических заболеваний) Военно-медицинской академии им. С.М. Кирова,  
тел.: +7-909-018-18-86, e-mail: haes87@mail.ru

Мухатров Руслан Маратович – адъюнкт кафедры инфекционных болезней (с курсом медицинской 
паразитологии и тропических заболеваний) Военно-медицинской академии имени С.М. Кирова,  
тел.: +7-911-035-34-37, e-mail: kadetokk1@mail.ru

Булыгин Максим Алексеевич – адъюнкт кафедры инфекционных болезней (с курсом медицинской 
паразитологии и тропических заболеваний) Военно-медицинской академии имени С.М. Кирова,  
тел.: +7-921-182-78-22, e-mail: kotosupa@gmail.com

Потапенко Всеволод Геннадьевич – врач-гематолог отделения онкогематологии и химиотреапии  
Городской клинической больницы № 31, к.м.н.; тел.: +7-905-284-51-38, e-mail: potapenko.vsevolod@mail.ru 

Маликова Елена Александровна – преподаватель кафедры организации здравоохранения и общественного 
здоровья Военно-медицинской академии им. С.М. Кирова, тел.: +7-960-242-75-33, e-mail: malikovalena5@bk.ru

Непомнящих Мария Николаевна – слушатель факультета подготовки врачей для сухопутных, ракетных  
и воздушно-десантных войск Военно-медицинской академии им. С.М. Кирова, тел.: +7-931-358-93-96,  
e-mail: nepmashnik@yandex.ru

Мурсалов Билал Бахтиярович – слушатель факультета подготовки и усовершенствования гражданских 
медицинских (фармацевтических) специалистов Военно-медицинской академии им. С.М. Кирова,  
тел.: +7-921-597-56-60, e-mail: mursalov_00@mail.ru

Шералиев Аслан Рахимджонович – врач-хирург группы трансплантационной хирургии хирургического 
отделения № 1, младший научный сотрудник Российского научного центра радиологии и хирургических 
технологий им. академика А.М. Гранова; тел.: +7-950-026-80-74, e-mail: sherali.aslan@gmail.com

Первакова Маргарита Юрьевна – врач клинической лабораторной диагностики клинико-диагностической 
лаборатории Первого Санкт-Петербургского государственного медицинского университета им. академика  
И.П. Павлова, тел.: 8(812)499-71-94, e-mail: marmaritalernen@gmail.com

Лапин Сергей Владимирович – заведующий лабораторией диагностики аутоиммунных заболеваний НМЦ 
молекулярной медицины Первого Санкт-Петербургского государственного медицинского университета  
им. академика И.П. Павлова, тел.: 8(812)499-71-94, e-mail: svlapin@mail.ru



Оригинальное исследование

Том 12, № 3, 2020           ЖУРНАЛ ИНФЕКТОЛОГИИ42

DOI: 10.22625/2072-6732-2020-12-3-42-50

аНтиГеННые СвойСтва изолята короНавируСа  
SARS-COV-2/humAn/RuS/nSk-FRCFTm-1/2020, выделеННоГо  
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Antigenic properties of sARs-CoV-2/human/RUs/nsk-FRCFtM-1/2020 coronavirus isolate from a patient  
in novosibirsk
A.A. Chepurnov, K.A. Sharshov, E.I. Kazachinskaya, Yu.V. Kononova, E.A. Kazachkova, O.P. Khripko, K.S. Yurchenko, 
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Federal Research Center of Fundamental and Translational Medicine, Siberian Branch of
Russian Academy of Sciences, Novosibirsk, Russia

Резюме
Цель: изоляция коронавируса SARS-CoV-2 из образцов 

носоглоточных мазков, положительных на наличие РНК 
SARS-CoV-2, получение инактивированного цельновири-
онного антигена и изучение его антигенных свойств. 

Материалы и методы: изоляцию вируса проводили 
на культуре клеток Vero из вируссодержащего образца 
клинического материала (мазок из носоглотки). Эффек-
тивность репликации вируса SARS-CoV-2 на культуре 
клеток оценивали по динамике появления цитопатиче-
ского действия и наличию вирусной РНК при анализе 
культуральной жидкости методом обратной транс-
крипции – полимеразной цепной реакции. Очистку, 
концентрацию и инактивацию вирусного препарата 
проводили по стандартной методике. Степень чисто-
ты очищенного препарата и профиль вирусных белков 
определяли методом электрофореза в 10% полиакрила-
мидном геле с добавлением додецилсульфата натрия. 
Наличие и специфичность вирусных белков выявляли с 
помощью сывороток крови реконвалесцентов с диагно-
зом «COVID-19» методами иммуноферментного анали-
за и иммуноблоттинга. 

Результаты: из вируссодержащего клинического об-
разца был выделен изолят SARS-CoV-2/human/RUS/
Nsk-FRCFTM-1/2020 и получен очищенный, концентри-
рованный, инактивированный цельновирионный анти-
ген, содержащий три структурных белка – гликопро-
теин S (примерно 200 кДа), нуклеопротеин N (48 кДа) и 
матриксный М (20-25 кДа), выявляемые антителами сы-
вороток крови реконвалесцентов с диагнозом COVID-19. 

Заключение: показана возможность изоляции коро-
навируса SARS-CoV-2 на культуре клеток Vero. В очи-
щенном вирусном препарате, инактивированном в ли-
зирующем растворе, сохраняется антигенная специ-
фичность трех структурных вирусных белков (S, N, 
и М), выявляемых антителами сывороток крови рекон-
валесцентов с диагнозом COVID-19. Инактивированный 
цельновирионный антиген изолята SARS-CoV-2/human/
RUS/Nsk-FRCFTM-1/2020 может быть использован для 
изучения антигенных иммуномодулирующих свойств 

Abstract
Objective: isolation of coronavirus SARS-CoV-2 from 

clinical sample of patient with COVID-19 in Novosibirsk; ob-
taining a purified and inactivated viral antigen and study of 
its antigenic properties. Materials and methods: virus isola-
tion was carried out in Vero cell culture from nasopharyngeal 
swab positive on SARS-CoV-2 RNA. The efficiency of SARS-
CoV-2 replication in cell culture was assessed on the appear-
ance of cytopathic effect (CPE) and the presence of viral RNA 
in cultural medium with reverse transcription – polymerase 
chain reaction (RT-PCR). Purification, concentration and in-
activation of the viral preparation were carried out according 
to standard methods. The purity of the purified preparation 
and the profile of viral proteins were determined by electro-
phoresis in 10% polyacrylamide gel (PAG) with the addition 
of sodium dodecyl sulfate (SDS). The presence and speci-
ficity of viral proteins were detected using COVID-19 con-
valescent’s sera with enzyme-linked immunosorbent assay 
(ELISA) and immunoblotting. Results: SARS-CoV-2/human/
RUS/Nsk-FRCFTM-1/2020 isolate was obtained after pas-
sage on Vero cells from a virus-containing clinical sample. 
A purified, concentrated, inactivated, whole-virion antigen 
was obtained. It contains three structural proteins: glycopro-
tein S (approximately 200 kDa), nucleoprotein N (48 kDa), 
and matrix protein M (20-25 kDa). All viral proteins were de-
tected with serum antibodies of COVID-19 convalescents. 

Conclusion: SARS-CoV-2 coronavirus can be isolated in 
Vero cell culture. The antigenic specificity of the three struc-
tural viral proteins (S, N, and M) is preserved in the purified 
inactivated viral preparation. The inactivated whole-virion 
antigen of SARS-CoV-2/human/RUS/Nsk-FRCFTM-1/2020 
isolate can be used to study the antigenic immunomodu-
lating properties of viral proteins, to obtain immune sera of 
laboratory animals, and also as a component of test systems 
for the detection of specific antibodies with ELISA and im-
munoblotting.
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вирусных белков, получения иммунных сывороток лабо-
раторных животных, а также в качестве компонента 
тест-систем для выявления специфичных антител ме-
тодом ИФА и иммуноблоттинга.

Ключевые слова: коронавирус тяжелого острого 
респираторного синдрома 2 типа (SARS-CoV-2), коро-
навирусная инфекция 2019 (COVID-19), культура клеток 
Vero, вирусные белки.

Введение

Коронавирусы (Coronaviridae) – самое много-
численное семейство вирусов порядка Nidovirales. 
Семейство Coronaviridae включает в себя два под-
семейства – Letovirinae и Orthocoronavirinae. В пер-
вом представлен единственный род Альфалетови-
рус (Alphaletovirus), в состав второго входят четы-
ре рода – Альфакоронавирусы (Alphacoronavirus), 
Бетакоронавирусы (Betacoronavirus), Гаммакоро-
навирусы (Gammacoronavirus) и Дельтакоронави-
русов (Deltacoronavirus) [1]. Вирионы коронавиру-
сов имеют псевдосферическую форму диаметром 
80–120 нм, содержат липидную оболочку, на ко-
торой в электронно-микроскопических фотогра-
фиях хорошо различимы пепломеры, состоящие 
из тримеров спайкового белка S. По форме эти 
образования напоминают корону, благодаря чему 
семейство получило свое название. Также в со-
став оболочки входят мембранный белок М и не-
большое количество белка оболочки Е [2]. Геном 
коронавирусов представлен (+)РНК размером 
27–32 тыс. нуклеотидов, находящейся в соста-
ве вириона в комплексе с белком нуклеопротеи-
ном N. Вирусная РНК кодирует структурные (S, 
M, E, N), неструктурные (16 белков репликативно-
транскрипционного комплекса) и регуляторные 
белки (5–10 в зависимости от вида коронавируса) 
[2, 3]. Коронавирусы распространены повсемест-
но и имеют широкий круг хозяев среди млекопи-
тающих и птиц, вызывая у восприимчивых живот-
ных разнообразные по тяжести и клиническим 
проявлениям заболевания респираторного трак-
та, гастроэнтериты, гепатиты и поражения ЦНС 
[2]. У млекопитающих встречаются коронавиру-
сы всех четырех родов, у птиц – только Гамма- 
и Дельтакоронавирусы [1].

Коронавирус SARS-CoV-2 (первоначальное на-
звание 2019-nCoV – 2019-novel coronavirus) был 
установлен в качестве этиологического агента 
вспышки пневмонии в декабре 2019 г. в г. Ухань 
(КНР). Вирус эффективно передавался от человека 
человеку (основное число репродукции R

0
 1,4–6,5, 

среднее 2,2), что привело к развитию эпидемии [4]. 
Вызываемое им заболевание получило официальное 
название «новая коронавирусная инфекция 2019» 
(coronavirus disease 2019, COVID-19). Вследствие 
высокой контагиозности и эффективной передачи 

SARS-CoV-2 в человеческой популяции, а также не-
готовности многих стран к проведению противоэпи-
демических мероприятий произошла глобализация 
эпидемии, что дало основание ВОЗ официально объ-
явить 11 марта 2020 г. начало пандемии COVID-19 [5]. 
Сложившаяся ситуация поставила вопрос о необхо-
димости изучения нового вируса, его биологических 
и патогенных свойств, филогении, а также анти-
генных и иммуномодулирующих свойств вирусных 
белков. В этой связи для решения фундаментальных 
и прикладных задач необходимо получить актуаль-
ные изоляты коронавируса SARS-CoV-2. 

Цель исследования – выделение изолята коро-
навируса SARS-CoV-2, циркулирующего в г. Ново-
сибирске в период с апреля по июнь 2020 г., полу-
чение инактивированного и очищенного антигена 
и изучение его антигенных свойств при взаимо-
действии с сыворотками крови переболевших 
COVID-19.

Материалы и методы

Культуры клеток

В работе использовалась перевиваемая куль-
тура клеток Vero (почка африканской зеленой 
мартышки) из собственной коллекции Федераль-
ного исследовательского центра фундаменталь-
ной и трансляционной медицины (ФИЦ ФТМ) 
СО РАН. Клетки культивировали на питательной 
среде Игла МЕМ с L-глутамином (Биолот, Россия) 
с добавлением 1% Antibiotic Antimycotic Solution 
(SIGMA Life Science, Израиль) и 10% эмбриональ-
ной сыворотки крупного рогатого скота (Cap-
ricorn Scientific, ФРГ). Изоляцию вируса SARS-
CoV-2 из образца мазка из носоглотки, позитив-
ного на наличие вирусной РНК (аликвота транс-
портной среды, в которой находился зонд после 
взятия мазка) проводили по методике, описанной 
Park et al. [6]. Эффективность репликации вируса 
в культуре клеток оценивали по наличию цитопа-
тического действия (ЦПД) и вирусной РНК ме-
тодом ОТ-ПЦР. Выделение РНК проводили с ис-
пользованием набора «РеалБест Экстракция 100» 
(АО Вектор-Бест, Россия) согласно инструкции 
производителя. Наличие РНК SARS-CoV-2 опре-
деляли с использованием набора «РеалБест РНК 
SARS-CoV-2» (АО Вектор-Бест, Россия) согласно 
инструкции производителя.
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Для получения препаративных количеств изо-
лята SARS-CoV-2 проводили заражение клеточ-
ного монослоя с использованием культуральных 
флаконов Т75. После проявления тотального ЦПД 
материал собирали и низкоскоростным центрифу-
гированием отделяли клетки от вируссодержащей 
культуральной жидкости (ВКЖ). Клетки ресуспен-
дировали в фосфатно-солевом буфере (ФСБ) и раз-
рушали добавлением детергента IGEPAL® CA-630 
(Merck KGaA, ФРГ) с последующим встряхиванием 
на вихревом смесителе и повторном низкоскорост-
ном центрифугировании. Очистку и концентриро-
вание вирусного препарата проводили по методике, 
описанной ранее [7]. Очищенный препарат вируса 
инактивировали (в соотношении 1:2) в лизирую-
щем растворе (состав на объем 2 мл): 0,5 мл 1М Tris-
НСl с рН 6,8; 10% раствор додецилсульфата натрия 
(SDS) – 0,8 мл; глицерин – 0,2 мл; меркаптоэта-
нол – 0,2 мл; 0,4% Bromphenol Blue Na-sulf – 0,1 мл. 
Степень чистоты очищенного препарата и профиль 
вирусных белков определяли методом электрофо-
реза в 10% полиакриламидном геле (ПААГ) с добав-
лением SDS согласно методике, описанной Разумо-
вым и др. [9]. Наличие и специфичность вирусных 
белков выявляли с помощью сывороток крови ре-
конвалесцентов с диагнозом «COVID-19» методами 
иммуноферментного анализа (ИФА) и иммуноблот-
тинга. Постановку ИФА и иммуноглоттинга прово-
дили по методикам, описанным ранее [9, 10]. Перед 
использованием сыворотки инактивировали про-
греванием при 56° С в течение 30 мин.

Клинический материал

Для изоляции вируса был использован пози-
тивный на наличие вирусной РНК образец мазка 

из носоглотки, полученный из лаборатории по 
диагностике COVID-19 при ФИЦ ФТМ СО РАН. 
Для определения наличия и специфичности ви-
русных белков использовали сыворотки крови: 
реконвалесцентов с диагнозом «COVID-19» (па-
циенты 1 и 2, перенесли заболевание в апреле 
2020 г.), донора с диагнозом «Внебольничная 
пневмония» (пациент 3, РНК SARS-CoV-2 не об-
наружена, заболевание в марте 2020 г.), донора 
с диагнозом «Хронический гайморит в стадии 
обострения» (пациент 4, заболевание в апреле 
2020 г.) и клинически здорового донора (пациент 
5, сыворотка от 2017 г.). Разрешение на исполь-
зование клинического материала было получено 
от Этического комитета ФИЦ ФТМ (протокол 
№17 от 17.06.2020г.).

Результаты и обсуждение

После заражения монослоя клеток Vero ви-
рус-содержащим клиническим материалом на 4-е 
сутки наблюдалось характерное ЦПД (рис. 1), в со-
скобе монослоя и культуральной жидкости была 
обнаружена РНК SARS-CoV-2. 

После проведения двух последовательных 
пассажей время появления ЦПД сократилось 
до 3 суток, что согласуется с результатами, полу-
ченными ранее Park et al. [6]. Выделенный изолят 
получил название SARS-CoV-2/human/RUS/Nsk-
FRCFTM-1/2020. В настоящее время проводится 
определение нуклеотидной последовательности 
участков вирусного генома.

На рисунке 2 представлен электрофорез 
инактивированного очищенного препара-
та изолята SARS-CoV-2/human/RUS/Nsk-FR-
CFTM-1/2020. 

Рис. 1. Проявление ЦПД: А – изолят SARS-CoV-2/human/RUS/Nsk-FRCFTM-1/2020 на клетках Vero на 3-и сутки  
после заражения (3-й пассаж); В – контроль клеток Vero
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Можно видеть, что в полученном препарате 
присутствуют три структурных белка – гликопро-
теин S (спайк) на уровне выше 200 кДа, нуклеопро-
теин N – 48 кДа и матриксный М – 20–25 кДа. 
Отсутствие белка М в прогретом образце согласу-
ется с данными Sturman, впервые обнаружившим 
это явление на примере мышиного коронавируса 
А59 [11]. Наши данные также подтверждают, что 
для визуализации матриксного белка не следу-
ет проводить прогревание вирусного препарата. 
Кроме того, в непрогретом вирусном препара-
те более четко виден бэнд белка S на уровне чуть 
выше 200 кДа. Мажорными вирусными белками 
на электрофореграмме проявляются белки N и М, 
что также согласуется с литературными данными 
как для коронавирусов животных [12], так и для 
коронавируса SARS-CoV, возбудителя тяжелого 
острого респираторного синдрома [13]. Профиль 
вирусных белков полученного нами препарата со-
впадает по молекулярной массе с данными Gao et 
al. для нового коронавируса SARS-CoV-2 – 200 кДа 
для белка S, 50 кДа для нуклеопртеина N и 20 кДа 
для мембранного белка М [14].

Методом иммуноблоттинга с сыворотками кро-
ви реконвалесцентов по COVID-19 и доноров с 
другими диагнозами определяли наличие и специ-
фичность белков SARS-CoV-2 (рис. 3).

Антителами сыворотки крови пациента 1 (ре-
конвалесцент по COVID-19) в иммуноблоттинге 
при отсутствии взаимодействия с белками лизата 
неинфицированных клеток Vero четко выявля-
ются вирусные белки – на уровне 100 кДа (воз-

можно, часть белка S), нуклеопротеин N (48 кДа) 
и матриксный М (20-25 кДа). В сыворотке крови 
пациента 2 (реконвалесцент по COVID-19), кро-
ме того, присутствуют и антитела, специфичные 
к белку S и выявляющие его на уровне чуть выше 
200 кДа. Наличие других бэндов (между белками N 
и М), выявляемых антителами в вирусном препа-
рате, можно объяснить наличием в препарате не-
структурных белков и/или неполных структурных 
белков (например, С-конечного домена белка S на 
уровне12,5 кДа), подвергшихся воздействию кле-
точных протеаз, как показано Kuo et al. [15]. Выяв-
ление антител к нуклеопротеину у реконвалесцен-
тов по COVID-19 согласуется с ранними данными 
Liu et al. – антитела, генерируемые против этого 
высоко иммуногенного и обильно экспрессируе-
мого во время инфекции белка, особенно часто вы-
являлись у пациентов, инфицированных SARS-CoV 
во время вспышки 2003 г. [16].

Сыворотка крови пациента 3, перенесшего 
в марте 2020 г. внебольничную пневмонию, слабо 
взаимодействует с вирусными белками – на уровне 
100 и 70 кДа (возможно, это части гликопротеина S), 
а также с бэндами на уровне между 20 и 10 кДа, при 
этом в лизате неинфицированных клеток таких 
белков не наблюдается. Сыворотка крови пациен-
та 4 с вирусными белками не взаимодействует.

Методом ИФА была подтверждена специфич-
ность взаимодействия очищенного антигена изоля-
та SARS-CoV-2/human/RUS/Nsk-FRCFTM-1/2020 
с антителами сывороток крови реконвалесцентов 
по COVID-19 (рис. 4).

Ри. 2. Электрофореграмма инактивированного препарата 
изолята SARS-CoV-2/human/RUS/Nsk-FRCFTM-1/2020, 
очищенного из лизата инфицированных клеток Vero:  
1, 11 – бычий сывороточный альбумин (БСА)  
с концентрацией 5 мг/мл и 10 мг/мл соответственно;  
3, 4, 5 – вирусный препарат после прогревания (93 °С,  
5 мин) 10, 20 и 40 мкл соответственно; 6, 7, 8 – вирусный 
препарат без прогревания, 40, 20 и 10 мкл соответственно; 
2, 9 – белковые маркеры молекулярной массы 
(Thermo Scientific, США); 10 – очищенный препарат 
моноклональных антител 5Н6, специфичных к вирусу 
Западного Нила (дополнительный маркер 55 и 25 кДа  
на уровне тяжелой и легкой цепи IgG соответственно) [10]

Рис. 3. Иммуноблоттинг белков изолята SARS-CoV-2/
human/RUS/Nsk-FRCFTM-1/2020 с антителами 
сывороток крови: 1, 3, 5, 7 – лизат клеток Vero;  
2, 4, 6, 8 – очищенный инактивированный вирусный 
препарат; 1, 2 – обработаны сывороткой крови 
пациента 1 в разведении 1/500; 3, 4 –  
обработаны сывороткой крови пациента 2  
в разведении 1/500; 5, 6 – обработаны сывороткой 
крови пациента 4 в разведении 1/500;  
7, 8 – обработаны сывороткой крови пациента 3  
в разведении 1/500
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Как следует из рисунка 4, при использовании 
антигена в разведении 1/200 титры сывороток 
крови соответствуют разведениям 1/3200 для Па-
циента 1 и более 1/6400 для Пациента 2. Сыворот-
ки Пациентов 3 и 4 показали примерно одинако-
вые результаты взаимодействия с антигеном, на-
чиная с разведения 1/50 (оптическая плотность 
0,6–0,5), что может быть обусловлено либо низ-
ким титром антител, специфичных к SARS-CoV-2, 
либо неспецифической перекрестной активно-
стью с белками клеток Vero. Дополнительный кон-
троль (сыворотка клинически здорового донора от 
2017 г., пациент 5) был отрицательным в ИФА как 
в реакции с вирусным антигеном, так и с лизатом 
клеток Vero.

Коронавирусы, патогенные для человека, от-
носятся к родам Альфакоронавирусов (HCoV-
229Е, HCoV-NL63) и Бетакоронавирусов (HCoV-
OC43, HCoV-HKU-1, SARS-CoV, MERS-CoV, SARS-
CoV-2). С момента изоляции первого коронавиру-
са HCoV-229Е в 1967 г. и до 2002 г. считалось, что 
в человеческой популяции циркулируют четыре 
коронавируса – HCoV-229Е, HCoV-OC43, HCoV-
NL63 и HCoV-HKU-1, ассоциированные с сезон-
ными заболеваниями респираторного тракта. Как 
правило, вызываемые ими заболевания протекают 
в легкой или среднетяжелой форме и не представ-
ляют серьезной эпидемиологической угрозы [17]. 

После появления высокопатогенных для чело-
века коронавирусов SARS-CoV (возбудитель тя-
желого острого респираторного синдрома, sever 
acute respiratory syndrome, SARS) в 2002 г. и MERS-
CoV (возбудитель ближневосточного респиратор-
ного синдрома, Middle East respiratory syndrome, 
MERS) в 2012 г. встал вопрос о необходимости де-
тального изучения новых коронавирусов. За это 
время были получены данные об их происхожде-
нии, эволюции, экологии, патогенных свойствах, а 
также о патогенезе, эпидемиологии и методах ле-
чения вызываемых ими заболеваний [18]. Однако 

появление нового коронавируса SARS-CoV-2 и его 
глобальное распространение, переросшее в панде-
мию, наглядно показало, что накопленные знания 
о природе патогенных для человека коронавиру-
сов являются на сегодняшний день недостаточны-
ми.

По данным филогенетического анализа, ко-
ронавирус SARS-CoV-2 наиболее близок (уро-
вень гомологии 79,5%) своему предшественнику 
SARS-CoV, что позволило классифицировать их в 
подрод Sarbecovirus рода Бетакоронавирусов [1]. 
В этой связи естественно предполагать, что неко-
торые характеристики вирусных белков, в част-
ности, антигенные свойства, будут схожими. Как 
было сказано выше, наблюдаемый профиль ви-
русных белков изолята SARS-CoV-2/human/RUS/
Nsk-FRCFTM-1/2020 демонстрирует сходство 
с электрофореграммой вакцинного штамма CN2 
коронавируса SARS-CoV-2, описанного Gao et al. 
[14]. Белок S является основным антигеном коро-
навирусов [2] и отвечает за взаимодействие виру-
са с клетками посредством клеточных рецепторов. 
Белок S коронавируса SARS-CoV-2, как и его пред-
шественника SARS-CoV, использует в качестве 
рецептора ангиотензин превращающий фермент 
2 ACE2 (Angiotensin-converting Enzyme 2). С изме-
нением антигенных свойств S белка связано пре-
одоление межвидового барьера при попадании ви-
руса в человеческую популяцию от животных [19]. 
В препарате изолята SARS-CoV-2/human/RUS/
Nsk-FRCFTM-1/2020 белок S имеет молекулярную 
массу немного больше 200 кДа. Белок N нашего 
изолята и штамма CN2 имеют почти одинаковую 
молекулярную массу (см. рис. 2). Разница в моле-
кулярной массе вирусных белков S и М изолята 
SARS-CoV-2/human/RUS/Nsk-FRCFTM-1/2020 
и вакцинного штамма CN2 может быть обуслов-
лена мутациями в генах соответствующих белков, 
накопившихся вследствие локальной микроэво-
люции вируса, как было ранее показано на при-
мере вируса Эбола [8]. Белок оболочки Е корона-
вирусов является минорным по соотношению с 
другими структурными белками, имеет неболь-
шую молекулярную массу (8,4–12 кДа) [2] и не ви-
зуализируется на электрофореграммах вирусных 
препаратов SARS-CoV и SARS-CoV-2 [14, 20]. 

Как было показано ранее Qiu et al., белки 
шипа (спайка) S и нуклеокапсида N коронавиру-
са SARS-CoV являются наиболее иммуногенными 
из структурных вирусных белков и именно к ним 
формируется гуморальный иммунный ответ [21]. 
Схожие результаты были получены To et al. при 
анализе сывороток крови пациентов с диагнозом 
COVID-19 [22], что также согласуется с нашими 
результатами (см. рис. 3). По данным Qu et al., на-
личие антител к белку S может коррелировать с 
тяжестью заболевания – антитела к этому белку 

Рис. 4. Титрование сывороток крови на очищенном 
антигене SARS-CoV-2/human/RUS/Nsk-
FRCFTM-1/2020
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в высоких титрах выявлялись у пациентов с более 
тяжелым течением [23]. Сыворотка пациента 2, 
госпитализированного по поводу левосторонней 
пневмонии средней степени тяжести, реагировала 
с белком S в иммуноблоттинге, в отличие от сыво-
ротки пациента 1, коронавирусная инфекция у ко-
торого протекала по типу фарингита. Возможно, 
что антитела к белку S в низких титрах также при-
сутствуют в сыворотке этого пациента.

Структурный белок М коронавируса SARS-CoV 
также вызывает выработку специфических анти-
тел у заболевших, что было показано Guan et al. 
при анализе сывороток крови пациентов с SARS 
методом иммуноблоттинга при использовании 
как инактивированного вирусного препарата, так 
и рекомбинантного белка М, полученного в эука-
риотической системе экспрессии [20]. Вполне воз-
можно, что антитела к этому белку вырабатывают-
ся и у пациентов с COVID-19. Наши результаты по-
казывают, что сыворотки крови реконвалесцентов 
по COVID-19 содержат антитела, реагирующие 
с белком М (20–25 кДа), выявляемые в иммуно-
блоттинге (см. рис. 3). Согласно данным Guan et 
al., антитела к белку Е в сыворотках крови пациен-
тов с SARS в иммуноблоттинге не обнаруживались 
при использовании в качестве антигена инактиви-
рованного вируса и рекомбинантного белка [20]. 
В используемых нами сыворотках крови людей, 
переболевших COVID-19, содержатся антитела к 
вирусным белкам с массой 10–15 кДа (см. рис. 4), 
что может соответствовать белку Е. Однако, учи-
тывая данные литературы, необходимы дополни-
тельные исследования как по составу белков ви-
русного препарата, так и по репертуару антител 
у переболевших COVID-19. В сыворотках крови 
реконвалесцентов по COVID-19 также присут-
ствуют антитела к неструктурным или регулятор-
ным белкам SARS-CoV-2 с молекулярной массой 
в диапазонах 10–25 кДа и 25–50 кДа (см. рис. 4). 
Qiu et al. было показано, что в сыворотках перебо-
левших SARS присутствуют антитела к трем регу-
ляторным белкам, выявляемым в иммуноблоттин-
ге с использованием их рекомбинантных аналогов 
[21], что может быть аналогично и для переболев-
ших COVID-19.

В настоящее время пока неизвестно, каким 
образом структурные белки коронавируса SARS-
CoV-2 взаимодействуют с иммунной системой лю-
дей, перенесших заболевания, вызванные «сезон-
ными» коронавирусами HCoV-229Е, HCoV-OC43, 
HCoV-NL63 и HCoV-HKU-1. При изучении пере-
крестного иммунитета у переболевших SARS Chan 
et al. было показано, что в части сывороток выявля-
лись антитела к антигенам коронавирусов HCoV-
229Е, HCoV-OC43 и HCoV-NL63 методом непря-
мой иммунофлуоресценции. Было обнаружено, 
что титры антител к этим вирусам менялись во 

времени с течением заболевания. При этом у лиц, 
перенесших заболевания, вызванные HCoV-229Е 
и HCoV-OC43, антитела, специфичные к антиге-
нам SARS-CoV, обнаружены не были [24]. Остает-
ся неизвестным, будут ли такие антитела обладать 
нейтрализующими свойствами при повторном ин-
фицировании «сезонными» коронавирусами или 
будут способствовать усилению инфекции.

Заключение

Показана возможность изоляции на культуре 
клеток Vero коронавируса SARS-CoV-2, циркули-
рующего в настоящее время в человеческой попу-
ляции. В очищенном инактивированном вирусном 
препарате изолята SARS-CoV-2/human/RUS/Nsk-
FRCFTM-1/2020 сохраняется антигенная специ-
фичность трех структурных вирусных белков (S, 
N и М), выявляемых антителами сывороток крови 
реконвалесцентов с диагнозом COVID-19. Инак-
тивированный цельновирионный антиген изоля-
та SARS-CoV-2/human/RUS/Nsk-FRCFTM-1/2020 
может быть использован для изучения антиген-
ных и иммуномодулирующих свойств вирусных 
белков, получения иммунных сывороток лабора-
торных животных, а также в качестве компонента 
тест-систем для выявления специфичных антител 
методом ИФА и иммуноблоттинга. Необходимо 
дальнейшее изучение актуальных изолятов коро-
навируса SARS-CoV-2, циркулирующего в Россий-
ской Федерации.
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Введение

Широкое распространение во всём мире инфек-
ции, вызванной новым коронавирусом (COVID-19), 
приводит к заболеванию и значительного числа 

беременных женщин, что, естественно, остро ста-
вит вопрос о рисках развития внутриутробных по-
ражений. В литературе имеются публикации, в ко-
торых утверждается, что такой риск практичес ки 

Резюме
Среди проблем, связанных c новой коронавирусной 

инфекцией, важную роль играет возможность её те-
чения у беременных женщин. До настоящего времени 
данные о перинатальной инфекции SARS-CoV-2 край-
не малочисленны, а описаний структурных изменений 
в последе найти не удалось.

Материалы и методы. Проведен клинико-морфо-
логический анализ 6 наблюдений, в которых женщины 
с COVID-19 рожали в условиях инфекционного стацио-
нара. Во всех случаях плаценты были детально исследо-
ваны морфологически с использованием антител к ну-
клеопротеину и белку капсида (S1 subunit spike protein) 
вируса SARS-CoV-2.

Результаты. Показано, что клиническое течение  
COVID-19 у беременных женщин может быть различ-
ным, 3 находились в отделении интенсивной терапии, 
в том числе 1 на инвазивной вентиляции легких. 4 ребен-
ка родились в срок, 2 детей преждевременно (на 31–33-й 
неделях беременности). Состояние детей в 5 случаях 
оценивалось как удовлетворительное, лишь 1 ребенок 
в тяжелом состоянии был переведен в детскую боль-
ницу. Внутриутробное инфицирование с помощью ПЦР 
документировано в 1 наблюдении. При гистологическом 
исследовании последов во всех наблюдениях, как в мате-
ринской, так и плодной частях, были выявлены измене-
ния, характерные для РНК вирусной инфекции. При им-
муногистохимическом исследовании были в умеренном 
количестве обнаружены оба исследованных антигена.

Выводы. Внутриутробное трансплацентарное ин-
фицирование новым коронавирусом, безусловно, воз-
можно. Его частота и клиническая значимость требу-
ют дальнейшего комплексного изучения.

Ключевые слова: новая коронавирусная инфекция, 
COVID-19, SARS-CoV-2, перинатальная инфекция, пора-
жение плаценты, иммуногистохимия.

возможНа ли ПериНатальНая COVID-19:  
Первые результаты 

М.А. Вашукова1, В.А. Цинзерлинг1,2, Н.Ю. Семенова1,2, Н.А. Луговская 1, Т.А. Наркевич1, 
Ю.В. Суханова1

1Клиническая инфекционная больница им. С.П. Боткина, Санкт-Петербург, Россия 
2Национальный медицинский исследовательский центр им. В.А. Алмазова, Санкт-
Петербург, Россия

Is perinatal CoVID-19 possible: first results
M.A. Vashukova1, V.A. Zinserling1, 2, N.Yu. Semenova1, 2, N.A. Lugovskaya 1, T.A. Narkevich1, Yu. V. Sukhanova1 
1 Clinical Infectious diseases hospital named after S. P. Botkin, Saint-Petersburg, Russia
2National medical research center named after V.A. Almazov, Saint-Petersburg, Russia

Abstract
Among the problems associated with a new coronavirus 

infection, the possibility of its occurrence in pregnant women 
plays an important role. Until now, there is very little data on 
perinatal COVID-19, and there are no descriptions of struc-
tural changes in the afterbirth at all.

Material and methods. A clinical and morphological 
analysis of 6 cases in which women with verified COVID-19 
gave birth in an infectious hospital was performed. In all 
cases, the placenta was examined in detail morphologically 
using antibodies to the nucleoprotein and spike (S1 subunit 
spike protein) SARS-CoV-2. COVID-19

Results. It is shown that the clinical course of COVID-19 
in pregnant women may be different, three were in the inten-
sive care unit, including one was shown to be on a ventilator. 
4 children were born at term, 2 children prematurely (at 31-
33 weeks of pregnancy). The condition of children in 5 nab. 
was assessed as satisfactory, only one child in serious con-
dition was transferred to a children’s hospital. Intrauterine 
infection with the polymerase chain reaction documented in 
a single observation. When histological examination of the 
afterbirth in all observations, both in the maternal and fetal 
parts, changes characteristic of RNA viral infection was de-
tected. Both of the studied antigens were found in moderate 
amounts in IHC.

Conclusions. Intrauterine transplacental infection with a 
new coronavirus is certainly possible. Its frequency and clini-
cal significance require further comprehensive study.

Key words: new coronavirus infection, COVID-19, SARS-
CoV-2, perinatal infection, placenta lesion, immunohisto-
chemistry.
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отсутствует [1]. Свои выводы авторы обосновы-
вают отсутствием данных о заболеваниях ново-
рожденных и отрицательных ПЦР-тестах, взятых 
у них из носоглотки. При этом высказывается 
мнение, что РНК-содержащие вирусы вообще не 
способны вызывать внутриутробные инфекции. 
В другом исследовании [2] теоретическая возмож-
ность внутриутробного инфицирования не исклю-
чается, учитывая наличие в плаценте рецепторов 
к ACE2 и очень скудные сведения, представлен-
ных только в сети Интернет [3]. При этом данных 
о результатах гистологического исследования по-
следов не приводится вовсе. Следует отметить, что 
данным исследователям остались неизвестными 
целые серии отечественных работ [4, 5, 6], в ко-
торых такая возможность для гриппа, парагриппа 
и респираторно-синцитиальной инфекции была 
доказана с помощью вирусологических, сероло-
гических, гистологических, иммуногистохимиче-
ских и электронно-микроскопических методов. 
Следует, однако, отметить, что в этих исследова-
ниях было показано, что внутриутробное инфи-
цирование респираторными вирусами зачастую 
не приводит к яркой клинической симптоматике. 
Краеугольным камнем в диагностике перинаталь-
ных инфекций, с нашей точки зрения, является це-
ленаправленное исследование последов [4]. К со-
жалению, такие исследования в мировой практике 
не проводятся. Нельзя не заметить, что транспла-
центарное инфицирование любым возбудителем, 
даже приводя к генерализованному поражению, 
может лишь факультативно обусловить положи-
тельную ПЦР в смыве из носоглотки. Сказанное 
послужило основанием для проведения клинико-
морфологического анализа 6 случаев родоразре-
шения женщин, страдавших COVID-19.

Материалы и методы

Проанализированы медицинские карты ста-
ционарных больных и пересмотрены микро-
скопические препараты плацент и аутопсий-
ного материала соответствующих наблюдений. 
Макро- и микроскопическое исследование по-
следов осуществлялось в соответствии с разра-
ботками петербургской школы перинатологии 
[4]. Для иммуногистохимического исследования 
(ИГХ) использовались поликлональные кроли-
чьи антитела к белку нуклеокапсида SARS-CoV-2 
(GTX135361, GeneTex, США) и поликлональные 
кроличьи антитела к S1 субъединице spike про-
теина (белок шипика) SARS-CoV-2 (GTX135360, 
GeneTex, США) в рабочих разведениях 1:500. Ви-
зуализация продукта реакции проводилась с ис-
пользованием полимерной системы UltraVision 
Quanto Detection System HRP (Thermo Scientific, 
США). Оптимальные условия проведения имму-
ногисто-химической реакции подбирали после 
процедуры окрашивания параллельных срезов 
с отрицательными и положительными контроля-
ми. Изучение гистологических препаратов про-
водилось с помощью микроскопа Nikon ЕCLIPSE 
Ni-U (Япония) с окуляром ×10, при объективах 
×20, ×40. 

Результаты и обсуждение

Беременные женщины были в возрасте от 20 до 
35 лет. Краткие анамнестические данные приведе-
ны в таблице 1. Состояние матерей существенно 
варьировало. Все женщины получали стандартную 
терапию, в наблюдениях 1, 2, 6 получали интенсив-
ную терапию в ОРИТ, в том числе в наблюдении 1 
проводилась ИВЛ.

Таблица 1

Общие сведения о беременных женщинах

№
наблюдения

Инициал, 
возраст

Какая 
беременность

Исходы предыдущих беременностей Наличие фоновой 
патологии

Нахождение  
в ОРИТ, ИВЛ 

1 М., 35 3 2010 – срочные роды 
2017 – кесарево сечение, 

Неизвестна ОРИТ, ИВЛ

2 Ч., 38 5 2010 – роды, 2012, 2016  – медицинские 
аборты, 2018 – плановое кесарево сечение

Неизвестна ОРИТ

3 Б., 28 3 2017 – ЭКО, смерть при 
преждевременных родах
2019 – роды

Хронический 
сальпинго-оофорит 

Нет

4 А., 20 2 2017 – преждевременные роды Неизвестна Нет

5 С., 30 5 2013, 2015 – срочные роды, 2016 – 
самопроизвольный выкидыш, 
2017 – медицинский аборт 

Неизвестна Нет

6 П., 35 3 2008 – выкидыш, 2010 – роды Бронхиальная 
астма, ХВГ С 

Нет
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В большинстве наблюдений роды протекали 
без осложнений, и состояние новорожденных 
было высоко оценено по шкале Апгар (табл. 2). 
Исключение представил только недоношенный 
ребенок из наблюдения 1, который с диагнозом 
«Синдром дыхательных расстройств новорожден-
ных» был переведен в детскую больницу, где после 
проведения ИВЛ его состояние удалось стабилизи-
ровать. В 2 наблюдениях констатировано наличие 
ранней гипогликемии. При ПЦР-исследовании по-
ложительный результат получен только во втором 
наблюдении.

Специальный интерес представили изменения 
последов, которые были выявлены во всех наблю-
дениях. В 2 случаях преждевременного рождения 
выявлены признаки незрелости плаценты, при-
мерно соответствующие сроку гестации. Кроме 
того, во всех наблюдениях выявлены признаки 
РНК вирусной инфекции, заключавшиеся в по-
явлении клеток с крупными светлыми ядрами не-
сколько измененной формы, как в материнской, 
так и плодной частях плаценты и внеплацентар-
ных оболочек (рис. 1). Кроме того, имелась воз-
можность говорить о развитии субкомпенсиро-
ванной хронической плацентарной недостаточ-
ности. Синцитиальные почки в ворсинах хориона 
были выражены незначительно. В качестве харак-
терных изменений во всех наблюдениях отмечено 
набухание ядер эндотелиальных клеток. 

Таблица 2

Общие сведения о новорожденных

№ 
наблюдения

Срок родов Баллы по 
шкале 
Апгар

ПЦР на SARS-CoV2 Диагноз

1 31 неделя 1/2/2 Отрицательный Синдром дыхательных расстройств новорожденных, 
тяжелая асфиксия при родах, анемия врожденная 
неуточненная, гипокоагуляция

2 Доношенный 8/9 Положительный Носительство возбудителя коронавирусной инфекции

3 Доношенный 7/9 Отрицательный Перинатальный контакт по коронавирусной инфекции, 
ранняя неонатальная гипогликемия, тромбоцитоз

4 Доношенный 7/8 Отрицательный Инфекция, специфичная для перинатального периода, 
неонатальная желтуха, расщелина твёрдого и мягкого неба

5 Доношенный 7/8 Нет данных Внутриутробная гипоксия, впервые выявленная во время 
родов, контакт с больным коронавирусной инфекцией

6 33 недели 7/8 Отрицательный Перинатальный контакт по коронавирусной инфекции  
и вирусному гепатиту.  Ранняя неонатальная гипогликемия

Рис. 1. Изменения в плацентах при COVID-19  
у матерей. Окраска гематоксилином-эозином:  
А – незрелые терминальные ворсины плаценты  
 наблюдении 1. Видно резкое увеличение  
в размерах светлых ядер синцитиотрофобласта  
и клеток Кащенко – Гофбауера, характерные  
для РНК-вирусных инфекций. Ув. ×400;  
Б – зрелая терминальная ворсина в наблюдении 
2. Видно значительное увеличение светлых ядер 
синцитиотрофобласта, характерное для РНК-вирусных 
инфекций. Ув. ×400; В – внеплацентарная оболочка 
в наблюдении 1. Видна очаговая мононуклеарная 
инфильтрация и характерная для РНК-вирусных 
инфекций трансформация клеток децидуальной 
оболочки. Ув. ×100; Г –  аналогичные изменения. 
Видна смешанная инфильтрация и изменения ядер 
эндотелиальных клеток. Ув. ×400



Оригинальное исследование

Том 12, № 3, 2020           ЖУРНАЛ ИНФЕКТОЛОГИИ54

Учитывая данные о способности нового коро-
навируса вызывать непосредственные поражения 
многих клеток, вероятность прямого поражения 
последа очень высока. Учитывая многолетний 
опыт по диагностике РНК-вирусных плацентитов 
у ряда соавторов, а также безусловное сходство 
выявленных в материнской и плодных частях по-
следа изменений с наблюдаемыми при COVID-19 
в легких [6], можно с большой долей вероятно-
сти предполагать способность нового корона-
вируса к трансплацентарному транспорту. Этот 
феномен подтверждается и результатами ИГХ-
исследования, при котором как «ядерный», так и 
«шипиковый» антигены определялись в плодных 
частях последа. Отрицательные результаты ПЦР 
из носоглоточных смывов новорожденного ребен-
ка не позволяют отрицать возможности внутри-
утробного трансплацентарного инфицирования, 
поскольку в слизистую верхних дыхательных пу-
тей вирус сразу попасть не может. Тем не менее, 
в 1 из наших наблюдений положительный резуль-
тат ПЦР был получен.

Самым важным является вопрос о клиничес-
кой релевантности выявленных изменений в по-
следе. Весьма вероятно, что среди механизмов 
преждевременных родов в 2 наших наблюдениях 
существенную роль сыграл и коронавирус. С ним 
же можно предположительно связать и тяжелое 
состояние ребенка в наблюдении 1. Вместе с тем, 
срочные роды в 4 случаях и отсутствие тяжелой 
патологии у 5 детей сразу после рождения не по-
зволяют исключить развития каких-либо патоло-
гических процессов у этих детей в дальнейшем. 

При ИГХ оба исследованных антигена нукле-
окапсида SARS-CoV-2 и к S1 субъединице spike 
протеина SARS-CoV-2 удалось выявить в уме-
ренном количестве, в том числе в плодной части 
последа (рис. 2). В 2 наблюдениях имелись и уме-
ренные признаки сопутствующей ДНК вирусной 
инфекции. 

Не следует забывать, что многие представители 
семейства коронавирусов способны вызывать 
хронические инфекционные процессы, по край-
ней мере у некоторых животных [8]. Кроме того, 
при многих внутриутробных инфекциях, в том 
числе вызванных РНК-содержащими вирусами, 
доказана возможность малосимптомного тече-
ния, приводящего к умеренному нарушению пси-
хомоторного развития, развитию аутоиммунных 
и других вторичных заболеваний [9]. Проблема 
перинатального COVID-19, безусловно, нуждает-
ся в дальнейшем изучении, а дети подлежат на-
блюдению. 
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Резюме
Цель: выявить клинико-лабораторные и эпидемиоло-

гические особенности новой коронавирусной инфекции 
при оказании специализированной медицинской помощи 
детям в мегаполисе Российской Федерации.

Материалы и методы: 674 случая госпитализации 
пациентов от рождения до 17 лет включительно с под-
твержденным COVID-19 в период с 26 марта по 26 июня 
2020 г. в детский многопрофильный стационар Санкт-
Петербурга. Диагностика SARS-COV-2 в мазках из верх-
них дыхательных путей проводилась методом ПЦР (на-
бор реагентов для выявления РНК коронавируса 2019-
nCoV методом ПЦР с гибридизационно-флуоресцент-
ной детекцией «Вектор-ПЦРРВ-2019-nCoV–RG»). Паци-
ентам выполнено 4 (3; 5) повторных исследования в за-
висимости от диагноза направления, а также длитель-
ности реконвалесцентного вирусоносительства. Про-
веден анализ тяжести течения заболевания, основных 
клинических проявлений и их взаимосвязи с развитием 
пневмонии, а также эпидемиологических особенностей 
COVID-19 у детей. Описана продолжительность ста-
ционарного лечения, исходы и потребность в интенсив-
ной терапии. Оценены изменения ряда лабораторных 
показателей на анализаторах производства США: кли-
нический анализ крови на гематологическом – Coulter 
UniCel (Beckman Coulter), биохимический анализ крови 
на биохимическом – Uni Cel DxC (Beckman Coulter), ко-
агулограмма на анализаторе гемостаза (Instrumentation 
Laboratory).

Результаты: в целом, отмечено благоприятное те-
чение COVID-19 у детей. Интенсивная терапия потре-
бовалась лишь в 3,6% случаев с общей летальностью 
0,15%, Кавасаки-подобный синдром зафиксирован в 
0,3% случаев. У 1/3 пациентов выявлено затяжное ви-
русовыделение из верхних дыхательных путей. У детей 
лидировало внутрисемейное заражение от взрослых, 
школьники составили половину всех случаев госпита-

характериСтика COVID-19 у детей: Первый оПыт работы  
в СтациоНаре СаНкт-ПетербурГа

Е.А. Дондурей 1,2, Л.Н. Исанкина 2, О.И. Афанасьева 1, А.В. Титёва 2, Т.В. Вишневская 2, 
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Characteristics of CoVID-19 in children: the first experience in the hospital of st. Petersburg
E.A. Dondurey1,2, L.N. Isankina2, O.I. Afanasyeva1, A.V. Titeva2, T.V. Vishnevskaya2, V.A. Kondrat`ev1, I.A. Gryaznova2, 
M.V. Berezina2, M.A. Zolotova2, V.M. Volzhanin3

1 Research Institute of Influenza named after A.A. Smorodintsev, Saint-Petersburg, Russia
2 Children’s City Clinical Hospital № 5 named after N.F. Filatov, Saint-Petersburg, Russia
3 Pediatric Reasearch and Clinical Center for Infectious Diseases, Saint Petersburg, Russia 

Abstract
Objective: to identify the clinical, laboratory and epide-

miological features of the new coronavirus (CV) infection in 
the provision of specialized medical care to children in the 
megalopolis of the Russian Federation.

Methods: 674 cases of hospitalization of patients from 
birth to 17 years old inclusive with confirmed COVID-19 in 
the period from March 26 to June 26, 2020 in a children’s 
multidisciplinary hospital in St. Petersburg. Diagnostics of 
SARS-COV-2 in upper respiratory tract (URT) smears was 
carried out by PCR (a set of reagents for detecting RNA of 
coronavirus 2019-nCoV by PCR with hybridization-fluores-
cence detection “Vector-PCRRV-2019-nCoV-RG”). Patients 
underwent 4 (3; 5) repeated examinations depending on the 
diagnosis of the referral, as well as the duration of the con-
valescent virus carriage. The analysis of the severity of the 
course of the disease, the main clinical manifestations and 
their relationship with the development of pneumonia, as well 
as the epidemiological features of COVID-19 in children. The 
duration of inpatient treatment, outcomes and the need for 
intensive care are described. Changes in a number of labora-
tory parameters on analyzers made in the USA were assessed: 
a clinical blood test on a hematological one - Coulter UniCel 
(Beckman Coulter), a biochemical blood test on a biochemi-
cal one - Uni Cel DxC (Beckman Coulter), a coagulogram on 
a hemostasis analyzer (Instrumentation Laboratory).

Results: Overall, there was a favorable course of  
COVID-19 in children. Intensive therapy was required only in 
3.6% of cases with a total mortality rate of 0.15%, Kawasaki-
like syndrome was recorded in 0.3% of cases. In 1/3 of pa-
tients, prolonged viral shedding from the upper respiratory 
tract was detected. In children, intrafamilial infection from 
adults was in the lead; schoolchildren accounted for half of 
all hospitalizations. A distinctive feature of the new infection 
was mild clinical symptoms with fever and catarrhal symp-
toms up to 4/5 of cases, gastrointestinal symptoms - in ev-
ery third patient. There were no significant differences in the 
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severity of the disease by age. Pneumonia, diagnosed in ¾ 
cases by computed tomography, complicated the course in 
13.1% of cases. The defeat of the lungs was accompanied by 
fever and dry cough, and in a more severe course: desatura-
tion, chest pains, a feeling of insufficiency of inspiration. The 
age peaks of the incidence of pneumonia were revealed: at 
4, 9, 12 years old and at the age of 17 years, the maximum 
(in 1/3 of cases). Laboratory changes were insignificant and 
quickly reversible.

Conclusion: the course of COVID-19 in children in the 
megalopolis of Russia is comparable with foreign informa-
tion. However, taking into account the experience of “Span-
ish ‘flu”, it is possible that in pediatric practice the number 
of severe forms and unfavorable outcomes may change in 
the near future, especially due to the difficulty of diagnosing 
Kawasaki-like syndrome and the need for a multidisciplinary 
approach to the treatment of such patients. Currently, the 
most vulnerable to the new CV are children with severe on-
cological, neurological and cardiovascular pathology, who 
have a rapid decompensation of the underlying disease 
against the background of COVID-19.

Key words: children, hospital, COVID-19, disease sever-
ity, pneumonia, cough, gastrointestinal symptoms, oxygen 
saturation, lymphopenia, CRP, intensive therapy, outcomes, 
virus excretion.

лизации. Отличительной чертой новой инфекции была 
неяркая клиническая симптоматика с лихорадкой и ка-
таральными симптомами до 4/5 случаев, желудочно-ки-
шечными симптомами – у каждого третьего пациента. 
Значимых различий в тяжести заболевания по возрас-
там выявлено не было. Пневмония, диагностированная 
в ¾ случаев с помощью компьютерной томографии, ос-
ложняла течение в 13,1% случаев. Поражение легких со-
провождалось лихорадкой и сухим кашлем, а при более 
тяжелом течении – десатурацией, болями в грудной 
клетке, чувством неполноценности вдоха. Выявлены 
возрастные пики заболеваемости пневмонией: в 4, 9, 12 
лет и в возрасте 17 лет максимальный (в 1/3 случаев). 
Изменения лабораторных показателей были несуще-
ственными и быстро обратимыми.

Заключение: течение COVID-19 у детей в мегаполисе 
России сопоставимо с зарубежными данными. Однако, 
учитывая опыт испанки, не исключено, что в педиатри-
ческой практике число тяжелых форм и неблагоприят-
ных исходов может измениться в ближайшем будущем, 
особенно по причине сложности диагностики Кавасаки-
подобного синдрома и необходимости мультидисципли-
нарного подхода к терапии таких пациентов. В настоя-
щее время наиболее уязвимыми в отношении нового ко-
ронавируса являются дети с тяжелой онкологической, 
неврологической и сердечно-сосудистой патологией, у 
которых происходит быстрая декомпенсация основно-
го заболевания на фоне COVID-19.

Ключевые слова: дети, стационар, COVID-19, тя-
жесть заболевания, пневмония, кашель, желудочно-ки-
шечные симптомы, сатурация кислородом, лимфопения, 
СРБ, интенсивная терапия, исходы, вирусовыделение.

Введение

Истории человечества известно немало эпиде-
мий и пандемий, которые охватывали множество 
стран мира и уносили тысячи и миллионы жиз-
ней. Вначале они были связаны с чумой и холерой, 
в XX в. основной причиной стали вирусы гриппа, 
к которым в XXI в. неожиданно присоединились 
коронавирусы (КВ).

Последние до начала XXI столетия не относи-
лись к числу опасных вирусных инфекций у лю-
дей. Однако среди животных уже были известны 
штаммы, вызывающие тяжелые, в том числе си-
стемные заболевания [1, 2].

Среди более 40 видов современных КВ лишь 
7 способны вызывать заболевание у человека и 4 
(HCoV-229E, OC43, NL63 и HKU1) круглогодично 
присутствуют в структуре ОРВИ, составляя от 1,2 до 
30% случаев [3, 4, 5]. Тем не менее, их диагностика до 
сих пор не входила в спектр рутинных лабораторных 
исследований в широкой клинической практике ни 
в России, ни за рубежом, а изучение клинико-лабо-
раторных особенностей представляло почти исклю-
чительно научный интерес [6].

Однако появление сначала тяжелого острого 
респираторного синдрома (ТОРС, SARS) в 2002 г., 

а спустя 10 лет ближневосточного респираторно-
го синдрома (БВРС, MERS) существенно повысили 
уровень эпидемической опасности со стороны КВ 
с лавинообразным накоплением данных по их мо-
лекулярной биологии, таксономии и экологии.

И все же мир не был готов к новому КВ, вызвав-
шему вспышку в КНР в конце 2019 г. и отнесен-
ному к той же группе бета-коронавирусов, что и 
возбудители несостоявшихся пандемий. Распрос-
транение SARS-COV-2 по всему миру поставило 
перед специалистами здравоохранения задачи, 
связанные с быстрой диагностикой и оказанием 
специализированной медицинской помощи боль-
шому числу пациентов [7].

В настоящее время, по данным ВОЗ, заболева-
емость COVID-19 регистрируется в большинстве 
стран мира (во многих в виде вспышек) вне зави-
симости от климато-географической зоны и уров-
ня экономического и социального развития насе-
ления.

Согласно систематическим обзорам, случаи но-
вой КВ инфекции у детей редки (1–5% диагности-
рованных заболеваний среди населения), имеют 
более легкое течение и единичные летальные ис-
ходы. В клинической картине, как и у взрослых, 
преобладает лихорадка и респираторные симпто-
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В отличие от гриппоподобных заболеваний, 
в наблюдаемый период дети дошкольного возраста 
были наименее уязвимы для новой КВ инфекции, 
половина всех случаев госпитализации и ¾ пневмо-
ний приходились на школьников (табл. 1) [5].

мы, однако существенно реже отмечено развитие 
тяжелой пневмонии. Также для детей, как прави-
ло, не характерны повышение воспалительных 
маркеров и лимфопения [9, 10].

В то же время вызывают озабоченность сооб-
щения о внезапном росте мультисистемного вос-
палительного синдрома у детей старшего возрас-
та (multisystem inflammatory syndrome in children, 
MIS-C) или Кавасаки-подобных заболеваний, рас-
сматриваемых как аналог тяжелого COVID-19 у 
взрослых [11, 12].

В России распространение SARS-COV-2 на-
чалось с существенным отставанием от Европы и 
США, и систематизированные данные по особен-
ностям заболевания у детей пока отсутствуют, что 
осложняет работу врачей практического здраво-
охранения, вынужденных бороться с новой ин-
фекцией на основании временных и регулярно 
обновляемых методических рекомендаций.

Цель исследования – выявить клинико-ла-
бораторные и эпидемиологические особенности 
новой коронавирусной инфекции при оказании 
специализированной медицинской помощи детям 
в мегаполисе Российской Федерации.

Материалы и методы

Рассмотрено 674 случая госпитализации паци-
ентов от рождения до 17 лет включительно с под-
твержденной новой коронавирусной инфекцией 
в период с 26 марта по 26 июня 2020 г. в детский 
многопрофильный стационар Санкт-Петербурга, 
первым развернутый для лечения COVID-19 у де-
тей.

Выявление и идентификация специфических 
фрагментов нуклеиновых кислот возбудителя в 
мазках из верхних дыхательных путей (ВДП) про-
водились в лаборатории особо опасных и вирусо-
логических исследований Центрa гигиены и эпи-
демиологии в городе Санкт-Петербурге методом 
полимеразной цепной реакции (ПЦР) (набор ре-
агентов для выявления РНК коронавируса 2019-
nCoV методом ПЦР с гибридизационно-флуорес-
центной детекцией «Вектор-ПЦРРВ-2019-nCoV–
RG»).

Пациентам выполнено 4 (3; 5) повторных иссле-
дования в зависимости от диагноза направления, а 
также длительности реконвалесцентного вирусо-
носительства. Кроме того, обязательно обследова-
лись лица, задействованные в уходе за детьми.

Проведен анализ тяжести течения заболевания, 
основных клинических проявлений и их взаимос-
вязи с развитием пневмонии, а также эпидемио-
логических особенностей COVID-19 у детей. Опи-
сана продолжительность стационарного лечения, 
исходы и потребность в интенсивной терапии пе-
диатрических пациентов с новой КВ инфекцией.

Оценены изменения ряда лабораторных пока-
зателей: клинический анализ крови проводился 
на гематологическом анализаторе Coulter UniCel 
(Beckman Coulter, США), биохимический анализ 
крови на биохимическом анализаторе Uni Cel DxC 
(Beckman Coulter, США), коагулограмма на анали-
заторе гемостаза (Instrumentation Laboratory, США).

Статистический анализ проводили с помощью 
программы STATISTICA 10 (Stat Soft Inc., США). 
Описываемые качественные показатели (представ-
лены в виде медианы (25; 75-й процентиль) сравни-
вались с помощью критерия Хи-квадрат (результа-
ты представлены в виде точного значения р). Взаи-
мосвязь между явлениями оценивалась с помощью 
коэффициента корреляции Спирмена. Статисти-
чески значимыми считали различия при p<0,05. 
Представление точного значения р ограничено чис-
лом с тремя цифрами после запятой.

Результаты и обсуждение

Всего за первые 3 месяца работы стационарная 
помощь была оказана 674 детям с новой КВ инфек-
цией. Среди лиц, задействованных в уходе за деть-
ми, СOVID-19 диагностирован в 70,7% случаев (208 
человек) с большой частотой бессимптомного те-
чения заболевания. В ряде случаев инфекция охва-
тывала всю семью (нередко многодетную), и дети 
оставались без ухода родных.

У пролеченных пациентов, как и за рубежом, ли-
дировало внутрисемейное заражение от взрослых 
(рис. 1) [11]. В 16,5% случаев источник инфициро-
вания остался неизвестным, а в единичных случаях 
заражение произошло при посещении медицин-
ских учреждений и при нахождении за рубежом.

Рис. 1. Источники заражения детей SARS-COV-2 
(n=278)
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Таблица 1

Возраст и частота пневмоний у пациентов  
с CoVID-19 (n=674)

Возраст Число пациентов, 
абс. (%)

Пневмонии в возрастной 
группе, абс. (%)

Младше 3 лет 216(32,1) 14 (6,5)

От 3 до 6 лет 96(14,2)  11 (11,5)

От 7 до 13 лет 191(28,3)  27 (14,1)

14 лет и старше 171(25,4)  36 (21,1)

Среди госпитализированных школьников наи-
большей была доля подростков 14, 15 и 17 лет. Так-
же было отмечено несколько возрастных пиков 
заболеваемости пневмонией на фоне новой КВ 
инфекции: в 4, 9, 12 и максимумом в 17 лет (рис. 2).

щим диагнозом направления – контакт с новой 
КВ инфекцией. В единичных случаях заболевание 
выявлялось на фоне другой инфекционной (не 
ОРВИ) или неинфекционной (хирургической) па-
тологии (табл. 3). На поздних сроках заболевания 
(7-е и более сутки) госпитализировано 63 ребенка, 
что было связано с поздним получением результа-
тов амбулаторного обследования, реже с развити-
ем осложнений.

Таблица 2

Степень тяжести CoVID-19 у детей (n=301)

Возраст Степень тяжести

 Легкая
(абс./%)

 Среднетяжелая 
(абс./%)

Тяжелая 
 (абс./%)

Младше 3 лет 
(n=93)

46/49,5 45/48,4 2/2,1 

От 3 до 6 лет
(n=36)

19/52,8 16/44,4 1/2,8

От 7 до 13 лет 
(n=84)

84/50,0 39/46.4 3/3,6

14 лет и 
старше (n=88)

49/55,7 36/40,9 3/3,4

Клиническая картина COVID-19, несмотря 
на кажущееся разнообразие симптомов, у боль-
шинства детей была неяркой (табл. 4). Лихорадка 
с дебютом на 1-е (1; 1) сутки заболевания имела 
место у 4/5 пациентов, при этом лишь у каждого 
3-го превышала 38,5°С. Симптомы интоксикации 
(чаще в виде недомогания, снижения аппетита, го-
ловной боли, болей в мышцах) встречались в 34,9% 
случаев. При этом не отмечено какого-либо влия-
ния выраженности температурной реакции, а так-
же наличия интоксикации на частоту регистрации 
пневмонии у детей.

При новой КВ инфекции катаральные явления, 
как и лихорадка, развивались на ранних сроках: 
1-е (1; 1,5) сутки заболевания, но, в отличие от се-
зонной, встречались не у всех пациентов. Среди 
них лидировали: кашель и умеренная заложен-
ность носа со скудной, но в ряде случаев продол-
жительной ринореей. Как и у взрослых, кашель 
чаще был сухим или малопродуктивным, при пнев-
мониях у старших школьников – навязчивым, 
провоцируемым глубоким дыханием. Остальные 
симптомы, такие как першение и боли в горле, 
гипо-, аносмия, чувство неполноценности вдоха 

Рис. 2. Возраст и частота пневмонии у детей, 
госпитализированных с SARS-COV-2 (n=674)

Мальчики с COVID-19 нуждались в стационар-
ном лечении статистически значимо чаще, чем де-
вочки (56,7% против 43,3%, χ2=14,01, p=0,000), что 
характерно для многих инфекционных заболева-
ний.

Тем не менее, наибольшей была доля госпита-
лизированных с подтвержденным COVID-19 в пер-
вые 3 года жизни (с максимумом на 1-м году), что, 
однако, не коррелировало с тяжестью заболевания 
(r=-0,049, р=0,397), а диктовалось нормативными 
документами, требующими обязательной госпита-
лизации детей раннего возраста с положительным 
результатом на SARS-COV-2 (табл. 2, см. рис. 2) [7]. 
Кроме того, в целом, тяжесть течения заболевания 
значимо не отличалась по выделенным возраст-
ным группам.

Пациенты с COVID-19 госпитализировались на 
3-и (1; 5) сутки от начала заболевания с лидирую-

Таблица 3

Диагноз направления в стационар (n=252, абс/%)

SARS-COV-2 выявлен 
амбулаторно

Контакт с COVID-19 ОРВИ без известного контакта  
с COVID-19

COVID-19, ОРВИ или контактные с другой 
инфекционной или неинфекционной патологией

69/27,4 119/47,2 47/18,7 17/6,7
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и боли в грудной клетке, встречались существен-
но реже (в 7,4–17,5% случаях), в основном у детей 
старшего возраста, но, как правило, были ярко 
эмоционально окрашены.

Таблица 4

Клиническая картина CoVID-19 у детей 

Показатель Частота регистрации (абс. /%) р

В целом
(n=297)

При COVID-19 
пневмонии (n=51)

Лихорадка: 244/82,2 48/94,1 0,031

37,0–37,5°С 37/12,5 6/11,8 0,890

37,6–38,5°С 118/39,7 24/47,1 0,325

38,6–40,0°С 86/29,0 18/35,9 0,361

>40,0°С 3/1,0 0 0,471

Интоксикация 102/34,9 18/35,9 0,895

Катаральные 
симптомы:

237/79,8 50/98,0 0,002

Заложенность 
носа

150/50,5 27/52,9 0,750

Кашель 144/48,5 45/88,2 0,000

Ринорея 115/38,7 19/37,3 0,843

Боль, першение  
в горле

52/17,5 6/11,8 0,309

Гипо-, аносмия 36/12,1 8/15,7 0,480

Чувство 
неполноценности 
вдоха

22/7,4 10/19,6 0,005

Боль в грудной 
клетке

19/6,4 11/21,6 0,000

Снижение 
сатурации О2

11/3,7 10/19,6 0,000

Одышка 7/2,4 4/7,8 0,039

ЖК-симптомы 84/28,3 21/41,3 0,063

Желудочно-кишечные (ЖК) симптомы, раз-
вивающиеся на 4-е (1; 8) сутки заболевания, чаще 
в виде разжижения стула, рвоты, реже болей в жи-
воте, также не совпадали с частотой при сезонных 
КВ инфекциях (28,3% против 90,0%) и в ряде слу-
чаев связывались с применяемой антиретровирус-
ной терапией или сопутствующей острой кишеч-
ной инфекцией.

Пациентов с COVID-19 пневмонией отличали: 
практически обязательное наличие лихорадки 
и катаральных явлений (с кашлем в 88,2% случа-
ев), симптомы гипоксии (одышка, снижение сату-
рации кислородом), а также ощущение неполно-
ценности вдоха и боли в грудной клетке, вероят-
но, связанные с большой частотой субплевраль-
ного поражения легких при данной инфекции 
(см. табл. 4).

У педиатрических пациентов с новой КВ инфек-
цией не отмечалось значимых изменений лабора-
торных показателей (табл. 5). Те или иные сдвиги 

в клиническом анализе крови, выявленные у боль-
шинства обследованных, были несущественными 
и быстро обратимыми. С одинаковой частотой ре-
гистрировались лейкопения и лейкоцитоз (в 15,1% 
случаев), у каждого 3-го лимфопения и практиче-
ски в половине случаев лимфоцитоз. Ускоренное 
СОЭ зафиксирована более чем у половины паци-
ентов (в 50,0% случаев от 12 до 20 мм/ч).

Таблица 5

Изменения лабораторных показателей  
у детей с CoVID-19

Показатель Частота 
встречаемости

Выраженность: Ме (LQ, 
UQ)

абс. %

В клиническом 
анализе крови 
(n=279)

259 92,8

Анемия, Hb г/л 32 12,4 107 (100,5; 111,3) 

Лейкопения (*109) 42 15,1 3,3 (3,0; 3,6) min 1,7

Лейкоцитоз (%) 42 15,1 12,8 (10,8; 15,3) 

Лимфопения (%) 94 33,7 25,0 (19,0; 34,8) min 2%

Лимфоцитоз (%) 136 48,7 59,0 (49,5; 69,0) 

Ускоренная СОЭ 
(мм/час)

157 56,3 15 (12; 20) max 45

Биохимический 
анализ крови 
(n=185)

69 37,3

Увеличение СРБ 
(мг/дл)

29 15,7 1,7 (1,3; 5,6) max 32,1

Увеличение АСТ 17 9,2

Увеличение АЛТ 13 7,0%

Увеличение 
креатинина

9 4,9

Увеличение КФК 4 2,2

Коагулограмма 
(n=109)

30 38,0

Серый цвет означает отсутствие данных. 

В биохимическом анализе крови изменения 
чаще затрагивали СРБ (в 50,0% случаев от 1,3 до 
5,6 мг/дл), ферменты (АЛТ, АСТ, КФК) и креати-
нин.

Патология в коагулограмме у детей отмечена 
в 38,0% случаев в виде незначительного снижения 
протромбинового времени, увеличения междуна-
родного нормализованного отношения и, крайне 
редко, увеличения фибриногена (в основном, у тя-
желых пациентов), что не требовало медикамен-
тозной коррекции.

Как и у взрослых, диагноз пневмонии, в боль-
шинстве случаев (74,5%) устанавливался на осно-
вании компьютерной томографии (КТ) грудной 
клетки, с помощью рентгенографического иссле-
дования – в 13,7% случаев (чаще у детей раннего 
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Заключение

Наблюдение, проведенное в стационаре Санкт-
Петербурга, подтвердило данные зарубежных ав-
торов о благоприятном течении новой КВ инфек-
ции у детей в целом. Однако остаются неясными 
его причины и последствия, в частности, частота и 
патогенез развития Кавасаки-подобного синдро-
ма, в форме которого в разных странах COVID-19 
появлялся у детей через 2 мес. от начала вспышки 
[11, 13].

Таким образом, Россия находится только в на-
чале пути, и число тяжелых форм в педиатрии, а 
также неблагоприятных исходов может изменить-
ся в будущем, особенно по причине сложности ди-
агностики и необходимости мультидисциплинар-
ного подхода к терапии таких пациентов.

Кроме того, наибольший вклад детей школь-
ного возраста в частоту госпитализации с пнев-
мониями, а также небольшая доля активной им-
мунизации детей дошкольного возраста должны 
определить дифференцированные подходы к про-
тивоэпидемическим мероприятиям в будущем для 
разных возрастных групп.

В частности, в начале учебного года на фоне 
формирования и обновления организованных 
коллективов можно ожидать следующего подъёма 
заболеваемости COVID-19 среди как школьников, 

За первые 3 месяца работы с новой КВ инфек-
цией лишь в 3,6% случаев (24 пациента) потребо-
валась госпитализация в ОАРИТ. И только у 11 из 
них (1,6% случаев) необходимость в интенсивной 
терапии была обусловлена течением COVID-19 
(дыхательной недостаточностью на фоне пневмо-
нии, требующей кислородной поддержки). Про-
должительность пребывания в отделении реани-
мации этих пациентов составила 5,5 (3; 11) койко-
дней.

У остальных тяжесть состояния была обуслов-
лена сопутствующей патологией: хирургическая, 
сахарный диабет, органическое поражение ЦНС, 
онкология, врожденные пороки сердца, и наход-
ка SARS-COV-2 расценивалась либо как бессим-
птомное носительство, либо как легкое течение 
COVID-19. К аппаратному дыханию прибегли 
лишь у 1 пациента (0,15% случаев) в связи с мно-
жественными инородными телами верхних дыха-
тельных путей.

Общая продолжительность стационарного ле-
чения детей с новой КВ инфекцией составила 15 
(13; 17) койко-дней с максимумом 41 день и чаще за-
висела не от тяжести заболевания, а от длительно-
го реконвалесцентного носительства SARS-COV-2, 
зафиксированного в 33,5% случаев. Остальные 
пациенты выписаны в декретированные сроки 
(после получения 2 отрицательных результатов на 
10-й и 12-й день от постановки диагноза).

В целом, отмечено благоприятное течение 
COVID-19 у детей. В большинстве случаев пациен-
ты выписывались с выздоровлением или улучше-
нием (рис. 4). В 3,0% случаев проведена выписка 

и младшего возраста), в 11,8% случаев для диагно-
стики использовались оба лучевых метода иссле-
дования. У пациентов чаще и практически с одина-
ковой частотой имело место легкое и среднетяже-
лое поражение легочной ткани (рис. 3).

без перемен в связи с категорическим отказом ро-
дителей от дальнейшего стационарного лечения. 
Зафиксирован 1 летальный исход (0,15% случаев) 
у пациента 1 мес. 9 дней с сочетанным врожден-
ным пороком сердца и внутриутробной инфек-
цией. У 2 пациентов (3 и 8 лет, 0,3% случаев) диа-
гностирован Кавасаки-подобный синдром через 
месяц после легкой формы COVID-19 на амбула-
торном этапе.

Рис. 3. Тяжесть поражения легких у детей с COVID-19 
по данным КТ (n=41)

Рис. 4. Исходы COVID-19 у детей (n=674)
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так и дошкольников, практически полностью ис-
ключенных из эпидемического процесса в начале 
пандемии.

Также, с учетом высокой доли бессимптомных 
и легких форм у детей, возможности длительного 
выделения SARS-CoV-2 с фекалиями, они станут 
основным источником инфекции для взрослых, 
в том числе групп риска, соблюдавших режим са-
моизоляции весной 2020 г. [11].

Наиболее уязвимыми в отношении нового КВ 
в настоящее время представляются дети с тяжелой 
онкологической и неврологической патологией, 
требующие длительной госпитализации и, соот-
ветственно, с высокой вероятностью внутриболь-
ничного инфицирования. Кроме того, сопутству-
ющая патология со стороны сердечно-сосудистой 
системы может сопровождаться быстрой деком-
пенсацией на фоне дыхательной недостаточности 
при COVID-19, что требует обязательного сотруд-
ничества с инфекционистами узких специалистов.

Вдобавок, согласно эпидемиологическим за-
конам, масштабное распространение инфекции 
может сопровождаться ростом вирулентности 
возбудителя с увеличением числа тяжелых форм 
заболевания в дальнейшем не только у взрослых, 
но и у детей.

Таким образом, пандемия COVID-19 по своим 
масштабам может быть сопоставима лишь с ис-
панкой 1918 г. «Мать всех эпидемий» завершилась 
через 12 мес. после официального объявления без 
использования вакцинопрофилактики и высоко-
квалифицированной медицинской помощи, прой-
дя 3 волны. При этом самой масштабной и леталь-
ной была вторая, осенняя (рис. 5).

новой КВ инфекции [8], которые позволят разра-
ботать тактику обоснованной патогенетической 
терапии, особенно до разработки прямых проти-
вовирусных препаратов и эффективных вакцин.
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Введение

Впервые об остром респираторном заболева-
нии с частым развитием пневмонии, отличающим-
ся по своему течению от ранее известных респи-
раторных инфекций, сообщило Всемирной орга-
низации здравоохранения (ВОЗ) Министерство 
здравоохранения Китая 31 декабря 2019 г. В после-
дующем на основании проведенных исследований 
было установлено, что заболевание вызывается 
ранее неизвестным коронавирусом, получившим 
название SARS-CoV-2. Возникшая в Ухане (Китай, 
провинция Хубэй) эпидемия новой коронавирус-
ной инфекционной болезни (COVID-19) получила 
статус пандемии, которая была объявлена Все-
мирной организацией здравоохранения 11 марта 
2020 г. Новая коронавирусная инфекция имеет 
ряд особенностей у детей.

Коронавирусная инфекция у детей проявляется 
преимущественно респираторным и гастроинтес-
тинальным синдромами. Поражения дыхательных 
путей варьируют от легкой респираторной инфек-
ции до пневмонии, осложненной тяжелым острым 

респираторным дистресс-синдромом, полиорган-
ной недостаточностью и летальным исходом [1, 4]. 
Накопленный за период пандемии опыт позволил 
провести анализ заболевших COVID-19 детей в воз-
расте от 0 до 18 лет включительно по возрастной 
структуре [6]. Показано, что больные первого года 
жизни составляли 5,5%, с 1 года до 5 лет – 20,6%, 
5–10 лет – 28,0%, 10–18 лет – 45,9% [7]. 

Клинически выраженная инфекция COVID-19 
проявляется следующими клиническими форма-
ми [7, 8]: острая респираторная вирусная инфек-
ция легкого течения; пневмония без дыхательной 
недостаточности; пневмония с острой дыхатель-
ной недостаточностью (ОДН). Среднетяжелые 
и тяжелые формы могут осложняться острым ре-
спираторным дистресс-синдромом (ОРДС), сеп-
сисом, септическим (инфекционно-токсическим) 
шоком.

Инфекция COVID-19 протекает тяжелее у де-
тей с коморбидной патологией: заболевания серд-
ца и сосудов, хронические легочные заболевания, 
иммуносупрессия [3, 4, 9]. 
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Резюме
В обзоре представлены современные данные лите-

ратуры о медицинской реабилитации детей, перенес-
ших COVID-19. Рассмотрены клинические особенности 
и ведущие синдромы COVID-19 у детей, а также пре-
имущественные поражения органов и систем, требую-
щие применения методов медицинской реабилитации. 
Предложены технологии реабилитации в зависимости 
от ведущего клинического синдрома. Информация об ос-
новных реабилитационных технологиях, применяемых у 
детей с последствиями COVID-19, необходима для осу-
ществления комплексной медицинской реабилитации 
на всех этапах лечения и восстановления.

Ключевые слова: коронавирусная инфекция,  
COVID-19, дети, медицинская реабилитация.

Abstract
The review presents current literature data on the 

medical rehabilitation of children undergoing COVID-19. 
The clinical features and leading syndromes of COVID-19 
in children, as well as primary lesions of organs and systems 
requiring the use of medical rehabilitation methods, are 
considered. Rehabilitation technologies are proposed 
depending on the leading clinical syndrome. Information 
on the main rehabilitation technologies used in children 
with the consequences of COVID-19 is necessary for the 
implementation of comprehensive medical rehabilitation at 
all stages of treatment and recovery.

Key words: coronavirus infection, COVID-19, children, 
medical rehabilitation.
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Распространенность тяжелой и крайне тяжёлой 
форм у детей в возрасте до 1 года составляет 10,6%, 
1–5 лет – 7,3%, 6–10 лет – 4,2%, 11–15 лет – 
4,1%, 16–17 лет – 3,0%, что свидетельствует о воз-
можности перенесения детьми первого года жиз-
ни тяжелых и негладких форм заболевания с вы-
соким риском развития дыхательной недостаточ-
ности [10]. 

При заболевании крайне тяжёлой степени раз-
вивается дыхательная недостаточность, в некото-
рых случаях острый респираторный дистресс-син-
дром, шок, признаки полиорганной недостаточно-
сти, энцефалопатия, сердечная недостаточность, 
нарушение свертываемости крови, острая почеч-
ная недостаточность, возможно появление экзан-
темы, в том числе в структуре Кавасаки-подобного 
синдрома, а также развитие синдрома Гийена – 
Барре [6, 11–14]. 

Преимущественные поражения органов 
и систем у детей при CoVID-19, требующие 
реабилитации

Особенности вирусной пневмонии и ОРДС 

Легочные поражения являются одними из 
наиболее типичных и часто встречающихся при 
COVID-19, однако у детей их регистрируют реже, 
чем у взрослых. По данным анализа педиатриче-
ских пациентов в Китае, пневмония в сочетании 
с лихорадкой или кашлем была отмечена у 30% де-
тей, у 22% пневмония являлась единственным про-
явлением инфекции. Явления гипоксии наблюда-
лись реже, но в ряде случаев имело место сниже-
ние сатурации ниже 93% или 94% [2, 5]. Согласно 
методическим рекомендациям «Особенности 
клинических проявлений и лечения заболевания, 
вызванного новой коронавирусной инфекцией 
(COVID-19), у детей, версия 1 (24.04.2020)», клини-
ческие проявления поражения легких в виде появ-
ления одышки при физической нагрузке (крике/
плаче), а также снижение сатурации крови (SpO

2
 

≤ 95%) имеют место уже при средней степени тя-
жести заболевания. При тяжелой степени тяжести 
COVID-19 может отмечаться диспноэ (чувство не-
хватки воздуха, стеснения в области грудной клет-
ки, одышка или тахипноэ), цианоз/акроцианоз, 
SpO

2
 ≤ 93%. 

 Крайне тяжелая степень заболевания харак-
теризуется развитием дыхательной недостаточ-
ности, респираторного дистресс-синдрома, шока, 
признаков полиорганной недостаточности (энце-
фалопатии, сердечно-сосудистой, почечной, пече-
ночной недостаточности, синдрома диссеминиро-
ванного внутрисосудистого свертывания).

ОРДС при COVID-19 чаще диагностируют на 
8-е сутки от начала заболевания (частота развития 
ОРДС у больных в ОРИТ около 60%). Установле-

но, что у пациентов с тяжелой формой COVID-19 
быстрое прогрессирование легочных инфильтра-
тов и полиорганной недостаточности совпадает с 
дисрегуляцией иммунного ответа и резким уве-
личением уровня провоспалительных цитокинов 
и других биохимических маркеров воспаления 
(ферритин > 1000 мкг/л и СРБ> 100 мг/л) [15]. 
Таким образом, поражение легких развивается 
при тяжелых формах коронавирусной инфекции 
в структуре общего гипервоспалительного син-
дрома, участвующего в поражении других орга-
нов и систем, однако в ряде случаев выявляются 
асимптомные поражения легочной ткани на КТ, 
что требует большей настороженности и приме-
нения методов визуализации у детей даже при 
отсутствии лихорадки. Специфические патомор-
фологические макроскопические признаки ин-
фекции COVID-19 неизвестны, хотя имеющаяся 
по наблюдениям морфологическая картина может 
рассматриваться как характерная (резко преобла-
дают признаки тяжелой дыхательной недостаточ-
ности, наблюдается картина острого респиратор-
ного дистресс-синдрома («шокового легкого» или 
диффузного альвеолярного повреждения), резкое 
полнокровие и диффузное уплотнение легких, что 
в ряде случаев приводит к развитию фиброза). 

Неврологические проявления 

В настоящее время конкретной информации 
о неврологических проявлениях у детей и их по-
следствиях нет. Остается малоизученным во-
прос о течении новой коронавирусной инфекции 
у детей с наличием патологии нервной системы 
в анамнезе [16]. Имеются единичные сообще-
ния о возможном развитии энцефалита, миелита, 
поли- и мононевропатий, невропатии зрительного 
и тройничного нерва, возникновении инсультов, 
чаще описывают поражения черепных нервов 
с развитием аносмии, гипогевзии, выраженной 
астении и миалгии [1, 4]. SARS-CoV-2, как и дру-
гие вирусы, может воздействовать на нервную 
систему через прямое цитопатическое поврежде-
ние нервной ткани, чему пока не найдено доказа-
тельств, а также на фоне гипериммунного ответа, 
что может проявляться острой некротической эн-
цефалопатией, описанной у нескольких взрослых 
пациентов [17]. Возможен также аутоиммунный 
механизм поражения нервной системы, прояв-
ляющийся синдромом Гийена – Барре. Важный 
механизм повреждения нервной системы связан 
с развитием критических состояний у пациентов, 
которым длительно проводят интенсивную тера-
пию и искусственную вентиляцию легких из-за 
развития сепсиса и полиорганной недостаточно-
сти. У пациентов в реанимации могут возникать 
такие неврологические проявления, как энцефа-
лопатия, миопатия, полиневропатия критических 
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состояний вследствие системной воспалительной 
реакции. По-видимому, большинство случаев не-
врологических осложнений, связанных с новой 
коронавирусной инфекцией, попадают именно 
в эту категорию [17].

У детей описаны единичные случаи энцефали-
та, менингоэнцефалита и острого диссеминиро-
ванного энцефалита на фоне инфекции COVID-19 
[34]. Возможна также декомпенсация преморбид-
ного неврологического фона, в том числе с дли-
тельным сохранением и нарастанием имевшихся 
нарушений, или появление новой неврологичес-
кой симптоматики. 

Учитывая тропность вируса SARS-CoV-2 к ре-
спираторной системе, особого внимания заслу-
живают дети со слабостью дыхательных мышц, 
диафрагмы и дыхательной недостаточностью 
в анамнезе. Данные нарушения часто встречают-
ся у пациентов с миастенией, миопатией, мышеч-
ной дистрофией, поражением мотонейронов, при 
некоторых заболеваниях обмена веществ, при 
органическом поражении ЦНС в результате де-
миелинизирующих заболеваний или в результате 
повреждения нервной системы гипоксического, 
ишемического, геморрагического или инфекци-
онного генеза. Высокий риск тяжелого течения 
новой коронавирусной инфекции и ухудшения по 
основному неврологическому заболеванию имеют 
дети с эпилепсией, чувствительной к лихорадке 
(синдром Драве), а также пациенты с туберозным 
склерозом и энцефалитом Расмуссена, получаю-
щих иммуносупрессивную терапию [19]. 

Независимо от механизмов развития, формы 
и тяжести, сформировавшиеся стойкие наруше-
ния нервной системы, требующие дальнейшей 
реабилитации, можно свести к нескольким основ-
ным синдромам: постинфекционный астеничес-
кий синдром; синдром нарушения вегетативной 
нервной системы; синдром двигательных наруше-
ний в виде парезов конечностей по центральному 
или периферическому типу; координаторные на-
рушения; нарушение психоречевых функций. 

Желудочно-кишечные нарушения, 
ассоциированные с COVID-19

Частота вовлечения желудочно-кишечно-
го тракта в инфекционный процесс у детей 
с COVID-19 выше, чем у взрослых пациентов, и со-
ставляет около 3–8% [20, 21]. Данные, полученные 
в Соединенных Штатах M.L. Holshue et al., под-
тверждают, что наиболее характерным симптомом 
COVID-19 с поражением ЖКТ является водянис -
тая диарея. Длительность сохранения диареи, по 
данным авторов, составляет от 1 до 4 дней. Помимо 
этого, для новой коронавирусной инфекции с пре-
имущественным поражением ЖКТ у детей харак-
терны умеренная лихорадка, миалгии, вялость, го-

ловная боль и гастроинтестинальные проявления: 
боли в животе, тошнота, многократная рвота. У ча-
сти пациентов (12–15%) ведущими в клинической 
картине являются тошнота, рвота и боли в животе 
[24]. SARS-CoV2 может поражать ЖКТ, проникая 
в энтероциты рецепторопосредованным способом, 
а также на фоне индуцированого им локального 
воспаления, способствующего повышению прони-
цаемости слизистых оболочек и изменению состава 
микробиоты кишечника. 

Основные клинические синдромы у реконва-
лесцентов COVID-19 с преимущественным пора-
жением желудочно-кишечного тракта: наличие ре-
цидивирующей боли в животе или дискомфорта, 
с частотой не менее 3 дней в месяц на протяжении 
последних 3 месяцев, с продолжительностью забо-
левания не менее 6 месяцев. 

Эти симптомы должны быть связаны не менее 
чем с 2 из 3 нижеследующих категорий клиничес-
ких признаков: боль (или неприятные ощущения) 
ослабевают после акта дефекации; появление боли 
(или дискомфорта) совпадает по времени с изме-
нением частоты стула; появление боли (или дис-
комфорта) совпадает по времени с изменением 
формы стула.

Медицинская реабилитация детей, 
перенесших CoVID-19 

Медицинская реабилитация детей, перенесших 
COVID-19, осуществляется после окончания остро-
го (подострого) периода заболевания (второй и тре-
тий этапы медицинской реабилитации) в стацио-
нарных условиях в реабилитационных центрах или 
отделениях медицинской реабилитации медицин-
ских организаций, оказывающих специализиро-
ванную, в том числе высокотехнологичную, меди-
цинскую помощь, отделениях медицинской реаби-
литации, являющихся структурными подразделе-
ниями санаторно-курортных организаций (Приказ 
Министерства здравоохранения РФ от 23 октября 
2019 г. № 878н «Об утверждении Порядка организа-
ции медицинской реабилитации детей»). При выбо-
ре конкретной реабилитационной методики и вы-
страивании реабилитационного комплекса важно 
чётко представлять, какие именно этиологические 
и патогенетические факторы подлежат коррекции. 
В большей мере это согласуется с так называемым 
синдромно-патогенетическим подходом.

В то же время имеется возможность нозологи-
ческого подхода, подразумевающего использова-
ние конкретных реабилитационных методик или 
их комплексов при конкретном заболевании. Ра-
ционально сочетание нозологического подхода, 
дающего определённую структуру реабилитаци-
онного комплекса, и синдромно-патогенетическо-
го подхода, позволяющего индивидуализировать 
этот комплекс. 
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Реабилитация детей с бронхолегочной 
патологией, вызванной CoVID-19

Анализ имеющихся данных свидетельствует 
о возможном формировании у детей и подрост-
ков с проявлениями острого респираторного дис-
тресс-синдрома стойкого нарушения функции 
бронхолегочной системы в связи с развитием ау-
тоимммуного воспаления в интерстициальной лё-
гочной ткани, с последующим исходом в фиброз 
[22]. Несмотря на незначительное число детей, 
имеющих такие нарушения, они нуждаются в ис-
пользовании реабилитационных технологий на 
всех этапах оказания медицинской помощи, с це-
лью обеспечения максимально высокого качества 
жизни и предупреждения инвалидизации [23]. 

Основные направления медицинской реаби-
литации детей с заболеваниями бронхолегочной 
системы, ассоциированными с новой коронави-
русной инфекцией: респираторная реабилитация 
(восстановление или компенсация нарушенной 
функции внешнего дыхания); психологическая 
реабилитация (нивелирование проявлений психо-
патологических изменений у детей); нутритивная 
поддержка (оптимизация нутритивного статуса). 

Принципы медицинской реабилитации детей 
с заболеваниями бронхолегочной системы, ассо-
циированными с новой коронавирусной инфек-
цией: возможно раннее начало, непрерывность 
реабилитации, комплексный характер, индивиду-
ализация.

Программы медицинской реабилитации вы-
полняют следующие задачи: тренировка компен-
саторных возможностей кардиореспираторной 
системы, снижение количества обострений брон-
холёгочного процесса, повышение толерантности 
к физическим нагрузкам, профилактика фибро-
зирования легочной ткани, улучшение качества 
жизни [24].

Физические методы лечения и упражнения 
применяют в программах специализированной 
медицинской помощи (Приказ Минздрава России 
от 09.11.2012 г. № 741н «Об утверждении стандар-
та специализированной медицинской помощи при 
пневмонии тяжелой степени тяжести с осложне-
ниями») стационарно.

Реабилитационные технологии с доказанной 
эффективностью используются в программах ре-
абилитации детей и подростков на всех этапах ле-
чения и восстановления.

Критерием выбора методов медицинской ре-
абилитации детей с патологией бронхолегочной 
системы, вызванной новой коронавирусной ин-
фекцией, является ведущий клинический синдром 
(бронхообструктивный, синдром мукоцилиарной 
дисфункции, синдром респираторной мышечной 
дисфункции, синдром мукостаза, синдром пси-

хопатологических изменений, синдром белково-
энергетической недостаточности).

Физические методы реабилитации  
при бронхообструктивном синдроме

Ингаляционная терапия муколитиками. Тио-
лы, N-ацетилцистеин (30 мг/кг/сут в 2–3 приема; 
стимуляторы выработки легочного сурфактанта: 
амброксолгидрохлорид (1–2 мг/кг/сут в 2–3 при-
ема [26]. 

Галотерапия и галоингаляционная терапия. 
Используют 3–4 режимы, продолжительностью 
30 мин, ежедневно, курс – 10–25 процедур. Гало-
ингаляционная терапия трудно реализуема в связи 
с необходимостью тщательной дезинфекции ма-
сок-загубников и риском перекрёстного инфици-
рования пациентов [27].

Ингаляционная терапия бронхолитиками. 
Используют селективный β

2
-агонист (сальбута-

мол) в режиме «по требованию»; начальная доза 
детям старше 18 мес. – 2,5 мг до 4 раз в сутки; 
назначается перед проведением кинезиотера-
пии; при наличии обратимой бронхообструкции 
(прирост уровня ОФВ

1
 после ингаляции бронхо-

литика >15%) назначается β
2
-адреностимулятор 

(сальбутамол) в сочетании с М-холинолитиком 
(ипратропия бромид) взрослым и детям старше 
14 лет – 0,1–0,5 мг 3–4 раза в сутки или про-
лонгированные препараты (сальметерол, формо-
терол) детям 5 лет и старше – по 12 мкг каждые 
12 ч [25].

Физические методы реабилитации при 
синдроме мукоцилиарной дисфункции

Методы поддержки легочного клиренса. 
CPAP (Сonstant Positive Airway Pressure) и ее ва-
риант BiPAP (BiPAP – Biphasik Positive Airway 
Pressure) – режим искусственной вентиляции 
лёгких, создающий на вдохе и выдохе пациента 
давление различного уровня. Режим вентиляции 
должен обеспечивать увеличение дыхательного 
объема до 10–15 мл/кг массы тела. При успеш-
ной инициации BiPAP-терапии в стационаре 
пациент продолжает лечение дома, продолжи-
тельность 1–2 ч. При тяжелой дыхательной не-
достаточности или при развитии респираторных 
инфекций BiPAP-терапия проводится одновре-
менно с длительной кислородотерапией через 
специальный порт [28]. 

Осцилляторная модуляция дыхания. Обеспечи-
вает положительное давление на выдохе внутриле-
гочными высокочастотными осцилляциями (флат-
тер, корнет, акапелла). Пациент повторяет маневр 
10–15 вдохов, сопровождаемых откашливанием 
мокроты, хаффингом без устройства, кашлем. 
Цикл повторяется 3–4 раза, продолжительность 
по 15–20 мин, ежедневно [29, 30].
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Интрапульмональная перкуссионная вентиля-
ция (Intrapulmonary Percussive Ventilation – IPV). 
Создание высокочастотной вентиляции в откры-
том дыхательном контуре. Частота осцилляций от 
11 до 30 Гц (660–1800 циклов в минуту). Выполня-
ют при помощи транспортируемого кардиопуль-
монального дыхательного устройства [31]. 

Высокочастотные осцилляции грудной клетки. 
Устройства для механической экстраторакальной 
перкуссии легких путем высокочастотных осцил-
ляций грудной клетки состоят из импульсного 
компрессионного генератора высокочастотных 
колебаний воздушного потока и системы подачи 
воздуха в надувной жилет. Жилет надевается на 
больного. Частота компрессий от 5 до 25 Гц, давле-
ние от 1 до 2–3 бар, продолжительность процеду-
ры 5–30 мин, кратность 1–2 процедуры в сутки, 
курс подбирается индивидуально [32].

Методы коррекции респираторной мышечной 
дисфункции

Чрескожная электростимуляция диафрагмы. 
Применяется сегментарная методика. Длитель-
ность импульсов 0,5–10 мс, амплитуда 20–40 В, 
частота 8–20 имп./мин, ежедневно, продолжи-
тельность процедуры определяется индивидуаль-
но, курс 10–15 процедур [24]. 

Лечебная физическая культура. При прове-
дении занятий ЛФК рекомендуется соблюдение 
последовательности этапов: ингаляция бронхоли-
тика, муколитика, проведение комплекса дыха-
тельных упражнений. Занятие состоит из 4 час-
тей: разминка (15 мин, прыжки на минибатуте, 
упражнения на гимнастических мячах, прыж-
ки со скакалкой, ходьба, наклоны, приседания, 
упражнения на шведской стенке), основная часть 
(30–45 мин, дренажные положения тела, клопф-
массаж, упражнения с «давящей» лентой, флат-
тер), заключительная часть (10 мин, упражне-
ния на гимнастических мячах, подвижные игры, 
прыжки со скакалкой и на минибатуте, ходьба, 
наклоны, приседания, упражнения на расслабле-
ние, диафрагмальное дыхание, дыхательные игры) 
и контроль (5 мин, форсированный выдох, кашель, 
плавное окончание занятия). Рекомендованы суб-
максимальные физические нагрузки с элементами 
спорта: бег, плавание, велотренировки, ушу, йога, 
дозированная ходьба, терренкур [37].

Методы, корригирующие мукостаз

Активный цикл дыхания. Активная дыхатель-
ная техника – дыхание с форсированным выдо-
хом (huffing), контролируемый кашель, релакса-
ция и контроль дыхания. Хаффинг и контролируе-
мый кашель составляют основу техники очищения 
дыхательных путей. Хаффинг – форсированный 
выдох при открытой голосовой щели. Контроли-

руемый кашель – медленный глубокий вдох, за-
держка дыхания на несколько секунд и последую-
щие 2–3 кашлевых толчка. Активная дыхательная 
техника – это последовательные комбинации: 
релаксация и контроль дыхания, 3–4 воздействия 
на грудную клетку (перкуссия, вибрация), релак-
сация и контроль дыхания, 1–2 маневра с форси-
рованным выдохом (хаффинг), релаксация и кон-
троль дыхания. Контроль дыхания – спокойный 
период между более активными фазами цикла [24, 
32, 33].

Аутогенный дренаж. Включает три ступени. 
Первая: отделение слизи – чередование обычного 
дыхания с дыханием уменьшенными объемами и с 
задержками дыхания на 1–3 с. Вторая: сбор слизи 
в крупных и средних бронхах – медленное дыха-
ние с выдохом от 1/3 до 1/2 резервного объема вы-
доха. При появлении хрипов переходят к следую-
щей ступени. Третья: эвакуация слизи – удаление 
мокроты повышенными объемами воздушного по-
тока в сочетании с небольшими кашлевыми толч-
ками и хаффингом. Каждая ступень – 2–3 мин, 
полный цикл – 6–9 мин [26, 34].

Мануальная перкуссия и вибрация. Применяют 
для улучшения отделения мокроты от стенок брон-
хов и ее продвижения в более крупные бронхи. 
Оптимальная частота вибрации 3–5 Гц. Вибрацию 
проводят после поколачивания и только во время 
выдоха, продолжительность вибрации – около 
минуты в каждом положении. Поколачивание осу-
ществляется похлопыванием ладонью, сложенной 
«лодочкой», или полураскрытыми кулаками по 
грудной клетке. Поколачивание должно прово-
диться в каждом положении минимум одну мину-
ту и только по ребрам [24].

Постуральный дренаж и перкуссия. Находясь 
в любой позиции постурального дренажа, пациент 
в течение 3–10 минут похлопывает себя по грудной 
клетке. Это сопровождается упражнениями на глу-
бокое дыхание, вибрацией на выдохе и хаффингом. 
В день выполняют 2–3 процедуры. Используют мо-
дифицированные позиции постурального дренажа 
с исключением позиций вниз головой, нижние доли 
легких дренируются в горизонтальном положении 
или с легким наклоном [27].

Реабилитация детей с патологией нервной 
системы 

Физические методы лечения детям с патологи-
ей нервной системы, вызванной COVID-19, подби-
рают в зависимости от возраста, ведущего патоло-
гического паттерна, степени двигательных нару-
шений (уровень по GMFCS), наличия осложнений 
основного патологического состояния.

Основными задачами реабилитации детей с по-
следствиями поражения нервной системы явля-
ются: преодоление спастичности и снижение мы-
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шечного тонуса (миорелаксирующие); тренировка 
моторных навыков; расширение функциональных 
возможностей пациента, облегчение самообслу-
живания; нивелирование двигательного дефицита 
(миостимулирующие и моторно-корригирующие 
методы); профилактика формирования контрак-
тур, подвывихов и вывихов суставов, предотвра-
щение или замедление прогрессирования забо-
левания и его осложнений (фибромодулирующие 
методы), коррекция астеноневротических прояв-
лений (седативные методы).

Миорелаксирующие методы 

Амплипульстерапия. Воздействуют на область 
проекции шейных и поясничных симпатических 
узлов, режим переменный РРIII и IV по 5 мин каж-
дый, частота 100 Гц, глубина модуляции 50–75%, 
соотношение посылок 2:3, сила тока по ощуще-
нию, курс 10–15 процедур ежедневно или через 
день. 

Неселективная хромотерапия. Применяется 
локально на спастичные мышцы области лица, 
шеи. Длительность процедуры составляет от 2 до 
4 мин на поле. Рекомендуемый курс лечения со-
ставляет от 8 до 10 ежедневных процедур.

Подводный душ-массаж и вихревые ванны. Ис-
пользуют методику, направленную на расслабле-
ние спастичных мышц. Продолжительность про-
цедуры определяется возрастом пациента, состав-
ляя от 5 до 20 мин. Рекомендуемый курс лечения 
составляет до 10 процедур через день. 

Теплотерапия. Парафин-озокеритовые аппли-
кации. Салфеточно-аппликационная методика на 
спастичные группы мышц и на рефлексогенные 
зоны. Продолжительность процедуры составляет 
от 10 до 15 мин. Рекомендуемый курс лечения со-
ставляет от 8 до 14 процедур ежедневно. 

Локальная воздушная криотерапия. Криотера-
пию проводят при наличии мышечных контрактур. 
Воздействуют локально с расстояния 7–15 см кру-
говыми веерообразными движениями. Объемная 
скорость воздушного потока от 350 до 1550 л∙мин-1. 
Продолжительность процедуры составляет от 5 до 
8 мин, ежедневно, курс 5–15 процедур.

Ударно-волновая терапия. Показаны комби-
нации УВТ с ботулинотерапией. Используют ради-
альную ударную волну. Число импульсов, частота и 
интенсивность подбираются индивидуально, курс 
2–4 процедуры 1–2 раза в неделю.

Миостиулирующие методы

Амплипульстерапия. Проводят на шейный (по-
ясничный) отдел позвоночника паравертебраль-
но, режим переменный, РР I, частота модуляции 
100 Гц, глубина модуляции 25–50%, длительность 
посылок 2–3 с, сила тока – до умеренной вибра-
ции, 6 мин, ежедневно, курс – 6 процедур.

Метод искусственной коррекции движений – 
программируемая многоканальная электростиму-
ляция мышц при ходьбе. В основе метода лежит 
принцип управления работой мышц с помощью 
электрической стимуляции низкочастотным им-
пульсным током в определенные фазы цикла ходь-
бы пациента.

Фибромодулирующие методы

Аппликации лечебной грязи. Аппликации лечеб-
ных грязей применяют в виде «чулок», «брюк», 
«перчаток» и т.п. Температура грязи 40–42°С, от 
8 до 15 мин (в зависимости от возраста). При воз-
действии на область контрактуры температуру 
иловой грязи можно повысить до 42°С. Продолжи-
тельность процедуры составляет от 10 до 15 мин. 
Курс лечения составляет от 8 до 12 процедур еже-
дневно. 

Гальванизация и лекарственный электрофорез 
препаратов лечебной грязи. Используются мест-
ные и сегментарно-рефлекторные методики. Про-
должительность воздействия подбирается в зави-
симости от возраста: от 6 до 15 мин. Курс лечения 
составляет от 6 до 10 ежедневных процедур.

Низкоинтенсивная магнитотерапия. Исполь-
зуются как локальные методики воздействия на 
область суставов и мышц, так и сегментарные ме-
тодики. Длительность процедуры составляет от 6 
до 10 мин. Рекомендуемый курс составляет 10 про-
цедур ежедневно. 

Фонофорез препаратов лечебных грязей при-
меняется локально на спастичные мышцы. Мето-
дика контактная, лабильная. Время воздействия 
на одно поле составляет от 3 до 5 мин. Рекомендуе-
мый курс лечения составляет до 10 процедур еже-
дневно или через день. 

Моторнокорригирующие методы

Кинезотерапия – постепенное обучение пра-
вильным (простым и сложным) движениям, при-
водящее к нейрорефлекторному закреплению, 
предполагает адаптированные, постепенно воз-
растающие силовые воздействия, определённые 
строго индивидуально для каждого пациента, 
с учётом его анамнеза, возрастных, физиологиче-
ских и других особенностей и других заболеваний, 
сопутствующих основному. Используются актив-
ные и пассивные методики. Кинезотерапия может 
быть активной (лечебная физкультура, механоте-
рапия, в том числе с БОС) и пассивной (массаж и 
механотерапия). 

Метод динамической проприоцептивной кор-
рекции. Осуществляется с помощью специализи-
рованных костюмов (Адели, Гравистат, Атлант) – 
систем, состоящих из опорных эластичных регу-
лируемых элементов, с помощью которых созда-
ётся целенаправленная коррекция позы и дозиро-
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ванная нагрузка на опорно-двигательный аппарат 
пациентов с целью нормализации проприоцептив-
ной афферентации.

Метод рефлекторной локомоции (Войта). 
Обес печивает спонтанную доступность для паци-
ента, регуляцию равновесия тела при движениях 
(«постуральное управление»), выпрямление тела 
против силы тяжести, целенаправленные хвата-
тельные и шаговые движения конечностей («фаз-
ная подвижность»). Длительность и количество 
занятий определяются индивидуально в зависимо-
сти от преобладающего патологического паттерна.

Метод проприорецепторного воздействия 
(Бобат). Основные направления воздействия Бо-
бат-терапии: ингибиция – подавление патологи-
ческих движений и поз; фасилитация – облегче-
ние выполнения естественных, физиологических 
движений и удержания физиологической позы; 
стимуляция, необходимая для усиления ощуще-
ния положения собственного тела в пространстве. 
Длительность и количество занятий определяются 
индивидуально в зависимости от преобладающего 
патологического паттерна.

Гидрокинезотерапия в лечебных бассейнах. Ис-
пользуется комплекс упражнений, направленный 
на уменьшение спастичности мышц, увеличение 
объема активных движений в суставах конечно-
стей, укрепление ослабленных мышц. Занятия ин-
дивидуальные. Рекомендуемый курс лечения со-
ставляет от 10 до 15 ежедневных посещений. 

Кинезиотейпирование. Применяется в ком-
плексном лечении пациентов с двигательным 
дефицитом. Используются следующие техники, 
в зависимости от преобладающего патологическо-
го паттерна: наложение на мышцы, наложение для 
связок, коррекционные техники. 

Реабилитация детей с патологией желудочно-
кишечного тракта

Реабилитационные технологии у детей с заболе-
ваниями желудочно-кишечного тракта, ассоцииро-
ванными с COVID-19, используют для купирования 
остаточных проявлений нарушений пищеварения, 
стимуляции репаративной регенерации эпителия, 
повышения уровня неспецифической резистент-
ности организма, коррекции астенического, им-
муносупрессивного, тревожно-депрессивного син-
дромов.

Критериями выбора методов медицинской реа-
билитации детей с патологией желудочно-кишеч-
ного тракта, вызванной новой коронавирусной 
инфекцией, является ведущий клинический син-
дром (болевой, синдром раздраженного кишечни-
ка, синдром дисбиотических нарушений, синдром 
функциональной диареи, синдром функциональ-
ных запоров, синдром белково-энергетической 
недостаточности) [38] .

Основные задачи реабилитации: коррекция мо-
торно-эвакуаторной функции толстой кишки ми-
орелаксирующие, миостимулирующие методы), 
коррекция астено-вегетативных нарушений (седа-
тивные методы).

Миорелаксирующие методы  
(при спастическом запоре)

Амплипульстерапия. Применяют на область 
живота, режим переменный, РРI, IV или III, IV, по 
4–5 мин каждым родом работ, частота 100 Гц, глу-
бина модуляций 25–50%, посылка – пауза 2–3 с, 
по 8–10 мин, ежедневно, курс – 8–10 процедур.

Интерференцтерапия. Применяют на область 
передней брюшной стенки по 4-электродной мето-
дике, частота 90–100 Гц, сила тока – до умерен-
ной вибрации, 8–12 мин в зависимости от возрас-
та, ежедневно, курс – 8–10 процедур.

Локальная воздушная криотерапия. Выполняют 
на область передней брюшной стенки по часовой 
стрелке дважды по 1, 1,5 и 2 мин. С аналогичным 
интервалом в зависимости от возраста, ежеднев-
но, курс – 8–10 процедур.

Миостимулирующие методы  
(при гиподинамическом запоре)

Диадинамотерапия. Воздействуют на область 
живота токами ОР 2–3 мин, КП 2–3 мин, сила 
тока по ощущениям безболезненной вибрации, 
ежедневно, курс – 8–10 процедур.

Амплипульстерапия. Воздействуют на область 
живота, режим переменный, РРII, частота 30 Гц, 
глубина модуляций 100%, длительность посылок 
тока 2–3 с, по 5–10 мин, ежедневно или через 
день, курс – 8–10 процедур.

Лечебный массаж. Выполняют массаж жи-
вота, спины. Продолжительность процедуры – 
8–10 мин, ежедневно, курс – 10 процедур. 

Седативные методы

Хвойные ванны (йодобромные, хлоридные, на-
триевые). Температура воды 36–37°С, продол-
жительность процедуры 8–12 мин, через день, 
курс – 8–10 процедур.

Местная иммуномодулирующая терапия

Микроволновая терапия (дети с 2 лет). СМВ-
излучение на проекцию желчного пузыря. Мощ-
ность с 2–3 Вт (детям старшего возраста дозиров-
ка по ощущению тепла), длительность процедуры 
от 5 до 12 мин в зависимости от возраста. Курс 
8–12 процедур через день.

Пелоидотерапия. Грязевые аппликации с тем-
пературой 38–42°С накладывают на область жи-
вота и сегментарно сзади. Продолжительность 
процедуры 10–20 мин. Курс из 8–10 процедур 
через день.
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Электрофорез. Методика лекарственного элек-
трофореза с использованием 3 электродов. С раз-
двоенного анода на передней поверхности живота 
в области проекции печени и поджелудочной желе-
зы осуществляется введение 2% раствора сульфа-
та цинка (по 6 мл на прокладку площадью 150 см2). 
С катода площадью 300 см2 в нижнегрудном отделе 
позвоночника (зона Th8–Th12) вводится 6 мл 3% 
раствора тиосульфата натрия. Сила тока подбира-
ется индивидуально с учетом площади электродов 
и субъективных ощущений больного в пределах от 
5–10 до 15 мА. Плотность тока не более 0,05–0,06 
мА/см2. Продолжительность процедуры состав-
ляет 15–20–25 мин. На курс лечения назначают 
10–15 процедур, проводимых ежедневно.

Методы психологической реабилитации 

Дети и подростки уязвимы по развитию синдро-
ма посттравматического стресса. Психопатологи-
ческие изменения у детей с пневмониями, ассоци-
ированными с новой коронавирусной инфекцией, 
представлены психогенными невротическими 
реакциями на сам факт соматического страдания, 
а также неврозоподобными расстройствами, пре-
имущественно в виде астенических состояний и 
расстройств депрессивного спектра, включающих 
тревожные, тревожно-депрессивные, тревожно-
ипохондрические, истероидодепрессивные со-
стояния. Психологическое консультирование не-
обходимо для быстрейшего выздоровления. Для 
детей более старших возрастов, особенно с про-
явлениями фобий, тревожности, психологических 
расстройств, показаны активная психологическая 
поддержка и лечение. Применяют методы ком-
плексной когнитивно-ориентированной психо-
терапии с использованием параллельно-последо-
вательных компонентов: психообразовательного; 
когнитивно-каузально-ориентированного, гипно-
терапевтического.

Нутритивная поддержка в процессе 
проведения медицинской реабилитации

Снижение физической активности детей, нахо-
дящихся в стационаре, в том числе в условиях от-
деления интенсивной терапии, а также катаболи-
ческие изменения, особенно в скелетных мышцах, 
уменьшение объёма потребления пищи снижают 
в последующем эффективность реабилитацион-
ных мероприятий. Нутритивная поддержка явля-
ется независимым фактором, улучшающим ис-
ходы лечения, кратко- и долгосрочные прогнозы, 
снижающим частоту осложнений.

Европейской ассоциацией клинического пита-
ния и метаболизма (European Society for Clinical 
Nutrition and Metabolism – ESPEN) рекомендо-
ван алгоритм проведения оценки уровня питания 
с последующим определением степени наруше-

ний нутритивного статуса у взрослых пациентов 
с COVID-19, включающий скрининг недоедания, 
оптимизацию нутритивного статуса, использова-
ние добавок с витаминами и минералами, регу-
лярную физическую активность, дополнительное 
оральное питание (сипинг), энтеральное питание 
[35]. 

Физиологические потребности в энергии для 
детей рассчитываются на основании принятых 
в Российской Федерации нормативных актов из 
расчета 110–115 ккал/кг массы тела для детей до 
1 года и от 1200 до 2900 ккал/сут для детей старше 
1 года [36].

Заключение

В настоящее время объективная информация 
о заболеваемости, клинических особенностях, 
последствиях перенесенной детским населением 
новой коронавирусной инфекции COVID-19 пред-
ставлена единичными исследованиями. Ранние 
данные свидетельствуют о том, что воздействие 
инфекции на детей менее выражено, чем на взрос-
лых, однако остается достаточно много вопро-
сов, особенно в отношении воздействия на детей 
с коинфекцией (РСВ, риновирус, бокавирус, аде-
новирус) и коморбидными состояниями (заболе-
вания органов дыхания (бронхиальная астма), за-
болеваниями ЛОР-органов, сердечно-сосудистой 
системы). Даже незначительное количество этих 
исследований позволяет определить основные по-
следствия воздействия на детский организм новой 
коронавирусной инфекции, а также тактику даль-
нейшего ведения пациентов данной группы.

Основные требования к проведению медицин-
ской реабилитации детям, перенесшим новую ко-
ронавирусную инфекцию: адекватность и своев-
ременность.

Основные принципы медицинской реабили-
тации детей данной группы: раннее начало, этап-
ность, непрерывность и последовательность, ком-
плексность, персонализация, активное участие 
пациента.

При выборе конкретного метода реабилитации 
и формировании реабилитационного комплекса 
рационально сочетать нозологический и синдром-
но-патогенетический подходы, позволяющие ин-
дивидуализировать процесс реабилитации.

Необходимые условия для проведения эффек-
тивной реабилитации: оснащение современным 
оборудованием, квалифицированный персонал, 
соответствие используемых методов клиническим 
рекомендациям, основанным на доказательствах, 
система оценки качества медицинской помощи.
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Введение

Беременность – физиологическое состояние, 
увеличивающее риски заражения респираторны-
ми вирусными инфекциями и вероятность тяже-
лого течения данных заболеваний, учитывая фи-
зиологическую перестройку иммунной системы 
женщины [1].

Данные относительно большей подверженно-
сти беременных женщин коронавирусной инфек-
ции COVID-19 противоречивы. Имеющиеся дан-
ные говорят о более тяжелом течении COVID-19 
у беременных по сравнению с общей популяци-
ей [2–4]. В Швеции, по данным Агентства обще-
ственного здравоохранения, имеются сведения 
о том, что у беременных женщин и женщин в по-
слеродовом периоде риск госпитализации в от-
деления интенсивной терапии выше, по срав-
нению с небеременными женщинами этого же 
возраста с лабораторно подтвержденным SARS-
CoV-2 [5].

В имеющихся публикациях из Ирана говорится 
о 7 умерших беременных из 9 с тяжелым течением 
COVID-19. На момент публикации одна пациентка 
находилась в тяжелом состоянии на ИВЛ, а вторая 
выздоровела после длительной госпитализации и 
терапии. Течение заболевания у беременных было 
более тяжелым, чем у членов их семей [6].

Также у беременных с новой коронавирусной 
инфекцией COVID-19 возможно молниеносное 
развитие критического состояния на фоне доволь-
но стабильного течения заболевания [7].

Наиболее высокий риск развития тяжелого те-
чения COVID-19 возникает у беременных, имею-
щих соматические заболевания [8]. 

Если говорить о вертикальной передаче коро-
навируса от матери к плоду, то в образцах амни-
отической жидкости и плацент вирус выявлен не 
был [9],  хотя имеются данные о выявлении вируса 
в грудном молоке методом полимеразной цепной 
реакции [10]. Также случаи инфицирования детей 
COVID-19 в неонатальном периоде были связаны с 
тесным контактом с зараженной матерью или ли-
цами, осуществляющими уход за детьми [7, 9, 11].

При анализе симптомов у беременных 
с COVID-19 наиболее характерными явились: ли-
хорадка, встречающаяся в 87,5% случаев заболе-
вания, кашель (53,8% случаев), усталость (22,5% 
случаев), миалгия (16,3% случаев), одышка (11,3% 
случаев), диарея (8,8% случаев), боль в горле (7,5% 
случаев). Осложнения беременности были пред-
ставлены: выкидышами (2%); задержкой роста 
плода (10%), дистрессом плода (10,7%), преждев-
ременными родами (21,3–39,0%). Родоразреше-
ние у 91% беременных происходило путем опера-
ции кесарева сечения по различным показаниям 
[12, 13].

Имеются данные об увеличении частоты кеса-
рева сечения у беременных с COVID-19   в связи 
с развитием дистресс-синдрома у плода [3].

Низкая масса тела (<2500 г) у детей при рож-
дении от пациенток с COVID-19 была диагности-
рована в 5,3% родов. Асфиксия новорожденного, 
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В настоящее время имеются немногочисленные дан-

ные о влиянии коронавирусной инфекции COVID-19 на 
течение беременности, родов, состояние плода и после-
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тяжелого течения коронавирусной инфекции COVID-19 
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мертворождение, неонатальная смерть встреча-
лись в 1,2% родов [12, 13].

Клинический случай

Беременная 26 лет была переведена в Клини-
ческую инфекционную больницу им. С.П. Ботки-
на из родильного дома города Санкт-Петербурга 
30.03.2020 г. на 3-й день заболевания с диагнозом 
направления: «Беременность 27 5/7 недель. Угро-
жающие преждевременные роды. Острая респи-
раторная вирусная инфекция (ОРВИ). Внеболь-
ничная левосторонняя нижнедолевая пневмония. 
ДН-0». Пациентка предъявляла жалобы на общую 
слабость, редкий непродуктивный кашель.

Из анамнеза заболевания известно, что 3 дня 
назад появился сухой кашель, дискомфорт при 
глотании, повышение температуры тела до 38,30С. 
На второй день заболевания жалобы были преж-
ние, появились боли в нижних отделах живота. 
Бригадой скорой медицинской помощи была го-
спитализирована в родильный дом, где получала 
инфузионную, симптоматическую, антибактери-
альную терапию (цефалоспорины 3 поколения 4 г 
в сутки), была консультирована терапевтом.

Эпидемиологический анамнез: первый день 
болезни пациентки пришелся на 12-й день после 
возвращения мужа из Финляндии, вскоре забо-
левшего ОРВИ с повышением температуры тела 
до 38,0°С и кашлем. Со слов, мазок на COVID-19 у 
мужа отрицательный.

При поступлении в Клиническую инфекцион-
ную больницу им. С.П. Боткина осмотрена вра-
чом-инфекционистом и акушером-гинекологом, 
диагноз при поступлении: «Острая респиратор-
ная вирусная инфекция (ОРВИ). Внебольничная 
левосторонняя нижнедолевая пневмония. ДН-0. 
Беременность 27 5/7 недель. Угрожающие ранние 
преждевременные роды. Анемия легкой степени 
тяжести. Миопия средней степени тяжести».

При поступлении в стационар состояние паци-
ентки расценено как средней степени тяжести, для 
динамического наблюдения госпитализирована 
в отделение анестезиологии-реанимации с опербло-
ком на 3 стола (ОАР). Температура тела была 37,4°С, 
ЧДД 16 в минуту, Ps 90 ударов в минуту, артери-
альное давление в пределах 120/70 мм.рт.ст. SpO

2
 

атмосферным воздухом 98%. Пациентке продол-
жена антибактериальная терапия цефтриаксоном 
2,0 г в сутки, начата токолитическая терапия гек-
сопреналином 20 мкг в сутки 3 дня, проведена про-
филактика респираторного дистресс-синдрома 
плода (дексаметазон 8 мг №3), симптоматическая 
терапия (таблетки от кашля), антианемическая те-
рапия.

На 4-й день заболевания состояние пациентки 
оценивалось как тяжелое, максимальные цифры 
температуры тела до 38,5°С, ЧДД до 26 в минуту, 

Ps 100 ударов в минуту, артериальное давление в 
пределах 100/60 мм рт. ст. SpO

2
 атмосферным воз-

духом 94–96%, индекс оксигенации 443 мм рт. ст. 
В течение дня отмечается снижение сатурации 
при дыхании атмосферным воздухом до 88–93%, 
в связи с чем налажена инсуфляция увлажненного 
кислорода через носовые канюли 4 л/мин. С це-
лью уточнения характера процессов в легких па-
циентке была выполнена компьютерная томогра-
фия (КТ) органов грудной клетки, по заключению 
которой имелась двусторонняя альвеолярно-ин-
терстициальная пневмония. Пациентка прокон-
сультирована по видеоконференцсвязи в Нацио-
нальном медицинском исследовательском центре 
акушерства, гинекологии и перинатологии им. 
акалемика В.И. Кулакова. Решено добавить к тера-
пии осельтамивир 75 мг по 1 таб. 2 раза в день.

На 5-й день заболевания на фоне проводимой 
терапии у пациентки появился приступообразный 
кашель, наросла одышка. Ps 114 уд/мин, ЧДД до 26 в 
минуту, артериальное давление в пределах 100/60 мм 
рт. ст., SpO

2
 на фоне инсуфляции увлажненным кис-

лородом до 90%. Начата неинвазивная вентиляция 
легких, на фоне которой состояние пациентки без 
положительной динамики, в связи с чем осуществлен 
перевод на инвазивную искусственную вентиляцию 
легких с медикаментозной седацией и вазопрессор-
ной поддержкой норадреналином. В течение дня ин-
декс оксигенации 648–324–111 мм рт. ст.

Пациентке выполнено УЗИ, по заключению 
которого беременность прогрессирует. Срок ге-
стации 28 6/7 недель. По данным допплерометрии 
кровоток в системе мать – плацента – плод не 
нарушен. Учитывая срок гестации и нахождение 
пациентки на ИВЛ под воздействием миорелак-
сантов и седативных препаратов, состояние пло-
да оценивалось по результатам проводимой доп-
плерометрии. Нарушения кровотоков в системе 
мать – плацента – плод за всё время наблюдений 
выявлено не было.

К проводимой терапии добавлен меропенем 
6 г/сут 14 дней, джозамицин 1 г/сут 10 дней, оме-
празол 40 мг/сут, 25% раствор альбумина внутри-
венно капельно, 400 мг лопинавир + 100 мг рито-
навир 2 раза в сутки 14 дней.

Получен ПЦР COVID-19 от 30.03.2020 г. – по-
ложительный. Сформулирован диагноз: «Корона-
вирусная инфекция, вызванная COVID-19, вирус 
идентифицирован, тяжелое течение. Внеболь-
ничная двусторонняя полисегментарная пневмо-
ния. ДН-III. ОРДС. Беременность 29 1/7 недели. 
Анемия средней степени тяжести». Произведена 
отмена осельтамивира. Динамика показателей об-
щеклинического и биохимического анализов кро-
ви представлена в таблице.

С 5-х по 11-е сутки заболевания состояние па-
циентки было тяжелое, стабильное. Пациентка 
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находилась на ИВЛ с медикаментозной седацией, 
получала патогенетическую, этиотропную, сим-
птоматическую терапию.

На 6-е сутки заболевания у пациентки отмечено 
повышение АД до 144/63 мм рт. ст., появились отеки 
нижних конечностей, кистей рук. В общем анализе 
мочи белок 0,75 г/л. Суточная протеинурия соста-
вила 2,3 г/сутки. Сформулирован диагноз: «Коро-
навирусная инфекция, вызванная COVID-19, вирус 
идентифицирован, тяжелое течение. Внебольнич-
ная двусторонняя полисегментарная пневмония. 
ДН-III. ОРДС. Беременность 29 2/7 недели. Уме-
ренная преэклампсия. Анемия средней степени 
тяжести». К лечению добавлена терапия MgSO

4 

25% микроперфузией со скоростью 4 мл/ч и гипо-
тензивная терапия метилдопа 1 г в сутки и нифе-
дипином 30 мг в сутки.

На 11-й день заболевания на фоне проводимой 
интенсивной терапии состояние беременной улуч-
шилось, произведена экстубация. Ps 84 уд./мин, 
ЧДД 20 в минуту, артериальное давление в преде-

лах 110/70 мм рт. ст., SpO
2
 на фоне инсуфляции ув-

лажненным кислородом до 96–98%.
На 12-й день заболевания пациентка переведе-

на в палату интенсивной терапии инфекционного 
отделения патологии беременности в состоянии 
средней тяжести. После перевода в обычную па-
лату и по завершении лечения была выписана в 
удовлетворительном состоянии с прогрессирую-
щей беременностью 30 6/7 недель на 18-й день от 
момента госпитализации (21-й день заболевания).

Инфузионная терапия пациентке проводилась 
кристаллоидными растворами, также раствором 
альбумина 25% внутривенно капельно с 3-го дня те-
рапии 9 дней; антианемическая терапия: железа (III) 
гидрокид сахарозный комплекс 100 мг внутривенно 
капельно четырежды с 5-го по 12-й день терапии, 
далее железа сульфат 200 мг в сутки с 12-го дня те-
рапии 7 дней; парацетамол 1 г с 3-го дня терапии 
3 дня при повышение температуры тела выше 
38,5°С; норадреналин 0,2 мкг/кг/мин с 5-го по 6-й 
день лечения; оксигенотерапия (инсуфляция ув-

Таблица 

Динамика показателей общеклинического и биохимического анализов крови

Показатель Единицы
измерения

Референсные 
значения

Дата/день госпитализации

30
.0

3/
1

31
.0

3/
2

01
.0

4/
3

02
.0

4/
4

03
.0

4/
5

04
.0

4/
6

05
.0

4/
7

06
.0

4/
8

07
.0

4/
9

08
.0

4/
10

13
.0

4/
15

День болезни

3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 17

Лейкоциты 109/л 3,98–10,04 6,6 6,7 9,0 13,0 8,0 13,0 15,0 13,6 12,8 9,7 10,8

Лимфоциты % 19–40 15 13 9 7 10 8 13 11,8 10,4 12,9 17,6

Нейтрофилы % 7–72 77 82 86 89 82 86 79 78 80 75 70,7

ПЯ % 1–5 4 5 22 3

СЯ % 46–72 82 82 56 85

Гемоглобин 1012/л 117–147 115 105 90 99 87 86 94 86 97 89 105

Тромбоциты 109/л 150–400 143 147 147 229 179 228 289 287 319 295 336

Общий белок г/л 66–87 65 53 53 53 53 63 67 63 66 59

Альбумин г/л 39,7–49,4 29,6 33 31,7 33 36,4

Креатинин мкмоль/л 44–80 29 27,9 28 36 35 37 25 30,9 34,5 31,7

Мочевина ммоль/л 2,14–7,14 0,9 0,7 0,7 0,9 1,4 2,8 2,0 4,4 3,3 2,6

Глюкоза ммоль/л 4,11–5,89 5,8 6,6 6,7 6,0 10,0 11,7 6,7 4,6 7,3 3,8

АЛТ Ед/л 0–33 33 39 40 41 41 42 121 38 35 48

АСТ Ед/л 0–32 44 46 47 49 58 73 68 66 55 67

Билирубин общий мкмоль/л 1,2–21 11,4 5 5 20 15 12,6 11 14 17,7 26,7 12,6

ЛДГ Ед/л 240–480 613 630 630 947 1489 969 835 341

СРБ мг/л 0–5 25,6 24 16 61 101 69 78 26,6 17,9 14,2 2,5

Прокальцитонин нг/мл 0–0,1 0,09 0,3 42 27 17 8,1 10 0,5

СЯ – сегментоядерные нейтрофилы; ПЯ – палочкоядерные нейтрофилы; СРБ – С-реактивный белок; ЛДГ – 
лактатдегидрогеназа.
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лажненной воздушно-кислородной смеси через 
носовые канюли 4–5 л/мин); омепразол перораль-
но 40 мг/сут 8 дней; нутридринк 322 г с 6-го дня те-
рапии 5 дней; клофелин 0,01% микроперфузией 
со скоростью 2 мл/ч с 8-го по 9-й день болезни, 
далее в течение 9-го дня терапии со скоростью 0,5 
мл/ч; инсулин 12 Ед, введенный в 500 мл 5% рас-
твора глюкозы с 5-го дня терапии в течение 3 дней; 
флуконазол 200 мг четырежды с 5-го по 11-й день 
терапии; раствор MgSO

4 
25% микроперфузией со 

скоростью 4 мл/ч c 4-го дня терапии 5 дней; гипо-
тензивная терапия: метилдопа 250 мг 4 раза сутки 
и нифедипин 10 мг 3 раза в сутки перорально с 6-го 
дня терапии 4 дня; эноксипарин натрия 0,6 мл под-
кожно на 6-й и 7-й дни заболевания; витаминоте-
рапия: витамин С 5% 6 мл 2 раза в сутки, витамины 
В

1
 и В

6
 по 4 мл в сутки и витамин В

12
 2 мл в сутки с 

6-го дня терапии 13 дней.

Обсуждение

Стоит отметить, что госпитализация пациент-
ки в инфекционный акушерский стационар была 
выполнена в кратчайшие сроки от поступления 
в родильный дом. Но на догоспитальном этапе, 
учитывая жалобы пациентки, эпидемиологиче-
ский анамнез, правильнее было бы сразу госпи-
тализировать беременную в многопрофильную 
больницу с акушерским отделением. Заболева-
ние развивалось остро с довольно быстрым об-
ширным поражением дыхательных путей, что 
потребовало выполнения пациентке КТ органов 
грудной клетки, назначенной консилиумом. Со-
гласно временным методическим рекомендациям 
по профилактике, диагностике и лечению новой 
коронавирусной инфекции (COVID-19) версия 4 
(27.03.2020 г.), действующих на тот момент време-
ни, КТ органов грудной клетки была рекомендова-
на всем пациентам с подозрением на пневмонию. 
Клинических протоколов по обследованию и ле-
чению беременных разработано не было. Соглас-
но этим же рекомендациям, этиотропное лечение 
беременных возможно назначением препаратов 
лопинавир+ритонавир, в случае если предпола-
гаемая польза для матери превосходит потенци-
альный риск для плода. Было принято решение 
назначить беременной 400 мг лопинавира+ 100 мг 
ритонавира 2 раза в сутки «off-label». Пациенткой 
подписано добровольное информированное со-
гласие на применение терапии «off-label». 

Исходом данного заболевания явилось выздо-
ровление пациентки и сохранение беременности.

Заключение

Комплексный подход к диагностике и терапии 
новой коронавирусной инфекции (COVID-19) у дан-
ной пациентки привел к благополучному исходу 
для беременной и плода. Опыт в лечении пациенток  

с COVID-19, приобретенный коллективом стацио-
нара во время пандемии SARS-CoV-2, в дальнейшем 
помогал более оперативно справляться с заболевани-
ем, несмотря на то, что в структуре инфекционной 
заболеваемости новая коронавирусная инфекция  
COVID-19 относится к особо опасным инфекциям с воз-
можным непредсказуемым молниеносным течением.
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Резюме
Риск тяжелого течения новой коронавирусной ин-

фекции (COVID-19) в связи с развитием острого респи-
раторного дистресс-синдрома крайне высок, что осо-
бенно справедливо для пациентов с сопутствующими 
заболеваниями. 

Цель: демонстрация особенностей течения и меро-
приятий интенсивной терапии при новой коронавирус-
ной инфекции COVID-19 у детей с сопутствующими за-
болеваниями. 

Материалы и методы: на примере клинических слу-
чаев рассмотрены особенности течения новой корона-
вирусной инфекции COVID-19 у детей с системной крас-
ной волчанкой и бронхолегочной дисплазией. 

Результаты: отражены основные данные анамнеза 
и клинико-лабораторного обследования, позволившие 
своевременно выявить цитокиновый «шторм», высокий 
риск неблагоприятного течения и начать своевремен-
ную специфическую патогенетическую терапию, вклю-
чающую в себя иммуноглобулины для внутривенного 
введения, гидроксихлорохин, ритонавир в комбинации 
с лопинавиром, азитромицин и дексаметазон. Особое 
внимание уделено необходимости ограничения инфузи-
онной терапии, поддержания отрицательного водного 
баланса и оптимальной кислородной емкости крови, 
продемонстрирована неоднозначность мнений о необ-
ходимости рутинного использования растворов альбу-
мина и дексаметазона у пациентов с COVID-19. 

Заключение: для детей с сопутствующими заболе-
ваниями характерно тяжелое течение новой коронави-
русной инфекции COVID-19, что требует проведения 
своевременной патогенетической терапии с учетом 
индивидуальных особенностей пациента.

Ключевые слова: COVID-19, системная красная вол-
чанка, бронхолегочная дисплазия, дети, респираторный 
дистресс, благоприятный исход.  

Abstract
The risk of a severe course of new coronavirus infection 

(COVID-19) due to the development of acute respiratory dis-
tress syndrome is extremely high, which is especially true for 
patients with comorbidities. 

The aim of the study is to demonstrate the peculiarities of 
the course and intensive care measures in new coronavirus 
infection COVID-19 in children with comorbidities. 

Patients and methods: On the example of clinical cases, 
the characteristics of the course of a new coronavirus infec-
tion of COVID-19 in children with systemic lupus erythema-
tosus and bronchopulmonary dysplasia are considered. 

Results: The main data from the history and clinical labo-
ratory examination are reflected, which made it possible to 
identify a cytokine storm in a timely manner, a high risk of 
adverse course and begin timely specific pathogenetic ther-
apy, including immunoglobulins for intravenous adminis-
tration, hydroxychloroquine, ritonavir in combination with 
lopinavir, azithromycin and dexamethasone. Particular at-
tention is paid to the need to limit infusion therapy, maintain 
a negative water balance and optimal blood oxygen capacity, 
ambiguity of opinions on the need for routine use of albumin 
and dexamethasone solutions in patients with COVID-19 has 
been demonstrated. 

Conclusion: Children with comorbidities are character-
ized by a severe course of a new coronavirus infection CO-
VID-19, which requires timely pathogenetic therapy taking 
into account the individual characteristics of the patient.

Key words: COVID-19, systemic lupus erythematosus, 
bronchopulmonary dysplasia, pediatric, respiratory distress, 
favorable outcome.
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Введение

Новая коронавирусная инфекция (COVID-19) 
является одним из наиболее опасных заболеваний 
современности в связи с повсеместной распростра-
ненностью и высокими показателями летальности. 
Несмотря на все усилия медицинских специалистов 
и проведение всеобъемлющего комплекса противо-
эпидемических мероприятий, в настоящее время это 
ключевая проблема систем здравоохранения многих 
стран мира [1, 2]. К группе риска с высокой вероят-
ностью тяжелого течения патологического процес-
са и летального исхода относятся люди пожилого 
и старческого возраста, беременные и пациенты 
с сопутствующими хроническими заболеваниями, 
ауто иммунными поражениями внутренних органов 
и иммунодефицитными состояниями [3, 4]. 

По данным многочисленных публикаций, наи-
более тяжелое течение COVID-19 отмечается 
у взрослых пациентов с онкологическими, эндо-
кринными и ревматологическими заболеваниями, 
поражением легких и сердца [5–9]. 

У детей наиболее тяжелое течение СOVID-19 
отмечается при сопутствующих заболеваниях лег-
ких, системы крови, соединительной ткани и он-
когематологической патологии, у которых уже 
имеется исходное иммунодефицитное состояние 
и полиорганная дисфункция [10–12].

Следует отметить, что, независимо от особен-
ностей сопутствующей патологии, для всех паци-
ентов характерно наличие гипоксемической дыха-
тельной недостаточности острого респираторного 
дистресс-синдрома различной степени тяжести, 
которая практически во всех случаях требует про-
ведения респираторной поддержки, начиная от 
оксигенотерапии и заканчивая инвазивной искус-
ственной вентиляцией легких [1–4, 13, 14].

Среди пациентов с системными заболеваниями 
новая коронавирусная инфекция наиболее тяже-
ло протекает у взрослых с системной красной вол-
чанкой (СКВ), однако данных о течении COVID-19 
у детей с иммуносупрессией на фоне терапии СКВ 
в настоящее время недостаточно [6].

С целью демонстрации особенностей течения и 
терапии новой коронавирусной инфекции у детей 
с сопутствующими заболеваниями приводим два 
клинических случая: течение COVID-19 у девочки 
15 лет с системной красной волчанкой и у ребенка 
первого года жизни с бронхолегочной дисплазией 
и бронхиолитом, которые поступили в отделение 
реанимации и интенсивной терапии (ОРИТ) по экс-
тренным показаниям в связи с прогрессированием 
гипоксемической дыхательной недостаточности.

Клинический случай 1

Девочка 15 лет переведена в отделение реани-
мации и интенсивной терапии специализирован-

ного стационара, оказывающего помощь пациен-
там с новой коронавирусной инфекцией, из ОРИТ 
другого стационара по экстренным показаниям 
в связи с прогрессированием гипоксемии.

Из анамнеза известно, что пациентка заболела 
СКВ 4 месяца назад. Заболевание манифестиро-
вало в виде геморрагического васкулита, панци-
топении, протеинурии (до 1,0 г/сутки). Иммуно-
логическая активность процесса была умеренной 
степени выраженности: антинуклеарный фактор 
1/10240 (норма менее 1/160), антитела к двуспи-
ральной ДНК 150 Е/л (норма менее 25). Течение 
заболевания расценено как нетяжелое, начата 
кортикостероидная терапия метилпреднизолоном 
из расчета 1 мг/кг/сутки и гидроксихлорохином 
(400 мг/сутки). К моменту развития данного состо-
яния доза метилпреднизолона была уменьшена до 
0,5 мг/кг/сутки.

При поступлении состояние ребенка тяжелое, 
относительно стабильное. Сознание ясное, в про-
странстве и времени ориентирована, на вопросы 
отвечает адекватно, однако отмечается выражен-
ная эмоциональная лабильность, плаксивость. 
Жалуется на сухой кашель. Зрачки симметрич-
ные, фотореакция живая. Острая общемозговая 
и очаговая неврологическая симптоматика от-
сутствуют. Кожа бледно-розовая, чистая, теплая. 
Нарушений микроциркуляции нет, время капил-
лярного наполнения составляет 3 с. Тоны сердца 
ясные, звучные, ритмичные, частота сердечных 
сокращений = 80 уд/мин, артериальное давле-
ние = 117/68 мм рт. ст. По ЭКГ-монитору ритм 
правильный, синусовый. Дыхание спонтанное, 
адекватное, частота дыхания = 26–30/минуту, 
при дыхании атмосферным воздухом транскутан-
ная сатурация гемоглобина кислородом пульсиру-
ющей крови составляла 86–88%, на фоне оксиге-
нотерапии 96%. При аускультации легких дыхание 
жесткое, равномерно ослаблено с двух сторон, 
крепитирующие хрипы. Живот обычной формы, 
симметричный, мягкий, безболезненный. На мо-
мент осмотра не мочилась, стула не было. 

При лабораторном обследовании выявле-
ны лейкопения (2,2×109/л), гипоальбуминемия 
(20,4 г/л), увеличение скорости оседания эритро-
цитов (60 мм/ч), концентрации С-реактивного бел-
ка (11,6 мг/дл), лактатдегидрогеназы (1369 МЕ/Л) 
и ферритина (1500 нг/мл), что свидетельствовало 
о течении активного воспалительного процесса на 
фоне иммуносупрессии, обусловленной как тече-
нием основного заболевания, так и проводимым ле-
чением. По данным коагулограммы отмечалась уме-
ренно выраженная гипокоагуляция на фоне увели-
чения концентрации фибриногена, что также было 
расценено как проявление системного воспаления.

При анализе газового состава и кислотно-ос-
новного состояния крови выявлен умеренно вы-
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раженный респираторный алкалоз и вторичный 
лактат-ацидоз, обусловленный гипоксией и гипер-
вентиляцией. Напряжение кислорода, сатурация 
кислородом, общее содержание кислорода и пока-
затель р50 в венозной крови соответствовали ре-
ференсным значениям (табл. 1). 

На рентгенограмме органов грудной клетки 
в двух проекциях и сканах компьютерной томо-
граммы отмечались двусторонние инфильтра-
тивные изменения по типу «матового стекла» 
(рис. 1). 

Таблица 1

Показатели лабораторного обследования во время лечения в ОРИТ

Параметр Поступление 1-е 
сутки

2-е сутки 3-и сутки 4-е сутки 5-е сутки

Гемоглобин, г/л 109 103 95 93 100 105

Эритроциты, × 1012/л 3,37 3,19 2,9 2,97 3,17 3,25

Лейкоциты, × 109/л 2,5 2,6 2,8 4,7 4,7 5,8

Тромбоциты, × 109/л 249 130 256 298 367 399

Лимфоциты 19 22 22 20 33 21

Скорость оседания эритроцитов, мм/ч 60 61 60 56 37 43

Мочевина, ммоль/л 6,9 7,2 8,3 9,9 3,8 12,1

Креатинин, мкмоль/л 76,3 62,3 66,6 62 40,7 57,9

Аланин-аминотрансфераза, МЕ/Л 36,3 34,7 32 29,8 14,2 36,8

Аспартат-аминотрансфераза, МЕ/Л 40,2 39,3 32,5 31,1 19,7 24,6

Лактат-дегидрогеназа, МЕ/Л 1369 1389 1168 1002 579 807

Общий белок, г/л 52,9 56,4 62,1 72,6 72,9 74,5

Альбумин, г/л 20,4 19,9 18,5 23,2 37,8 28,1

С-реактивный белок, мг/дл 11,6 12,7 8,3 3,1 5 0,6

Ферритин, нг/мл > 1500 2550 1424 1490,8 399 1303

Протромбиновый индекс, % 67,3 95,8 98,9 87,5 61,7 93,2

Международное нормализованное 
отношение

1,2 0,99 0,98 1,04 1,27 1

Фибриноген, г/л 9,6 8,1 6,0 7 10,2 4,8

Рис. 1. Данные рентгенологического обследования и компьютерной томографии: А – при поступлении в ОРИТ  
на рентгенограмме органов грудной клетки имеют место двусторонние инфильтративные изменения в средней  
и нижней доле. На сканах компьютерной томографии отмечаются признаки двусторонней перибронхиальной  
и периферической инфильтрации. Смешанная инфильтрация по типу «матового стекла» имеется в средних и нижних 
долях; Б – на 3-и сутки терапии: умеренное улучшение, уменьшение размеров участков инфильтрации;  
B – 10-е сутки лечения: отсутствие инфильтративных изменений, нормовентиляция



Клинический случай

ЖУРНАЛ ИНФЕКТОЛОГИИ          Том 12, № 3, 2020 83

При поступлении в ОРИТ проведена коррек-
ция терапии основного заболевания, отменены 
системные глюкокортикостероиды, назначены 
иммуноглобулины для внутривенного ведения 
(«Pentaglobin»), иммуномодуляторы (интерферон), 
продолжена патогенетическая терапия основного 
заболевания гидроксихлорохином (400 мг/сутки), 
назначен витамин Д, фолиевая кислота. 

С целью устранения гипоксемии начата дотация 
кислорода через назальные канюли низкого потока 
со скоростью 4 л/мин в положении пациента на жи-
воте. Учитывая, что пациент мог получать весь объ-
ем жидкости естественным путем, парентеральное 
введение растворов для инфузии не проводилось. 
От фармакологической коррекции гипоальбуми-
немии решено воздержаться из-за высокого риска 
прогрессирования острого респираторного дис-
тресс-синдрома. Продолжена эмпирическая анти-
бактериальная и противогрибковая терапия (меро-
пенем, амикцин, флуконазол), начатая ранее.

В течение первых 16 ч лечения в ОРИТ состояние 
ребенка оставалось тяжелым, стабильным, без сущес-
твенной динамики. Сохранялись явления умеренно 
выраженной дыхательной недостаточности, гипоксе-
мия была компенсирована на фоне оксигенотерапии.

В первые сутки в связи с отсутствием отчетли-
вой положительной динамики к терапии добавле-
ны тоцилизумаб (400 мг), ритонавир в комбинации 
с лопинавиром («Kaletra, 800 мг/сутки), антибакте-
риальная терапия усилена азитромицином. С це-
лью лечения основного заболевания базовая тера-
пия метил-преднизолоном заменена на дексамета-
зон из расчета 0,3 мг/кг/сутки (10 мг/м2/сутки). 

На вторые сутки лечения с целью коррекции 
гипоальбуминемии назначен 20% раствор альбу-
мина путем постоянной внутривенной инфузии.

В динамике, в первую половину третьих суток 
отмечено относительное ухудшение показателей 
кислородного статуса в виде уменьшения сатура-
ции венозной крови и снижения содержания кис-
лорода в крови на фоне уменьшения концентра-
ции гемоглобина (Hb=88 г/л), однако в последу-
ющие часы на фоне уменьшения парентерального 
объема жидкости и отрицательного гидробаланса, 
достигнута стабилизация состояния, о чем свиде-
тельствовали нормализация газового состава арте-
риальной и венозной крови на фоне дыхания ат-
мосферным воздухом (табл. 2, 3, рис. 2). 

Следует отметить, что уже через 16 ч после вве-
дения тоцилизумаба была купирована лихорадка, 
отмечено увеличение числа лейкоцитов и тромбо-
цитов. На контрольной компьютерной томограм-
ме грудной клетки отмечена незначительная по-
ложительная динамика, в связи с чем было приня-
то решение о повторном введении тоцилизумаба 
в дозе 400 мг, после которого отмечено улучшение 
общего состояния, самочувствия, нормализация 
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кислотно-основного состояния и кислородного 
статуса крови находились в пределах референт-
ных значений. На 5-е сутки ребенок переведен 
в профильное отделение. На контрольной рентге-
нограмме органов грудной клетки через 8 суток 
после поступления в стационар инфильтративные 
изменения отсутствуют, пневматизация легочной 
ткани удовлетворительная.

Отличительной особенностью данного случая 
явилось течение новой коронавирусной инфек-
ции COVID-19 у девочки, страдающей системной 
красной волчанкой на фоне имеющейся иммуно-
супрессии. О тяжелом течении заболевания сви-
детельствует наличие достаточно стойкой лихо-
радки, лейкопении, лимфопении, гипоальбумине-
мии, значительного повышения ферментативной 
активности лактат-дегидрогензы, концентрации 
С-реактивного белка и ферритина (Liang W. et al., 
2020). 

Кроме детей с заболеваниями соединительной 
ткани, тяжелое течение характерно и для паци-
ентов с первичным или вторичным поражением 

Таблица 3

Объем мероприятий интенсивной терапии за время лечения в ОРИТ

Параметр Первые 16 ч 1-е  сутки 2-е сутки 3-и сутки 4-е сутки

Волемическая нагрузка

Энтерально, мл/сут 1050 1250 950 670 770

Внутривенно, мл/сут 500 1428 1028 2000 748

Объем жидкости за сутки, мл 1550 2678 2978 2670 1518

Диурез, мл/сут 1150 3250 4025 3000 2000

Почасовой темп диуреза, мл/кг/ч 1,2 2,25 2,8 2,0 1,4

Отношение выделенной и введенной жидкости, % 74,2 121 135,1 112 131,7

Альбумин, мл/сут 0 0 100 100 0

Антибактериальная и противогрибковая терапия

Меропенем, мг/сут 1200 3600 3600 3600 3600

Амикацин, мг/сут 900 600 600 600 600

Азитромицин, мг/сут 0 500 500 500 500

Флуконазол, мг/сут 20

Иммуноглобулины для внутривенного введения

Пентаглобин, мл 300 300 0 0 0

Интерферон (виферон-II) 2 р/сутки

Системные глюкокортикоиды

Дексаметазон, мг/сут 0 18 18 12 8

Противовирусная терапия

Калетра, мг/сут 0 400 800 800 800

Терапия основного заболевания 

Гидроксихлорохин 400 400 400 400 400

Тоцилизумаб 0 400 400 0 0

Респираторная терапия

Оксигенотерапия (FiO
2
 = 0,3) «+» «+» «+» «+» «–»

показателей воспалительной активности, регрес-
сирование дыхательной недостаточности. 

На 4-е сутки лечения в ОРИТ достигнута стой-
кая стабилизация состояния, явления дыхатель-
ной недостаточности регрессировали, оксигено-
терапия отменена. Показатели газового состава, 

Рис. 2. Показатели сатурации венозной крови 
кислородом в зависимости от концентрации 
гемоглобина
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В динамике состояние ребенка оставалось тя-
желым, относительно стабильным, явления дыха-
тельной недостаточности на фоне проводимой те-
рапии были компенсированными.

На 2-е сутки пребывания в стационаре выполнена 
компьютерная томография органов грудной клетки, 
диагностирована двусторонняя полисегментарная 
пневмония, проведена смена антибактериальной 
терапии на меропенем и азитромицин. Учитывая на-
личие положительного теста на COVID-19, к терапии 
добавлен ритонавир и лопинавир («Калетра»).

В последующие сутки состояние ребенка оста-
валось тяжелым, стабильным, отмечался однократ-
ный эпизод кратковременного апноэ, который ре-
грессировал на фоне вспомогательной вентиляции 
самонаполняющимся мешком. По данным анали-
за, газового состава и кислотно-основного состоя-
ния, патологических изменений не было.

паренхимы легкого, частота которых в настоящее 
время неуклонно растет в связи с успехами неона-
тальной реанимации и интенсивной терапии.

Клинический случай 2

В качестве примера приводим случай течения 
новой коронавирусной инфекции у ребенка 4 ме-
сяцев с сопутствующим бронхиолитом, вызван-
ным риносинцитиальным вирусом и бронхолегоч-
ной дисплазией.

Из анамнеза жизни известно, что ребенок от 
первой беременности, преждевременных родов на 
сроке гестации 29 недель путем кесарева сечения. 
Вес при рождении 1410 г, рост 40 см, оценка по шка-
ле Апгар на первой минуте 6, на пятой – 7 баллов. 
Сразу после рождения состояние ребенка тяжелое, 
тяжесть состояния обусловлена явлениями дыха-
тельной недостаточности, морфофункциональ-
ной незрелостью, в родильном зале проводилась 
CPAP-терапия, эндотрахеально введен экзогенный 
сурфактант в дозе 200 мг/кг. На фоне проводимой 
терапии явления дыхательной недостаточности 
регрессировали, пациент переведен в ОРИТ, где 
продолжена респираторная и гемодинамическая 
поддержка. Выписан из стационара в удовлетвори-
тельном состоянии с диагнозом: «Бронхолегочная 
дисплазия, новая форма, легкое течение».

Пациент переведен из другого стационара в 
связи с контактом с пациентом с COVID-19. При 
поступлении в ОРИТ состояние ребенка тяжелое. 
Сознание ясное, на осмотр и манипуляции реа-
гирует эмоциональным плачем, усилением двига-
тельной активности. Температура тела нормаль-
ная. Очаговая и менингеальная неврологическая 
симптоматика отсутствуют. Кожа бледно-розовая, 
чистая, теплая. Нарушений микроциркуляции 
нет, симптом белого пятна = 2 с. Тоны сердца яс-
ные, звучные, ритмичные, частота сердечных со-
кращений = 165/минуту, артериальное давление 
108/74 мм рт. ст. Пульс на периферических арте-
риях удовлетворительного наполнения и напряже-
ния. Дыхание спонтанное, с умеренным участием 
вспомогательной мускулатуры, отмечается разду-
вание крыльев носа, тахипноэ до 75/минуту, SpO

2
 

на фоне оксигенотерапии через лицевую маску 
составляет 99%, индекс Горовица = 330 мм рт. ст. 
При аускультации легких множественные крепи-
тирующие хрипы над всей поверхностью легких. 
Живот обычной формы, симметричный, мягкий, 
безболезненный. Физиологические отправления в 
норме. В клиническом анализе крови имел место 
лейкоцитоз (L=15,0 x 109/л) без сдвига влево, уме-
ренно выраженный лимфоцитоз. По данным био-
химического анализа крови отмечалась гипоаль-
буминемия (33 г/л). На рентгенограмме органов 
грудной клетки отмечались двусторонние инфиль-
тративные изменения. 

Сразу при поступлении начата оксигеноте-
рапия в положении пациента на животе (прон-
позиция), назначена антибактериальная (цефо-
таксим), противовирусная (виферон, рибавирин), 
ингаляционная (будесонид, беродуал) и гормо-
нальная терапия (дексаметазон, 1 мг/кг/сутки). 
Суточный объем жидкости не превышал расчет-
ной физиологической потребности, более 50% от 
назначенного объема ребенок получал энтерально 
(рис. 3), при этом объем диуреза составлял более 
75% от введенной жидкости (рис. 4).

Рис. 3. Суточный объем жидкости во время лечения 
в ОРИТ

Рис. 4. Водный баланс за время лечения в ОРИТ 
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На 5-е сутки лечения удалось достичь полной 
стабилизации состояния, регрессирования явле-
ний гипоксемии, в связи с чем оксигенотерапия 
прекращена, продолжена плановая терапия новой 
коронавирусной инфекции и бронхиолита.

На 12-е сутки ребенок переведен в профильное 
отделение, в последующем выписан из стационара 
с полным выздоровлением.

Обсуждение

Несмотря на крайне высокий риск прогресси-
рования заболевания с развитием тяжелого респи-
раторного дистресс-синдрома как у первого, так 
и у второго ребенка, удалось избежать тяжелого 
течения процесса за счет целенаправленной и сво-
евременной этиотропной и патогенетической те-
рапии.

Заслуживает внимания, что как в первом, так 
и во втором случае инфузионная терапия прово-
дилась в рестриктивном режиме, при этом более 
чем 50% от расчетного объема жидкости пациенты 
получали энтерально, что позволило предотвра-
тить перегрузку объемом и гиперволемию малого 
круга кровообращения, которые в данных ситуа-
циях были крайне опасны [15, 16]. 

Именно это и явилось основанием для отказа 
от внутривенного введения растворов альбумина 
в первые сутки лечения у ребенка с СКВ, а у паци-
ента с бронхолегочной дисплазией они вообще не 
использовались. 

Кроме того, у пациента с СКВ сразу была про-
ведена коррекция патогенетической терапии ос-
новного заболевания, которая заключалась в за-
мене преднизолона на дексаметазон и назначении 
иммуноглобулинов для внутривенного введения 
(«Пентаглобин»). С целью устранения цитокино-
вого «шторма» дексаметазон был назначен и ре-
бенку с бронхолегочной дисплазией.

На фоне стандартной терапии состояние детей 
оставалось тяжелым, но относительно стабиль-
ным, явления дыхательной недостаточности не 
прогрессировали, однако отчетливого улучшения 
не отмечалось, что и явилось основанием для на-
значения специфической противовирусной тера-
пии («Калетра»). У ребенка с СКВ к терапии был 
добавлен гидроксихлорохин, тоцилизумаб и на 
вторые сутки лечения проведена коррекция гипо-
альбуминемии [17, 18].

Нельзя не отметить и то, что назначение боль-
ших объемов внутривенных препаратов стало при-
чиной кратковременного ухудшения состояния, 
относительной гемодилюции и прогрессирования 
дыхательной недостаточности у ребенка с СКВ, 
которое проявилось в первую половину 3-х суток 
лечения в ОРИТ. Именно значительная волемиче-
ская нагрузка (см. табл. 3) и назначение 20% рас-
твора альбумина стали причиной дилюционной 

анемии и ухудшения кислородного статуса крови, 
что подтверждается снижением концентрации ге-
моглобина (до 88 г/л), уменьшением сатурации и 
кислородной емкости венозной крови.

Несмотря на то, что C. Uhlig et al. [19] полагают, 
что применение альбумина у пациентов с острым 
респираторным дистресс-синдромом способству-
ет улучшению показателей оксигенации, мы счи-
таем, что его рутинное применение в клинической 
практике не оправдано, что совпадает с мнением 
и наших коллег [20], хотя он, несомненно, должен 
использоваться при критической гипоальбумине-
мии, что справедливо и для пациентов с новой ко-
ронавирусной инфекцией [21, 22]. Однозначного 
мнения о необходимости широкого применения 
альбумина у пациентов с COVID-19 нет, что требу-
ет дальнейших исследований.   

Уменьшение объема инфузионной терапии 
и достижение отрицательного гидробаланса по-
зволило в дальнейшем предотвратить прогресси-
рование дыхательной недостаточности и достичь 
стабилизации состояния.

Следует отметить, что раннее применение ги-
дроксихлолрохина в сочетании с азитромицином 
и тоцилизумабом позволило купировать цитоки-
новый «шторм» и прогрессирующее течение двух 
конкурирующих патологических процессов – ос-
новного заболевания и новой коронавирусной ин-
фекции у ребенка с СКВ, что сопоставимо и с ре-
зультатами недавно выполненного исследования, 
где было показано, что комбинированное приме-
нение гидроксихлорохина и азитромицина не ока-
зывает негативного влияния на внутрибольнич-
ную летальность [23]. 

Одним из компонентов в терапии, сыгравших 
позитивную роль в купировании явлений дыхатель-
ной недостаточности и ОРДС, было и кратковре-
менное применение дексаметазона в возрастных 
дозировках, что позволило предотвратить прогрес-
сирование основного заболевания и новой коро-
навирусной инфекции, что подтверждается и ре-
зультатами последних публикаций зарубежных 
авторов [24, 25], хотя следует отметить, что авторы 
указанных работ полагают, что назначение декса-
метазона оправдано только в острую фазу и только 
при тяжелом течении заболевания, предостерега-
ют от его длительного использования, т.к. он может 
стать причиной иммуносупрессии и многочислен-
ных побочных эффектов глюкокортикостероидов. 
Хотелось бы отметить и то, что T.C. Theoharides et 
al. (2020) полагают целесообразным после корот-
кого курса дексаметазона использовать ингаляции 
триамцинолона, который в 6 раз активнее корти-
зона для обеспечения местного противовоспали-
тельного эффекта в легких. Они также считают, что 
указанные кортикостероиды могут применяться 
вместе с природным флавоноидным лютеолином 
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из-за его противовирусных и противовоспалитель-
ных свойств, особенно его способности ингибиро-
вать тучные клетки, которые являются основным 
источником цитокинов в легких [24].

Крайне важно понимать и то, что у данной ка-
тегории пациентов детского возраста проведение 
инвазивной искусственной вентиляции легких яв-
ляется фактором риска прогрессирования как ос-
новного, так и сопутствующего заболеваний и раз-
вития синдрома полиорганной недостаточности, 
которая нередко может привести к неблагоприят-
ному исходу. Именно поэтому в представленных 
случаях мы стремились избежать агрессивных ме-
тодов респираторной поддержки и использовали 
лишь оксигенотерапию в сочетании с положением 
пациента на животе (прон-позиция), что способ-
ствует улучшению вентиляционно-перфузионных 
отношений и улучшению оксигенации, что и было 
достигнуто [26–28].  

Заключение

Таким образом, следует отметить ряд особен-
ностей, которые, по нашему мнению, имеют прин-
ципиальное значение в лечении данной категории 
пациентов:

1. Необходимо стремиться к назначению всего 
расчетного объема жидкости энтеральным путем 
и достижению отрицательного суточного гидроба-
ланса.

2. Коррекция гипоальбуминемии должна про-
водиться только при наличии абсолютных показа-
ний в течение нескольких суток с целью предот-
вращения резкой перегрузки объемом под кон-
тролем показателей кислородного статуса.

3. Обязательным условием эффективности тера-
пии является поддержание концентрации гемогло-
бина в пределах возрастных референтных значений 
с целью увеличения кислородной емкости крови.

4. На ранних стадиях заболевания оправдано 
применение минимальной респираторной под-
держки путем проведения оксигенотерапии или 
неинвазивной искусственной вентиляции легких. 

5. Использование инвазивной искусственной 
вентиляции легких оправдано только при отсут-
ствии эффекта от респираторной терапии, что 
должно быть подтверждено данными анализа га-
зового состава крови (декомпенсированный ре-
спираторный алкалоз или ацидоз).

6. При лечении пациентов с COVID-19, страдаю-
щих тяжелыми сопутствующими заболеваниями, не-
обходимо междисциплинарное сотрудничество вра-

чей-реаниматологов и профильных специалистов. 
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Введение

С момента выявления COVID-19 не было полу-
чено убедительных доказательств эффективности 
какой-либо из предлагаемых схем этиотропной 
терапии. Различные по механизму действия препа-
раты и их комбинации рассматривались мировым 
медицинским сообществом как потенциально эф-
фективные, но на данный момент ни одна из пред-
ложенных схем, за исключением ограниченного 
успеха, полученного в исследованиях ремдесеви-
ра, не продемонстрировала своей эффективности 
в рамках рандоминизированных многоцентровых 
плацебо-контролируемых исследований. Поиск эф-
фективных методов лечения инфекции COVID-19 
является сложным процессом. Рекомендации и об-
зоры фармакотерапии COVID-19 были опубликова-
ны в различных международных источниках [1].

Однако, несмотря на отсутствие направленного 
этиотропного лечения, в некоторых клинических 
исследованиях были получены убедительные дан-
ные об эффективности препаратов патогенетичес-
кой направленности [2]. 

Различные методы иммуномодуляции являются 
объектом изучения для снижения риска развития 
и купирования повреждения, вызываемого цито-
киновым каскадом. Ингибиторы интерлейкина, 
ингибиторы янус-киназы и интерфероны – это 
лишь некоторые из препаратов, которые прохо-
дят клинические испытания, демонстрируя до-
статочно убедительный клинический эффект при 
системной воспалительной реакции [3]. Тоцили-
зумаб успешно использовался в лечении тяжелого 
течения пациентов с COVID-19 [4].

Основными осложнениями COVID-19 являют-
ся пневмония, острый респираторный дистресс-
синдром (ОРДС), аритмии, острое повреждение 
миокарда, острое повреждение почек, тромбозы 
различных локализаций, полиорганная недоста-
точность [5, 6].

ОРДС – одно из самых часто встречаемых 
осложнений COVID-19, выявляемое в 20–41% 
случаев среди госпитализированных пациентов 
[7, 8]. В патогенезе ОРДС вследствие COVID-19 ос-
новную роль играет избыточный ответ иммунной 
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Резюме
Совершенствование подходов к лечению новой коро-

навирусной инфекции (COVID-19) открывает возмож-
ности использования ранее известных групп препара-
тов, демонстрирующих свою эффективность в патоге-
нетической терапии данного заболевания.

В Клинической инфекционной больнице им. С.П. Бот-
кина накоплен клинический опыт в области лечения  
COVID-19. На примере представленного случая демон-
стрируется своевременность назначения и эффектив-
ность антицитокиновой терапии при COVID-19, воз-
можности использования рекомбинантного гуманизи-
рованного моноклонального антитела к человеческому 
рецептору интерлейкина-6 (ИЛ-6) (МНН-тоцилизумаб).

Ключевые слова: COVID-19, SARS-CoV-2, острый 
респираторный дистресс-синдром, дыхательная недо-
статочность, тоцилизумаб.

Abstract
Improving the approaches to treating COVID-19 infec-

tion opens up the possibility for using previously known 
groups of drugs that demonstrate their effectiveness in the 
pathogenetic treatment of this disease. 

Significant clinical experience in the field of treatment 
of COVID-19 have been accumulated in Clinical Infectious 
Diseases Hospital named after S.P. Botkin, Saint-Petersburg, 
Russia. The case study demonstrates the timeliness and effec-
tiveness of anticytokine therapy with COVID-19, the possibil-
ity of using a recombinant humanized monoclonal antibody 
to the human receptor for interleukin-6 (IL-6) (tocilizumab).

Key words: COVID-19, SARS-CoV2, acute respiratory 
distress syndrome, respiratory failure, tocilizumab.
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системы со стремительно развивающимся жизне-
угрожающим синдромом высвобождения цитоки-
нов. 

Проведенные исследования показали, что смерт-
ность при COVID-19 ассоциирована в том числе с 
повышением уровня интерлейкина-6 (ИЛ-6). Так-
же в качестве предикторов летального исхода при 
развитии ОРДС выделялись такие факторы, как 
пожилой возраст, нейтрофилия, высокие значе-
ния ЛДГ и D-димера.

Тоцилизумаб – рекомбинантное гуманизиро-
ванное моноклональное антитело к человеческому 
рецептору интерлейкина-6. Тоцилизумаб селек-
тивно связывает и подавляет как растворимые, 
так и мембранные рецепторы ИЛ-6. В настоящий 
момент на разных фазах находятся несколько 
клинических исследований данного препарата. 
REMDACTA — международное рандомизирован-
ное двойное слепое многоцентровое исследование 
III фазы, проводимое в двух группах для оценки 
эффективности и безопасности комбинации тоци-
лизумаба и ремдесивира, по сравнению с комби-
нацией плацебо и ремдесивира, у госпитализиро-
ванных пациентов с тяжелой пневмонией, вызван-
ной COVID-19. Первичные и вторичные конечные 
точки включают клинический статус, летальность, 
потребность в искусственной вентиляции легких и 
показатели, относящиеся к проведению интенсив-
ной терапии. Исследование COVACTA оценивает 
эффективность тоцилизумаба как дополнение к 
стандартной терапии у пациентов, госпитализи-
рованных с тяжелым COVID-19. Целью исследо-
вания EMPACTA стало изучение эффективности 
тоцилизумаба при оказании помощи социально 
незащищенным группам населения [9, 10]. Откры-
тое, неконтролируемое рецензируемое исследова-
ние было проведено в Китае у 21 пациента с тяже-
лыми респираторными симптомами, вызванными 
COVID-19. Средний возраст пациентов составил 
56,8 года, 18 из 21 были мужчинами. Только 2 па-
циента потребовали респираторной поддержки в 
режиме ИВЛ. Другие 19 пациентов получали раз-
личные виды кислородотерапии, в том числе через 
назальные канюли, маску и неинвазивную венти-
ляцию. Все пациенты получали стандартную меди-
цинскую помощь, включавшую лопинавир/рито-
навир и метилпреднизолон. Кроме того, пациенты 
получали однократную дозу тоцилизумаба в дозе 
400 мг внутривенно. По результатам исследования 
было показано улучшение дыхательной функции 
в виде снижения потребности в кислородной под-
держке, нормализации лимфоцитарного звена пе-
риферической крови, сокращения сроков госпи-
тализации при использовании тоцилизумаба [11].

Клиническая инфекционная больница им. 
С.П. Боткина работает в условиях пандемии  
COVID-19 с февраля 2020 г. За это время накоплен 

определенный опыт диагностики и лечения паци-
ентов с данным заболеванием.

Клинический случай

Пациентка 42 лет, врач одной из многопрофиль-
ных больниц Санкт-Петербурга, работавшая с ко-
вид-положительными пациентами, 22.04.2020 г. 
(1-е сутки заболевания) отметила появление сла-
бости, першения в горле. 

25.04.2020 г. (4-е сутки от начала заболевания) 
амбулаторно выполнила компьютерную томогра-
фию органов грудной клетки, по результатам ко-
торой была выявлена картина двусторонней по-
лисегментарной пневмонии. Лихорадки, одышки, 
кашля и иных симптомов не отмечала. Из сопут-
ствующей патологии у пациентки имелось ожи-
рение 1 степени. В этот же день с подозрением на 
COVID-19 поступила в Клиническую инфекцион-
ную больницу им. С.П. Боткина. 

В стационаре назначено обследование соглас-
но рекомендациям Министерства здравоохране-
ния РФ «Профилактика, диагностика и лечение 
новой коронавирусной инфекции (COVID-19)», 
версия 6. Выполнены стандартные лабораторные 
исследования: ПЦР из носоглотки на SARS-CoV-2, 
общеклиническое исследование крови, СРБ, ЛДГ, 
трансаминазы, креатинин, глюкоза крови, коагу-
лограмма, D-димер.

В первые сутки госпитализации значимых от-
клонений в рутинных исследованиях крови выяв-
лено не было, положительная ПЦР на SARS-CoV-2 
подтвердила диагноз COVID-19.

Компьютерная томография, выполненная на 
догоспитальном этапе, выявила характерные для 
COVID-19 изменения ткани легких в виде двусто-
ронней полисегментарной пневмонии, степень 
тяжести поражения КТ-1– менее 3 очагов или 
участков уплотнения по типу «матового стекла» 
и менее 3 см по максимальному диаметру, объем 
поражения легких до 20%.

Показатели дыхательной функции были не-
сколько снижены – сатурация при дыхании ат-
мосферным воздухом находилась в пределах 95–
96%. По совокупности клинических, лабораторных 
и рентгенологических данных состояние пациент-
ки оценивалось как средней степени тяжести. 

Пациентка получала лечение, включающее 
в себя препараты: гидроксихлорохин 400 мг дваж-
ды в сутки в первые сутки, далее по 200 мг дважды 
в сутки в течение 6 суток, азитромицин 500 мг – 
7 суток, эноксапарин натрия 0,4 мл/сутки, дезин-
токсикационные, регидратационные внутривен-
ные растворы, муколитики, антибактериальную 
терапию (цефтриаксон 2,0 г в сутки, со сменой 
на левофлоксацин по 500 мг 2 раза в сутки). 

К 01.05.2020 г. (10-е сутки от начала заболева-
ния), несмотря на проводимую терапию, было от-
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мечено ухудшение самочувствия – нарастание 
одышки (ЧДД до 20–22 в минуту), снижение са-
турации до 88% при дыхании атмосферным возду-
хом, нарастание лейкоцитоза до 14×109л (88% ней-
трофилов), СРБ 379 мг/л, ЛДГ 449 ед/л. Результаты 
обследования представлены в таблице.

04.05.2020 г. (13-е сутки от начала заболева-
ния) в связи с нарастанием дыхательной недо-
статочности к терапии был добавлен препарат 
лопинавир+ритонавир (200 мг лопинавир + 50 мг 
ритонавир) по 500 мг дважды в сутки. Было прове-
дено повторное КТ-исследование органов грудной 
клетки в динамике – объем поражения в легких 
нарос и соответствовал КТ-3 (признаки вирусной 
пневмонии тяжелой степени с объемом пораже-
ния не менее 60% легких, появились уплотнения 
легочной ткани по типу «матового стекла» в со-
четание с участками консолидации). Лабораторно 
определялись высокий уровень СРБ – 229 мг/л, 
ИЛ-6 составил 45,3 нг/мл, прокальцитонин – 
0,07 нг/мл. 

В связи с нарастанием клинических проявле-
ний заболевания – усугубления одышки, сниже-
ния толерантности к физической нагрузке, отсут-
ствия аппетита, а также ухудшением лаборатор-
ных показателей в виде прогрессирования призна-
ков системной воспалительной реакции и риском 
развития ОРДС, к терапии был добавлен препарат 
тоцилизумаб в дозировке 400 мг однократно. Пре-
парат введен 05.05.2020 г.

На следующий день (15-е сутки от начала за-
болевания) была отмечена слабоположительная 
клинико-лабораторная динамика состояния па-
циентки в виде субъективного улучшения само-

чувствия, уменьшение одышки (ЧД 16–18 в мину-
ту), повышение сатурации до 93%, снижение СРБ 
до 134 мг/л. ИЛ-6 сохранялся высоким (88 нг/мл). 
В связи с этим было принято решение о повтор-
ном введении тоцилизумаба 06.05.2020 г. в той 
же дозировке – 400 мг однократно. В результате 
07.05.2020 г. (16-е сутки) было отмечено значитель-
ное снижение уровня СРБ (56 мг/л), нормализация 
уровня лейкоцитов, повышение сатурации при 
дыхании атмосферным воздухом до 96%, улучше-
ние общего самочувствия пациентки, повышение 
толерантности к физической нагрузке.

В дальнейшем наблюдалась стабильная поло-
жительная клинико-лабораторная динамика. Па-
циентка была выписана на 23-е сутки (27-й день 
болезни) с двумя отрицательными результатами 
ПЦР мазков из носоглотки на SARS-CoV-2.

Следует также отметить, что в краткосрочной 
перспективе мы, в целом, не отметили повышения 
частоты случает бактериальных инфекций среди 
пациентов с COVID-19, получавших терапию то-
цилизумабом. Тем не менее, на этапе скрининга 
пациентов перед назначением тоцилизумаба счи-
таем целесообразным оценивать прокальцитони-
новый тест для исключения текущей бактериаль-
ной инфекции. 

Заключение 

Терапия больных COVID-19 представляет со-
бой сложный, динамично изменяющийся процесс, 
требующий эффективных и своевременных меди-
цинских интервенций. Важным звеном терапии 
является предотвращение развития «цитокиново-
го шторма» и его последствий.

Таблица

Лабораторные показатели пациентки

Показатель Единицы измерения 27.04.2020 г.
(3-е сутки от начала 

заболевания)

01.05.2020 г.
(10-е сутки)

05.05.2020 г.
(14-е сутки)

06.05.2020 г.
(15-е сутки)

07.05.2020 г.
(16-е сутки)

Лейкоциты 10×9/л 8,9 14,3 5,7

Эритроциты 10×12/л 4,9 4,1 4,3

Гемоглобин мг/л 137 115 118

Нейтрофилы % 71,1 88 60

Лимфоциты % 21,9 9 27

Моноциты % 6,7 2,4 27

Эозинофилы % 0,1 0,1 9,4

Базофилы % 0,2 0,2 1,4

Глюкоза ммоль/л 7,3 5,2

АЛТ ЕД/л 51 78

ЛДГ ЕД/г 365 449

СРБ мг/л 101 379 229 135 56

ИЛ-6 нг/мл 45,3 88,4 102
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Ингибиторы интерлейкинов, в частности ин-
гибитор ИЛ-6 тоцилизумаб, в настоящий момент 
проходят многочисленные клинические испы-
тания, в реальной клинической практике демон-
стрируется убедительный клинический эффект в 
купировании системной воспалительной реакции 
при COVID-19.
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Введение

Коронавирусная инфекция (COVID-19) – 
острое инфекционное заболевание, вызываемое 
новым штаммом вируса из рода коронавирусов 
SARS-CoV-2 с аэрозольно-капельным и контактно-
бытовым механизмом передачи, патогенетически 
характеризуется локальным и системным имму-
новоспалительным процессом, гиперактивностью 
коагуляционного каскада, эндотелиопатией, ги-
поксией, приводящим к развитию микро- и ма-
кротромбозов, протекает от бессимптомных до 
клинически выраженных форм с интоксикацией, 
поражением сосудов, легких, сердца, почек, желу-

дочно-кишечного тракта (ЖКТ) с риском развития 
осложнений (острая дыхательная недостаточность 
(ОДН), острый респираторный дистресс-синдром 
(ОРДС), сепсис, шок, синдром полиорганной не-
достаточности (СПОН), тромбоэмболия легочной 
артерии (ТЭЛА)). 

Пациенты с хронической болезнью почек 
5 стадии относятся к группе больных с наибо-
лее высоким риском неблагоприятного течения  
COVID-19 [1]. Пациенты, находящиеся на про-
граммном гемодиализе, как правило, полиморбид-
ные, ослабленные и маломобильные. С учетом осо-
бенностей проведения заместительной почечной 

Резюме
Коронавирусная инфекция (COVID-19) – острое ин-

фекционное заболевание, вызываемое новым штаммом 
вируса из рода коронавирусов SARS-CoV-2 с аэрозоль-
но-капельным и контактно-бытовым механизмом пере-
дачи, патогенетически характеризуется локальным 
и системным иммуновоспалительным процессом, гипер-
активностью коагуляционного каскада, эндотелиопа-
тией, гипоксией, приводящим к развитию микро- и ма-
кротромбозов, протекает от бессимптомных до клини-
чески выраженных форм с интоксикацией, поражением 
сосудов, легких, сердца, почек, желудочно-кишечного 
тракта с риском развития осложнений (острая дыха-
тельная недостаточность, острый респираторный 
дистресс-синдром, сепсис, шок, синдром полиорганной 
недостаточности, тромбоэмболия легочной артерии).

В настоящее время имеются немногочисленные дан-
ные о течении данного заболевания у пациентов, нахо-
дящихся на лечении программным гемодиализом, а так-
же методах специфического лечения данной группы 
больных.

В статье описан случай первого пациента в Кли-
нической инфекционной больнице имени С.П. Боткина 
с хронической болезнью почек терминальной стадии, 
корригируемой программным гемодиализом, перенесше-
го COVID-19.

Ключевые слова: SARS-CoV-2, COVID-19, хрониче-
ская болезнь почек, программный гемодиализ.

Abstract
Coronavirus infection (COVID-19) is an acute infec-

tious disease caused by a new strain of the virus of the ge-
nus coronavirus SARS-CoV-2 with the aerosol-droplet and 
contact-household transmission mechanism; patogeneti-
cally local and systemic inflammatory process, hyperactive 
impulsive cascade, endotheliopathy, hypoxia, leading to the 
development of micro – and microthrombosis; it occurs from 
asymptomatic to clinically significant forms of intoxication, 
vascular lesions, lungs, heart, kidneys, and GI tract with risk 
of complications (ARF, ARDS, sepsis, shock, multiple organ 
dysfunction SYNDROME, pulmonary embolism).

 Currently, there are few data on the course of this disease 
in patients undergoing treatment with program hemodialy-
sis, as well as methods of specific treatment of this group of 
patients. 

The article describes the case of the first patient in the 
Clinical Infectious Hospital named after S.P. Botkin with 
end-stage chronic kidney disease corrected by program he-
modialysis, who had a COVID-19.

Key words: SARS-CoV-2, COVID-19, chronic kidney dis-
ease, program hemodialysis.

Случай Новой короНавируСНой иНфекции COVID-19  
у ПациеНта, НаходяЩеГоСя На лечеНии ПроГраммНым 
Гемодиализом

К.К. Уртаева, В.Н. Сучков 
Клиническая инфекционная больница им. С.П. Боткина, Санкт-Петербург, Россия

A case of a new CoVID-19 coronavirus infection in a patient being treated with programmatic hemodialysis
K.K. Urtaeva, V.N. Suchkov
Clinical Infectious Hospital named after S.P. Botkin, Saint-Petersburg, Russia
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терапии, требующей непрерывного, длительного 
лечения по жизненным показаниям (проведение 
гемодиализных процедур 3 раза в неделю по 4–5 
ч), изменение режима диализа и пропуск процедур 
для данной категории пациентов угрожает стреми-
тельным развитием осложнений с летальным ис-
ходом. Первые данные о течении COVID-19 у не-
фрологических больных появились из г. Ухань, 
КНР, где заболеваемость среди диализных паци-
ентов достигала 16% [5]. По некоторым данным, до 
15% диализной популяции в целом может постра-
дать от новой коронавирусной инфекции (14,6% 
в регионе Брешиа, Италия) [3]. 

На момент начала роста заболеваемости 
COVID-19 подходы к терапии данной категории па-
циентов находились в стадии разработки, лечение 
проводилось с использованием общих принципов 
терапии новой каронавирусной инфекции [2, 3]. 

Клинический случай 

Пациент Ч., 1976 г.р. (43 года), житель Санкт-
Петербурга, не работает. 18.03.2020 г. госпитали-
зирован в нефрологическое отделение Первого 
Санкт-Петербургского государственного меди-
цинского университета им. академика И.П. Пав-
лова для планового ввода в программный гемо-
диализ, в связи с наличием терминальной стадии 
хронической болезни почек (ХБП). В анамнезе 
у пациента двусторонний пузырно-мочеточни-
ковый рефлюкс, антирефлюксные операции, ги-
порефлекторный мочевой пузырь, гидронефроз 
обеих почек, вторичный хронический пиелонеф-
рит. Накануне госпитализации пациент отмечал 
повышение температуры тела до 38,5оС, кашель, 
жидкий стул до 8 раз за сутки. Установлено, что 
06.03.2020 г. пациент вернулся из Израиля.

С 28.03.2020 г., на 10-е сутки госпитализации по-
явился лихорадочно-интоксикационный синдром 
без катаральных явлений, расцененный как про-
явления инфекции мочевыводящих путей. В ус-
ловиях стационара была достигнута апирексия, 
на фоне проводимой терапии (левофлоксацин, 
цефтриаксон, противовоспалительные препара-
ты). 02.04.2020 г. была выполнена компьютерная 
томография органов грудной клетки: КТ-картина 
интерстициальных изменений в легких, соответ-
ствующих вирусной пневмонии. 

Клинически у пациента прогрессировала ды-
хательная недостаточность до ДН-1, сохранялась 
высокая лихорадка. Был выполнен мазок из рото-
глотки для исследования на SARS-CoV-2 методом 
ПЦР. 05.04.2020 г. после получения положитель-
ного результата ПЦР на SARS-CoV-2 было приня-
то решение о переводе пациента в Клиническую 
инфекционную больницу имени С.П. Боткина для 
дальнейшего лечения.

При поступлении у больного сохранялись 
жалобы на общую слабость, недомогание, от-
мечались повышение температуры тела до 38оС, 
SpO

2
 96% при дыхании атмосферным воздухом 

в положении сидя. Одышки и болей в груди не 
было.

По жизненным показаниям пациенту была на-
чата противовирусная терапия согласно методи-
ческим рекомендациям МЗ РФ по лечению коро-
навирусной инфекции и на основании коррекции 
дозировок препаратов Оксфордского руководства 
«The Renal Drug Handbook Third Edition» для боль-
ных с СКФ менее 10 мл/мин, получающих ЗПТ 
гемодиализом: Гидроксихлорохин 200 мг/сут, Ази-
тромицин 500 мг/сут (табл. 1, 2).

Учитывая наличие у пациента хронического пи-
елонефрита, бактериурии, лейкоцитурии, трофи-
ческого дефекта большого пальца стопы, пациенту 
к базовой терапии была добавлена антибактери-
альная терапия (меропенем 1 г/сутки, метронида-
зол).

С 12.04.2020 г. к терапии был добавлен противо-
грибковый препарат (флуканозол), т.к. у пациента 
начались диспепсические проявления и по данным 
копрограммы были выявлены дрожжевые гри-
бы 2+.

Экспресс-тест на COVID-19 от 27.04.2020 г. – 
IgM SARS-CoV-2 – обнаружены; IgG SARS-
CoV-2 – обнаружены. 

Также были выполнены дополнительные ла-
бораторные исследования: ИФА РС – вирус, 
ИФА парагрипп, тест на токсин A/B Сlostridium 
difficile – отрицательно, посев мокроты от 
9.04.2020 г. – рост не обнаружен, посев крови от 
9.04.2020 г. – нет роста.

На 5-е сутки госпитализации у пациента со-
хранялись слабость, недомогание, гипертермия до 
38,5оС, потребность в инсуффляции увлажненного 
О

2
. Отмечались максимальные значения лабора-

торных маркеров тяжести течения вирусного ин-
фекционного процесса на 3–5-е сутки с последу-
ющим постепенным их снижением (табл. 3, 4).

Компьютерная томография органов груд-
ной клетки от 10.04.2020 г.: КТ-картина двусто-
ронней полисегментарной вирусной пневмонии 
средней степени. В динамике проведена ком-
пьютерная томография органов грудной клетки 
от 23.04.2020 г. – КТ-картина течения пневмо-
нии по типу организующейся в сравнении от КТ 
10.04.2020 динамика положительная.

С учетом двух последовательных отрицатель-
ных результатов ПЦР, положительной динамики 
компьютерной томографии органов грудной клет-
ки, лабораторных показателей пациент был выпи-
сан в удовлетворительном состоянии для продол-
жения терапии амбулаторно. 
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Таблица 1

Рекомендации Министерства здравоохранения РФ (версия 5; 08.04.2020): схемы лечения CoVID-19  
в зависимости от тяжести заболевания [2]

 Форма заболевания Возможные варианты схем лечения

Легкие формы Схема1: Гидроксихлорохин 
Схема2: Хлорохин 
Схема 3: Мефлохин

Среднетяжелые формы (пневмония без дыхательной 
недостаточности) у пациентов младше 60 лет без 
сопутствующих хронических заболеваний 

Схема 1: Гидроксихлорохин 
Схема 2: Хлорохин 
Схема 3: Мефлохин

Среднетяжелые формы (пневмония без дыхательной 
недостаточности) у пациентов старше 60 лет или 
пациентов с сопутствующими хроническими 
заболеваниями

Схема 1: Гидроксихлорохин + азитромицин 
Схема 2: Мефлохин + азитромицин
Схема 3: Лопинарвир/ритонавир + рекомбинантный 
интерферон бета-1b

Тяжелые формы (пневмония с развитием дыхательной 
недостаточности, ОРДС, сепсис)

Схема 1: Гидроксихлорохин+азитромицин +/- тоцилизумаб 
Схема 2: Мефлохин+азитромицин +/- тоцилизумаб 
Схема 3: Лопинавир/ритонавир + рекомбинантный 
интерферон бета-1b +/-тоцилизумаб

Таблица 2

 Схема лечения больного

 Дата
Препарат 

5.04 6.04 7.04 8.04 9.04 10.04 11.04 12.04 13.04 14.04 15.04

Гидроксихлорохи
(200 мг/сут)

Меропенем (1 г/сут)

Азитромицин (500 мг/сут)

Флуканозол (75 мг/сут)

Метронидазол (250 мг 3 раза  
в сутки)

Цветом выделены периоды приема препаратов.

Таблица 3

Динамика определения sARs-CoV-2 методом ПЦР

Дата 5.04 11.04 15.04 16.04 25.04 27.04 28.04

Результат Положительно Отрицательно Отрицательно Положительно Отрицательно Отрицательно Отрицательно

Таблица 4

Динамика основных лабораторных показателей

Показатель Ед. измерения 06.04 08.04 10.04 11.04 16.04 21.04 27.04

Лейкоциты (WBC) 10^9/л 5,74   4,99 8,3 9,05 10,04

Эритроциты (RBC) 10^12/л 3,05   2,9 2,6 2,5 2,44

Гемоглобин (HGB) г/л 86   84 76 72 70

Тромбоциты (PLT) 10^9/л 157   190 277 285 243

Лимфоциты, абс. (LYMPH) 10^9/л 1,38   1,28 2,24 2,09 2,55

Лимфоциты, % (LYMPH%) % 24   25,7 26,7 23,1 25,4

Нейтрофилы, абс. (NEUT,#) 10^9/л 3,91   3,02 4,42 4,97 6,03
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Так как это был и первый выписанный диализ-
ный пациент, перенесший новую коронавирусную 
инфекцию COVID-19, в амбулаторном диализном 
центре, где он получал ЗПТ, была организована 
специальная «карантинная» смена, также впервые 
в городе для данной категории пациентов.

Заключение

В настоящее время новая коронавирусная инфек-
ция COVID-19 является инфекционным заболеванием 
с высокой частотой выявления. В данном клиническом 
случае заболевание начиналось с лихорадочно-ин-
токсикационного синдрома. При обследовании были 
учтены данные эпидемиологичес кого анамнеза, кли-
нической картины, а также результаты лабораторно-
инструментальных исследований, характерные для  
COVID-19 (повышение температуры тела, одышка, 
снижение сатурации при дыхании атмосферным 
воздухом, повышение уровня маркеров, характери-
зующих тяжесть течения заболевания: повышение 
уровня ЛДГ, СРБ, преимущественно на 4–5-е сутки 
заболевания).

Временные методические рекомендации для 
лечения коронавирусной инфекции разной сте-
пени тяжести у гемодиализных пациентов, содер-
жащие схему лечения итальянских нефрологов, 
тогда еще не были опубликованы. Впоследствии 
эта схема стала основной для лечения больных на 
заместительной почечной терапии в Клинической 
инфекционной больнице им. С.П. Боткина.

Данный пациент явился первым пациен-
том с подтвержденным COVID-19 и нуждаю-
щимся в заместительной почечной терапии 
(ЗПТ). В отделении диализа на тот момент еще 
не было разделения эпидемических потоков 
на «зеленую» и «красную» зоны. Не было по-
нятно, каких масштабов заражения диализ-
ной популяции ожидать и в каком временном 
континууме. Предполагалось лечение тех не-
многочисленных пациентов, у которых будет 
подтвержден COVID-19 непосредственно в ин-
фекционных боксах, используя оборудование 
для продленных методик. И именно данному 
пациенту 08.04.2020 г. впервые в больнице ЗПТ 
начата непосредственно в инфекционном бок-
се. Уже через несколько дней стало очевидно, 
что количество диализных пациентов с под-
твержденным COVID-19 значительно превы-
шает возможности для продолжения их лече-
ния непосредственно в инфекционных боксах, 
и в обычном амбулаторном отделении диализа 
в кратчайшие сроки были организованы так 
называемые «зеленая» и «красная» зоны, все 
пациенты, госпитализированные в учрежде-
ние, также дополнительно разделялись по сме-
нам и залам в зависимости от текущего резуль-
тата обследования на COVID-19 и наличия или 
отсутствия гемоконтактных инфекций.

Благодаря своевременному выявлению возбуди-
теля, была подобрана специфическая терапия в ран-

Показатель Ед. измерения 06.04 08.04 10.04 11.04 16.04 21.04 27.04

Моноциты, абс. (MONO,#) 10^9/л 0,44   0,53 1,11 1,47 1,07

Эозинофилы,# (EO,#) 10^9/л 0   0,13 0,58 0,49 0,36

Базофилы (BASO) 10^9/л 0,01   0,03 0,04 0,03 0,03

Лактатдегидрогеназа (ЛДГ) Ед/л 680 942 1020 836  301 263

Креатинин мкмоль/л 839 1070  512 432 575 606

Глюкоза ммоль/л 5,3     4,6 4,4

С-реактивный белок мг/л 74,3 125,6 69 72 37,7 15,9 5,6

РСТ    0,48     

Креатинкиназа Ед/л  620  895 65   

Мочевина Ммоль/л  33  10,5 8,7 14,3 18,4

Ферритин         

D-димер мкг/мл      2,43 1,02

Протромбин по Квику     100  81  

АПТВ     33,2  34,7  

Фибриноген       4,1  

Лейкоцитурия      11,5   

Бактериурия      3+   

Окончание таблицы 4
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нем периоде заболевания. Препаратами выбора, со-
гласно Временным методическим рекомендациям 
МЗ РФ, стали гидроксихлорохин и азитромицин.

Учитывая раннюю диагностику, своевремен-
ный перевод в профильный стационар, рацио-
нальную терапию, исходом заболевания явилось 
выздоровление и продолжение лечения ЗПТ ПГД 
в прежнем режиме в «карантинные смены» в от-
делении гемодиализа по месту жительства.
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22 июня 2020 г. после продолжительной болез-
ни скончалась Тамара Владимировна Беляева – 
доктор медицинских наук, профессор, выдающий-
ся ученый и блестящий педагог, человек исключи-
тельного обаяния и доброжелательности.

Тамара Владимировна родилась 22 мая 1945 г. 
Окончив с отличием Первый Ленинградский ме-
дицинский институт им. И.П. Павлова в 1970 г., 
она обучалась в клинической ординатуре и очной 
аспирантуре кафедры инфекционных болезней 
и эпидемиологии, затем работала ассистентом, 
а с 1980 г. – доцентом на той же кафедре. Здесь 
она защитила кандидатскую и докторскую диссер-
тации. Длительное время профессор Т.В. Беляева 
работала в Научно-исследовательском институте 
акушерства и гинекологии им. Д.О. Отта. 

С 1999 по 2011 г. Тамара Владимировна возглав-
ляла кафедру инфекционных болезней и эпидеми-
ологии Первого Санкт-Петербургского государ-
ственного медицинского университета им. акаде-
мика И.П. Павлова. Все свои физические и душев-
ные силы она отдавала обучению и воспитанию 
студентов, подготовке ординаторов, аспирантов, 
докторантов и преподавателей в лучших традици-
ях советской и российской медицинской школы. 
Под руководством профессора Т.В. Беляевой было 
защищено 7 диссертаций.

Богатый клинический опыт, любовь к больным, 
огромное трудолюбие, высочайший профессиона-
лизм отличали Тамару Владимировну – талантли-
вого врача.

Научная деятельность профессора Т.В. Беля-
евой охватывала чрезвычайно широкий круг во-
просов инфектологии: патогенез, совершенство-
вание диагностики, прогноза и терапии вирусных 
гепатитов и острых кишечных инфекций, иммуно-
логия инфекционного процесса, патоморфология 
инфекционных болезней, инфекции и беремен-
ность.

Обладая уникальной научной эрудицией и не-
заурядным литературным даром, Тамара Владими-
ровна опубликовала множество работ – от статей 
в специализированных журналах до фундамен-
тальных трудов. Она была соавтором учебников 
«Инфекционные болезни» (переиздавался 6 раз) 
и «Тропические болезни» (переиздавался 4 раза), 
«Очерков общей инфектологии», ею написаны 
главы по инфекционным болезням Националь-

ного руководства по акушерству и гинекологии 
и 2 руководств «Инфекции, передающиеся поло-
вым путём». Тамара Владимировна была членом 
редакционных коллегий и советов «Журнала ин-
фектологии», журнала «ВИЧ-инфекция и имму-
носупрессии», «Журнала акушерства и женских 
болезней». 

Тамара Владимировна Беляева была членом 
Президиума Межрегиональной общественной ор-
ганизации «Ассоциация врачей-инфекционистов 
Санкт-Петербурга и Ленинградской области». 
В течение нескольких лет профессор Т.В. Беляева 
являлась помощником ректора. Была награждена 
Почетной грамотой Министерства здравоохране-
ния РФ, медалью «Ветеран труда», благодарностя-
ми от руководства университета.

Профессора Т.В. Беляеву всегда отличала ак-
тивная жизненная позиция, профессионализм, 
верность традициям университета. 

Тамара Владимировна снискала всеобщую лю-
бовь, восхищение сотрудников кафедры и была 
олицетворением глубокой порядочности, чутко-
сти, доброты, милосердия, отзывчивости.

В наших сердцах и памяти образ Тамары Влади-
мировны Беляевой останется навсегда.

Д.А. Лиознов – заведующий кафедрой  
инфекционных болезней и эпидемиологии 

Первого Санкт-Петербургского 
государственного медицинского 

университета  им. академика  
И.П. Павлова, и.о. директора  

Научно-исследовательского института 
гриппа им. А.А. Смородинцева

хроНика
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Тематика «Журнала инфектологии» – акту-
альные вопросы и достижения в области инфек-
ционных болезней, медицинской паразитологии 
и микологии, эпидемиологии, микробиологии и 
молекулярной биологии, гепатологии, хирургиче-
ских и терапевтических инфекций, а также орга-
низации здравоохранения и фармакоэкономики.

Журнал публикует обзоры и лекции, экспе-
риментальные и клинические оригинальные ис-
следования, краткие сообщения, дискуссионные 
статьи, заметки из практики, письма в редакцию, 
хронику событий научной жизни, нормативные 
акты, анонсы и отчеты основных конференций и 
симпозиумов, проводимых в России и за рубежом.

«Журнал инфектологии» входит в перечень 
российских рецензируемых научных журналов, 
рекомендованных ВАК РФ, в которых должны 
быть опубликованы основные научные результа-
ты диссертаций на соискание ученых степеней 
доктора и кандидата наук, а также в международ-
ные информационные системы и базы данных. В 
связи с этим авторы должны строго соблюдать сле-
дующие правила оформления статей.

1. Статья должна иметь визу pуководителя и 
сопpовождаться официальным напpавлением от 
учpеждения, в котоpом выполнена pабота. В офи-
циальном напpавлении должны быть пеpечислены 
фамилии всех автоpов и указано название pаботы. 
При необходимости предоставляется экспертное 
заключение. Статья должна быть подписана всеми 
авторами.

2. Не допускается направление в редакцию ра-
бот, напечатанных в других изданиях или уже от-
правленных в другие редакции.

3. Редакция оставляет за собой право сокращать и 
редактировать представленные работы. Все статьи, 
поступающие в редакцию журнала, проходят рецен-
зирование в соответствии с требованиями ВАК РФ.

4. Принятые статьи публикуются бесплатно. 
Рукописи статей авторам не возвращаются.

5. Рукописи, оформленные не в соответствии с 
правилами, к публикации не принимаются.

6. Объем обзорных статей не должен превышать 
20 страниц машинописного текста, оригинальных 
исследо ваний – 15, исторических и дискуссион-
ных статей – 10, кратких сообщений и заметок из 
практики – 5.

7. Статья должна быть напечатана на одной 
стороне листа размером А4, шрифтом Times New 
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Roman, кеглем 14, межстрочный интервал – 1,5. 
Поля: верхнее и нижнее – 2,5 см, левое – 3,5 см, 
правое – 1,5 см, с нумерацией страниц (сверху 
в центре, первая страница без номера). Формат до-
кумента при отправке в редакцию – .doc или .docx. 

8. Статьи следует высылать в электронном виде 
по адресу: gusevden-70@mail.ru или на сайт «Жур-
нала инфектологии» www.journal.niidi.ru в формате 
MS Word с приложением сканированных копий на-
правительного письма и первой страницы статьи с 
подписью всех авторов статьи в формате .pdf. Пе-
чатный экземпляр рукописи, подписанный автора-
ми, и оригинал направительного письма высылает-
ся по почте в адрес редакции.

9. Титульный лист должен содержать:
– название статьи (оно должно быть кратким 

и информативным, не допускается использова-
ние сокращений и аббревиатур, а также торговых 
(коммерческих) названий препаратов, медицин-
ской аппаратуры, диагностического оборудова-
ния, диагностических тестов и т.п.);

 – фамилию и инициалы авторов (рядом с фа-
милией автора и названием учреждения цифрами 
в верхнем регистре обозначается, в каком учреж-
дении работает каждый из авторов. Если все авто-
ры работают в одном учреждении, указывать ме-
сто работы каждого автора отдельно не нужно);

– наименование учреждений, в которых ра-
ботают авторы с указанием ведомственной при-
надлежности (Минздрав России, РАМН и т.п.), 
город, страна (префиксы учреждений, указываю-
щие на форму собственности, статус организации 
(ГУ ВПО, ФГБУ и т.д.) не указываются);

– вся информация предоставляется на рус-
ском и английском языках. Фамилии авторов 
нужно транслитерировать по системе BGN (Board 
of Geographic Names), представленной на сайте  
www.translit.ru. Указывается официально принятый 
английский вариант наименования организаций!

10. На отдельном листе указываются сведения 
об авторах: фамилия, имя, отчество (полностью) 
на русском языке и в транслитерации, ученая сте-
пень, ученое звание, должность в учреждении/уч-
реждениях, рабочий адрес с почтовым индексом, 
рабочий телефон и адрес электронной почты всех 
авторов. Сокращения не допускаются. 

11. После титульного листа размещается резюме 
статьи на русском и английском языках (объемом 
около 250 слов каждая). Резюме к оригинальной 
статье должно иметь следующую структуру: цель, 
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материалы и методы, результаты, заключение. 
Все разделы выделяются по тексту. Для остальных 
статей (обзор, лекция, дискуссия) резюме должно 
включать краткое изложение основной концепции 
статьи. Резюме не должно содержать аббревиатур. 
Резюме является независимым от статьи источни-
ком информации для размещения в различных на-
учных базах данных. Обращаем особое внимание 
на качество английской версии резюме! Оно будет 
опубликовано отдельно от основного текста статьи 
и должно быть понятным без ссылки на саму публи-
кацию. В конце приводятся ключевые слова или 
словосочетания на рус ском и английском языках 
(не более 8) в порядке значимости. 

12. Текст оригинального исследования должен 
состоять из выделяемых заголовками разделов: 
«Введение» «Цель исследования», «Задачи иссле-
дования», «Материалы и методы», «Результаты и 
обсуждение», «Выводы» или «Заключение», «Ли-
тература». 

13. Если в статье имеется описание наблюдений 
на че ловеке, не используйте фамилии, инициалы 
больных или номера историй болезни, особенно 
на рисунках или фо тографиях. При изложении 
экспериментов на животных ука жите, соответ-
ствовало ли содержание и использование лабора-
торных животных правилам, принятым в учреж-
дении, рекомендациям национального совета по 
исследованиям, национальным законам.

14. При первом упоминании терминов, неодно-
кратно используемых в статье (однако не в заго-
ловке статьи и не в резюме), необходимо давать их 
полное наименование и сокращение в скобках, в 
последующем применять только сокращение, од-
нако их применение должно быть сведено к мини-
муму. Сокращение проводится по ключевым бук-
вам слов в русском написании, например: источ-
ник ионизирующего излучения (ИИИ) и т.д. Тип 
приборов, установок следует приводить на языке 
оригинала, в кавычках; с указанием (в скобках) 
страны-производителя. Например: использовали 
спектрофотометр «СФ-16» (Россия), спектроф-
луориметр фирмы «Hitachi» (Япония). Единицы 
измерения даются в системе СИ. Малоупотреби-
тельные и узкоспециальные термины также долж-
ны быть расшифрованы. При описании лекар-
ственных препаратов при первом их упоминании 
должны быть указаны активная субстанция (меж-
дународное непатентованное название – МНН), 
коммерческое название, фирма-производитель, 
страна производства, все названия и дозировки 
должны быть тщательно выверены. 

15. Таблицы должны содержать только необхо-
димые данные и представлять собой обобщенные 
и статистически обработанные материалы. Каж-
дая таблица снабжается заголовком, нумеруется и 
вставляется в текст сразу после ссылки на нее. 

16. Иллюстрации должны быть четкие, кон-
трастные. Цифровые версии иллюстраций долж-
ны быть сохранены в отдельных файлах в форма-
те Tiff, с разрешением 300 dpi и последовательно 
пронумерованы. Подрисуночные подписи должны 
быть размещены в основном тексте. Перед каждым 
рисунком, диаграммой или таблицей в тексте обя-
зательно должна быть ссылка. В подписях к микро-
фотографиям, электронным микрофотографиям 
обязательно следует указывать метод окраски и 
обозначать масштабный отрезок. Диаграммы долж-
ны быть представлены в исходных файлах. Рисунки 
(диаграммы, графики) должны иметь подпись всех 
осей с указанием единиц измерения по системе 
СИ. Легенда выносится за пределы рисунка.

17. Библиографические ссылки в тексте долж-
ны давать ся цифрами в квадратных скобках в со-
ответствии со спис ком в конце статьи. Нумеруйте 
ссылки последовательно, в порядке их первого 
упоминания в тексте (не по алфавиту)! Для ори-
гинальных статей – не более 30 источников, для 
лекций и обзоров – не более 60 источников, для 
других статей – не более 15 источников.

18. К статье прилагаются на отдельном листе 
два списка литературы. 

19. В первом списке литературы (Литерату-
ра) библиографическое описание литературных 
источ ников должно соответствовать требовани-
ям ГОСТ 7.1-2003 «Библиографическая запись. 
Библиографическое описание документа. Общие 
требования и правила составления». 

Примеры:

Книга с одним автором

Небылицин, В.Д. Избранные психологиче-
ские труды / В.Д. Небылицин. – М.: Педагогика, 
1990. – 144 с.

Книга с двумя авторами

Корнилов, Н.В. Травматологическая и ортопе-
дическая помощь в поликлинике : руководство для 
врачей / Н.В. Кор нилов, Э.Г. Грязнухин. – СПб.: 
Гиппократ, 1994. – 320 с.

Книга с тремя авторами

Иванов, В.В. Анализ научного потенциала / 
Иванов В.В., Кузнецов А.С., Павлов П.В. – СПб.: 
Наука, 2005. – 254 с.

Книга с четырьмя авторами и более

Теория зарубежной судебной медицины: учеб. 
Пособие / В.Н. Алисиевич [и др.]. – М.: Изд-во 
МГУ, 1990. – 40 с.

Глава или раздел из книги

Зайчик, А.Ш. Основы общей патофизиологии / 
А.Ш. Зайчик, Л.П. Чурилов // Основы общей па-
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тологии : учеб. пособие для студентов медвузов. – 
СПб.: ЭЛБИ, 1999. – Ч. 1., гл. 2. – С. 124–169.

Книги на английском языке

Jenkins PF. Making sense of the chest x-ray: a 
hands-on guide. New York: Oxford University Press; 
с 2005. 194 p.

Iverson C, Flanagin A, Fontanarosa PB, et al. Amer-
ican Medical Association manual of style. 9th ed. Bal-
timore (MD): Williams & Wilkins; c 1998. 660 p.

Глава или раздел из книги на английском 
языке

Riffenburgh RH. Statistics in medicine. 2nd ed. 
Amsterdam (Netherlands): Elsevier Academic Press; c 
2006.Chapter 24, Regression and correlation methods; 
p. 447-86.

Ettinger SJ, Feldman EC. Textbook of veterinary 
medicine: diseases of the dog and cat. 6th ed. St. Louis 
(MO): Elsevier Saunders; c2005. Section 7, Dietary 
considerations of systemic problems; p. 553-98.

Диссертация и автореферат диссертации

Жданов, К.В. Латентные формы вирусных ге-
патитов В и С у лиц молодого возраста : дис. … д-ра 
мед. наук / К.В. Жданов. – СПб.: ВМедА, 2000. – 
327 c.

Еременко, В.И. О Центральных и перифери-
ческих меха низмах сердечно-сосудистых нару-
шений при длительном эмоциональном стрессе : 
автореф. дис. … д-ра мед. наук / В.И. Еременко. – 
СПб.: ВМедА, 1997. – 34 с.

Диссертация и автореферат диссертации на 
английском языке

Jones DL. The role of physical activity on the need 
for revision total knee arthroplasty in individuals with 
osteoarthritis of the knee [dissertation]. [Pittsburgh 
(PA)]: University of Pittsburgh; 2001. 436 p.

Roguskie JM. The role of Pseudomonas aerugi-
nosa 1244 pilin glycan in virulence [master’s thesis]. 
[Pittsburgh (PA)]: Duquesne University; 2005. 111 p.

Из сборника конференций (тезисы)

Михайленко, А.А. Хламидийные инфекции: 
гематоэнцефалический и гистогематический ба-
рьеры / А.А. Михай ленко, Л.С. Онищенко // Ак-
туальные вопр. клиники, ди агностики и лечения: 
тезисы докл. науч. конф. – СПб.: ВМедА,1999. – 
С. 284.

Жуковский, В.А. Разработка, производство и 
перспек тивы совершенствования сетчатых эндо-
протезов для пла стической хирургии / В.А. Жу-
ковский // Материалы 1-й междунар. конф. «Со-
временные методы герниопластики и абдомино-
пластики с применением полимерных имплан-та-
тов». – М.: Наука, 2003. – С. 17–19.

Из сборника конференций (тезисы) 
на английском языке
Arendt T. Alzheimer's disease as a disorder of dy-

namic brain self-organization. In: van Pelt J, Kamer-
mans M, Levelt CN, van Ooyen A, Ramakers GJ, 
Roelfsema PR, editors. Development, dynamics, and 
pathology of neuronal networks: from molecules to 
functional circuits. Proceedings of the 23rd Interna-
tional Summer School of Brain Research; 2003 Aug 25-
29; Royal Netherlands Academy of Arts and Sciences, 
Amsterdam, the Netherlands. Amsterdam (Nether-
lands): Elsevier; 2005. Р. 355-78.

Rice AS, Farquhar-Smith WP, Bridges D, Brooks 
JW. Canabinoids and pain. In: Dostorovsky JO, 
Carr DB, Koltzenburg M, editors. Proceedings of 
the 10th World Congress on Pain; 2002 Aug 17-22; 
San Diego, CA. Seattle (WA): IASP Press; c 2003. 
Р. 437-68.

Из журнала

Быков, И.Ю. Концепция подготовки врачебного 
состава и кадровой политики медицинской служ-
бы Вооруженных Сил Российской Федерации / 
И.Ю. Быков, В.В. Шапо, В.М. Да выдов // Воен.-
мед. журн. – 2006. – Т. 327, № 8. – С. 4–14.

Из журнала на английском языке

Petitti DB, Crooks VC, Buckwalter JG, Chiu V. 
Blood pressure levels before dementia. Arch Neurol. 
2005 Jan; 62(1):112-6.

Rastan S, Hough T, Kierman A, et al. Towards a 
mutant map of the mouse--new models of neurologi-
cal, behavioural, deafness, bone, renal and blood dis-
orders. Genetica. 2004 Sep;122(1):47-9.

Из газеты

Фомин, Н.Ф. Выдающийся ученый, педагог, вос-
питатель / Н.Ф. Фомин, Ф.А. Иванькович, Е.И. Ве-
селов // Воен. врач. – 1996. – № 8 (1332). – С. 5.

Фомин, Н.Ф. Выдающийся ученый, педагог, вос-
питатель / Н.Ф. Фомин, Ф.А. Иванькович, Е.И. Ве-
селов // Воен. врач. – 1996. – 5 сент.

Патент

Пат. № 2268031 Российская Федерация, МПК 
А61Н23.00. Способ коррекции отдаленных послед-
ствий радиационного воздействия в малых дозах / 
Карамуллин М.А., Шутко А.Н., Сосюкин А.Е. и др.; 
опубл. 20.01.2006, БИ № 02.

Патенты на английском языке

Cho ST, inventor; Hospira, Inc., assignee. Mi-
croneedles for minimally invasive drug delivery. Unit-
ed States patent US 6,980,855. 2005 Dec 27.

Poole I, Bissell AJ, inventors; Voxar Limited, as-
signee. Classifying voxels in a medical image. United 
Kingdom patent GB 2 416 944. 2006 Feb 8. 39 p.
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Ссылки на интернет-ресурсы

Complementary/Integrative Medicine [Internet]. 
Houston: University of Texas, M. D. Anderson Cancer 
Center; c2007 [cited 2007 Feb 21]. Available from: 
http://www.mdanderson.org/departments/CIMER/.

Hooper JF. Psychiatry & the Law: Forensic 
Psychiatric Resource Page [Internet]. Tuscaloosa 
(AL): University of Alabama, Department of 
Psychiatry and Neurology; 1999 Jan 1 [updated 2006 
Jul 8; cited 2007 Feb 23]. Available from: http://bama.
ua.edu/~jhooper/.

Polgreen PM, Diekema DJ, Vandeberg J, Wiblin 
RT, Chen YY, David S, Rasmus D, Gerdts N, Ross A, 
Katz L, Herwaldt LA. Risk factors for groin wound 
infection after femoral artery catheterization: a case-
control study. Infect Control Hosp Epidemiol [Inter-
net]. 2006 Jan [cited 2007 Jan 5];27(1):34-7. Available 
from: http://www.journals.uchicago.edu/ICHE/jour-
nal/issues/v27n1/2004069/2004069.web.pdf

Richardson ML. Approaches to differential diag-
nosis in musculoskeletal imaging [Internet]. Version 
2.0. Seattle (WA): University of Washington School of 
Medicine; c2000 [revised 2001 Oct 1; cited 2006 Nov 
1]. Available from: http://www.rad.washington.edu/
mskbook/index.html

20. Второй список литературы (References) 
полностью соответствует первому списку литера-
туры. При этом в библиографических источниках 
на русском языке фамилии и инициалы авторов, а 
также название журнала и издания должны быть 
транслитерированы. Название работы (если тре-
буется) переводится на английский язык и/или 
транслитерируется. Иностранные библиографи-
ческие источники из первого списка полностью 
повторяются во втором списке. Более подробно 
правила представления литературных источников 
во втором списке представлены ниже. 

Примеры:

Книги (фамилия и инициалы автора транслите-
рируются, название, место издания и название из-
дательства переводится на английский язык)

Lobzin Yu.V., Uskov A.N., Yushchuk N.D. Ixodes 
tick-borne borreliosis (etiology, epidemiology, clinical 
manifestations, diagnosis, treatment and prevention): 
Guidelines for Physicians. Moscow; 2007 (in Russian).

Из журналов (фамилия и инициалы автора 
транслитерируются, название статьи не приводит-
ся, название журнала транслитерируется)

Kondrashin A.V. Meditsinskaya parazitologiya i 
parazitarnyye bolezni. 2012; 3: 61-3 (in Russian).

Диссертация (фамилия и инициалы автора 
транслитерируются, название диссертации транс-

литерируется, дается перевод названия на англий-
ский язык, выходные данные транслитерируются)

Popov A.F. Tropicheskaya malyariya u 
neimmunnykh lits (diagnostika, patogenez, lecheniye, 
profilaktika) [Tropical malaria in non-immune 
individuals (diagnosis, pathogenesis, treatment, 
prevention)] [dissertation]. Moscow (Russia): 
Sechenov Moscow Medical Academy; 2000. 236 p (in 
Russian).

Патенты (фамилия и инициалы авторов, назва-
ние транслитерируются)

Bazhenov A.N., Ilyushina L.V., Plesovskaya I.V., 
inventors; Bazhenov AN, Ilyushina LV, Plesovskaya 
IV, assignee. Metodika lecheniia pri revmatoidnom 
artrite. Russian Federation patent RU 2268734; 2006 
Jan 27 (in Russian).

Из сборника конференций (тезисы) (фамилия 
и инициалы автора транслитерируются, назва-
ние тезисов транслитерируется и дается перевод 
названия на английский язык, выходные данные 
конференции транслитерируются и дается пере-
вод названия на английский язык)

Kiryushenkova VV, Kiryushenkova SV, Khramov 
MM, et al. Mikrobiologicheskiy monitoring vozbu-
diteley ostrykh kishechnykh infektsiy u vzroslykh g. 
Smolenska [Microbiological monitoring of pathogens 
of acute intestinal infections in adults in Smolensk ]. 
In: Materialy mezhdunarodnogo Yevro-aziatskogo 
kongressa po infektsionnym boleznyam [Internation-
al Euro-Asian Congress on Infectious Diseases]. Vol.1. 
Vitebsk; 2008. Р. 53. (in Russian).

Boetsch G. Le temps du malheur: les representations 
artistiques de l’epidemie. [Tragic times: artistic represen-
tations of the epidemic]. In: Guerci A, editor. La cura delle 
malattie: itinerari storici [Treating illnesses: historical 
routes]. 3rd Colloquio Europeo di Etnofarmacologia; 1st 
Conferenza Internazionale di Antropologia e Storia della 
Salute e delle Malattie [3rd European Colloquium on 
Ethnopharmacology; 1st International Conference on An-
thropology and History of Health and Disease]; 1996 May 
29-Jun 2; Genoa, Italy. Genoa (Italy): Erga Edizione; 1998.  
Р. 22-32. (in French).
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