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Резюме
Острые кишечные инфекции остаются одной из 

актуальных проблем здравоохранения. Уровень забо-
леваемости острыми кишечными инфекциями у детей 
значительно выше, чем у взрослых. Несмотря на значи-
тельное разнообразие возбудителей острых кишечных 
инфекций, в патогенезе болезни значительную роль 
играет состав микробиоценоза кишки. Проведен ана-
лиз публикаций в системах PubMed, ЕМ BASE и Web of 
Science с декабря 2000 по июнь 2024 г., осветивших ис-
следования по клиническому применению пробиотиков 
при острых кишечных инфекциях у детей.

Анализ литературных данных свидетельствует, 
что лечение и профилактика острых кишечных инфек-
ций служат наиболее достоверным показанием к при-
менению пробиотиков, в том числе в отношении детей. 
В настоящий момент существуют достоверные под-
тверждения эффективности пробиотических штам-
мов как при лечении, так и при профилактике кишеч-
ных инфекций. На основании систематических обзоров 
и рандомизированных контролируемых исследований 
установлено, что применение пробиотиков способ-
ствует сокращению продолжительности и тяжести 
симптомов острых кишечных инфекций. Наиболее зна-
чимые эффекты продемонстрированы в отношении 
терапии острых кишечных инфекций вирусной этиоло-
гии. Оценка эффективности пробиотиков при профи-
лактике эпизодов диареи варьирует в зависимости от 

Abstract
Acute intestinal infections (AII) remain one of the press-

ing health problems. The incidence of AII in children is sig-
nificantly higher than in adults. Despite the significant di-
versity of AII pathogens, the composition of the intestinal 
microbiocenosis plays a significant role in the pathogenesis 
of the disease. An analysis of publications in the PubMed, 
EM BASE and Web of Science systems from December 2000 
to June 2024 was carried out, covering studies on the clinical 
use of probiotics for AII in children.

The analysis of the literature data shows that the treat-
ment and prevention of AII are the most reliable indication 
for the use of probiotics, including in relation to children. At 
present, there is reliable evidence of the effectiveness of pro-
biotic strains both in the treatment and prevention of intes-
tinal infections. Thus, the results of numerous studies have 
confirmed that probiotics are a safe means used both for 
the prevention and treatment of AII. They are one of the key 
components of the pathogenetic therapy of AII in children. 
Based on systematic reviews and randomized controlled tri-
als, it has been established that the use of probiotics helps to 
reduce the duration and severity of AII symptoms. The most 
significant effects have been demonstrated in relation to the 
treatment of AII of viral etiology. Evaluation of the effective-
ness of probiotics in the prevention of diarrhea episodes var-
ies depending on the etiology of the pathogen, age, concomi-
tant pathology and immune status of patients, which indi-
cates the need for further research in this area. The problems 
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with the dosage and duration of probiotic therapy for various 
nosological forms of AII in children remain not fully resolved. 
Multi-strain probiotics require further study.

Key words: intestinal microflora, dysbiosis, probiotics.

этиологии возбудителя, возраста, сопутствующей па-
тологии и иммунного статуса пациентов, что говорит 
о необходимости проведения дальнейших исследований 
в этой области. Таким образом, результаты многочис-
ленных исследований подтвердили, что пробиотики 
являются безопасными средством, применяемым как 
для профилактики, так и для лечения острых кишечных 
инфекций. Они являются одним из ключевых компонен-
тов патогенетической терапии острых кишечных ин-
фекций у детей. Не до конца решенными остаются про-
блемы с дозировкой и длительностью пробиотической 
терапии при различных нозологических формах острых 
кишечных инфекций у детей. Дальнейшего изучения 
требуют мультиштаммовые пробиотики. 

Ключевые слова: кишечная микрофлора, дисбиоз, 
пробиотики.

Введение

Острые кишечные инфекции (ОКИ) остают-
ся одной из актуальных проблем здравоохране-
ния, приводя к значительному социальному, ме-
дико-биологическому и экономическому ущер-
бу, как в нашей стране [1, 2], так и во всем мире 
[3]. Заболеваемость кишечными инфекциями у 
детей значительно выше, чем у взрослых, при-
чем наибольшее количество регистрируемых 
случаев приходится на детей в возрасте до 7 лет 
[4, 5]. Среди этиологических факторов ОКИ вы-
деляют бактериальные (сальмонеллы, шигеллы, 
кампилобактерии, эшерихии, иерсинии), вирус-
ные (рота-, норо-, энтеро-, аденовирусы, астро-, 
корона-, калицивирусы), грибковые (рибы рода 
Candida) и протозойные возбудители (лямблии, 
амебы, балантидии, изоспоры, крипто-, микро-
споридии) [1, 6].

Несмотря на значительное разнообразие воз-
будителей ОКИ, в патогенезе болезни значитель-
ную роль играет состав микробиоценоза кишки. 
Воздействие возбудителя одновременно с прово-
димой для его элиминации терапией ведет к на-
рушению кишечного микробиоценоза и развитию 
дисбиотических нарушений [7, 8]. Это обусловли-
вает значимость коррекции данных нарушений 
путем назначения пробиотиков. На сегодняшний 
день именно пробиотическая терапия рассматри-
вается в качестве одного из ключевых элементов 
комплексного лечения пациентов с ОКИ любой 
этиологии.

Лечение ОКИ является основной и наиболее 
изученной сферой применения пробиотических 
препаратов. Пробиотики могут быть эффективны-
ми как при лечении, так и при профилактике ОКИ. 
Рост устойчивости кишечных патогенов к дей-
ствию антибиотиков определяет необходимость 
поиска новых методов их терапии, одним из кото-
рых может быть применение пробиотиков.

Цель исследования – оценить эффективность 
применения пробиотиков в лечении и профилак-
тике ОКИ у детей.

Материалы и методы исследования

Проведен анализ литературных данных, пред-
ставленных в научных системах PubMed, ЕМ BASE 
и Web of Science, Trip с декабря 2000 г. по июнь 
2024 г., посвящённых клиническому применению 
пробиотиков при ОКИ у детей.

Согласно определению, предложенному 
в 2001 г. ВОЗ, пробиотики – это живые микроор-
ганизмы, которые при назначении в адекватном 
количестве оказывают положительное влияние 
на здоровье хозяина [9]. Большинство пробиоти-
ков – это бактерии, представляющие нормальную 
микрофлору человека, продуцирующие молочную 
кислоту (бифидобактерии и лактобактерии) [10]. 
Также для этой роли могут применяться дрож-
жевые Saccharomyces spp. и некоторые штаммы 
Escherichia coli.

Перед применением в клинической практике 
бактерии, входящие в состав пробиотиков, необ-
ходимо идентифицировать валидизированными 
методами с обязательным определением их функ-
циональной активности. Безопасность пробиоти-
ческих штаммов должна быть подтверждена в ис-
следованиях in vitro, in vivo на животных и в 1-й 
фазе клинических исследований [11, 12]. Только 
штамм с расшифрованным механизмом действия, 
эффективность которого доказана, по меньшей 
мере, в одном рандомизированном контролиру-
емом исследовании (РКИ), может быть отнесен 
к группе пробиотиков [12]. 

Пробиотики широко применяются пациента-
ми самостоятельно и назначаются врачами в кли-
нической практике. Попытки воздействовать на 
микробиоценоз кишечника с целью получения по-
ложительных эффектов на здоровье человека име-
ют долгую историю. Еще И.И. Мечников в 1910 г. 
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в знаменитом труде «Этюды оптимизма» пред-
лагал использовать кисломолочные продукты для 
омоложения и продления жизни, видя в этом ключ 
к здоровому долголетию. С 1930-х гг. начали разра-
батываться лекарственные препараты, содержав-
шие лакто- и бифидобактерии, которые могут ис-
пользоваться при широком спектре заболеваний 
человека.

Механизмы воздействия пробиотиков  
при ОКИ

Положительное воздействие пробиотиков на 
микробиоценоз кишки осуществляется посред-
ством следующих механизмов [13–19]:

1. Предотвращение адгезии микроорганизмов 
(конкуренция за сайты связывания на эпителиаль-
ных клетках кишки).

2. Конкуренция за пищевой субстрат с патоген-
ными и условно-патогенными микроорганизмами.

3. Синтез важнейших нутриентов: аминокис-
лот (аргинин, триптофан, тирозин, цистеин и др.), 
витаминов (группа В, К), летучих (короткоцепо-
чечных) жирных кислот, биоаминов (гистамин, 
серотонин, пиперидин, ГАМК), гормональноак-
тивных веществ (норадреналин, стероиды), анти-
оксидантов (витамин Е, глутатион).

4. Продукция антимикробных субстанций (бакте-
риоцины, лизоцим, проглутамат, пероксид, кислоты).

5. Утилизация пищевых субстратов – перева-
ривание пищи за счет активизации пристеночного 
пищеварения, синтеза ферментов.

6. Продукция цитопротективных веществ (ар-
гинин, глутамин, полиамины).

7. Стимуляция иммунного ответа (усиление син-
теза slgA, IgG, повышение синтеза цитокинов ма-
крофагами и Т-клетками, усиление фагоцитоза).

8. Участие в переваривании пищи (продукция 
ферментов, отвечающих за гидролиз клетчатки, 
белков, жиров, крахмала, деконъюгацию желчных 
кислот).

9. Снижение клеточной проницаемости (фос-
форилирование белка межклеточных соедине-
ний).

10. Повышение синтеза муцина (стимуляция 
гена MUC-3).

11. Препятствование микробному декарбок-
силированию пищевого гистидина и повышению 
количества гистамина, уменьшению антигенной 
нагрузки за счет защиты стенки кишки от проник-
новения антигенов в кровь.

Использование данных механизмов в лечении 
ОКИ – основная и наиболее традиционная сфе-
ра применения пробиотических препаратов. На 
сегодняшний день проведена масса клинических 
исследований по оценке эффективности пробио-
тиков для различных групп детей: при нозокоми-
альных и внебольничных ОКИ, при ОКИ в разви-

вающихся и развитых странах, при ОКИ вирусной 
и бактериальной этиологии.

При развитии ОКИ у большинства пациентов 
возникает необходимость коррекции нарушений 
микробиоценоза желудочно-кишечного тракта 
(ЖКТ) [15]. Проведенный в 2010 г. мета-анализ, 
включающий результаты 63 рандомизированных 
контролируемых испытаний, показал, что исполь-
зование пробиотиков достоверно сокращает сроки 
купирования диареи (в среднем на 24,8 ч) и частоту 
стула, причем данные препараты характеризуются 
высоким профилем безопасности [20].

Помимо положительного влияния на систему 
микробиоценоза ЖКТ, еще одним важным терапев-
тическим эффектом, позволяющим рекомендовать 
пробиотики при ОКИ, является их положительное 
воздействие на муциновый слой слизис той оболоч-
ки ЖКТ. На фоне течения инфекционного процесса 
наблюдается изменение физичес ких характеристик 
данного барьера – снижение вязкости муцина за 
счет разрушения дисульфидных связей между ци-
стеиновыми мостиками суперструктуры этого геля, 
что может приводить к транслокации микроорга-
низмов из просвета кишечника в ткани. Эти процес-
сы развиваются под действием патогенных микро-
организмов, выделяющих ферменты, разрушающие 
слизь (муциназа, гиалуронидаза, нейраминидаза). 
Длительное изменение физических свойств муци-
нового слоя, в том числе в постинфекционном пери-
оде, повышает риск развития воспалительных забо-
леваний кишечника [21]. Пробиотические штаммы 
как микроорганизмы, относящиеся к компонентам 
нормальной микрофлоры ЖКТ человека, а также 
продукты их обмена оказывают потенцирующее 
действие на состояние муцинового слоя посред-
ством целого ряда механизмов (табл. 1).

В 2023 г. рабочей группой Европейского обще-
ства детской гастроэнтерологии, гепатологии 
и питания (ESPGHAN) был опубликован меморан-
дум на основе анализа систематических обзоров 
и результатов рандомизированных контролируе-
мых исследований, в котором к рекомендованным 
для применения при ОКИ у детей штаммам отне-
сены Lacticaseibacillus rhamnosus G, Saccharomyces 
boulardii, Limosilactobacillus reuteri штамм DSM 
17938 (исходный штамм ATCC 55730), а также тер-
мически инактивированный штамм Lactobacillus 
acidophilus [15].

Оценка эффективности пробиотиков при тера-
пии ОКИ постоянно обновляется. В нескольких ис-
следованиях было показано, что Lacticaseibacillus 
rhamnosus GG (LGG) сокращает продолжитель-
ность и тяжесть ОКИ вирусной этиологии [23, 33, 
34]. В 2023 г. был опубликован мета-анализ, посвя-
щенный применению стандартной регидратаци-
онной терапии в сочетании с пробиотиками для 
лечения острой диареи у детей (табл. 2). 
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Таблица 1

Эффекты пробиотиков при ОКИ [15, 22–32]

Пробиотический штамм / 
пребиотик / синбиотик

Рекомендуемая доза УД Комментарии

Пробиотики – 1 Профилактика диареи длительностью более 48 ч 
Снижение средней продолжительности диареи 

L. rhamnosus GG >10 10 КОЕ/день, в течение  
5–7 дней

1 Уменьшение продолжительности диареи, 
продолжительности госпитализации и частоты стула 

S. boulardii 250–750 мг/день, в течение  
5–7 дней

1 Уменьшение продолжительности диареи

L. reuteri DSM 17938 От 1×108 до 4×10 8 КОЕ /день,  
в течение 5–7 дней

1 Уменьшение продолжительности диареи

L. rhamnosus 19070-2 + 
L. reuteri DSM 12246

2×10 10 КОЕ каждый штамм/день, 
в течение 5 дней

2 Уменьшение продолжительности диареи

B. lactis B94 5×1010 КОЕ/день , в течение  
5 дней

3 Сокращение продолжительности острой водянистой 
диареи

L. paracasei B21060 + 
олигосахариды

2,5×109 КОЕ + 500 мг + 700 мг 
соответственно 2 раза в день  
в течение 5 дней

2 Уменьшение продолжительности диареи

Lactobacillus acidophilus 1×109 КОЕ 2 раза в день в течение 
5 дней

1 Уменьшение продолжительности диареи

L. rhamnosus strains 573L/1; 
573L/2; 573L/3

1,2×1010 КОЕ 2 раза в день  
в течение 5 дней

3 Сокращение продолжительности диареи при 
ротавирусной инфекции

L. delbrueckii var. bulgaricus, 
L. acidophilus, Streptococcus 
thermophilus, B. bifidum 
(LMG- P17550, LMG-P 17549, 
LMG-P 17503, LMG-P 17500)

109 КОЕ , 109 КОЕ , 109 КОЕ,  
5×10 8 КОЕ /доза, в течение 
5 дней

4 Уменьшение продолжительности диареи

B. lactis Bi-07, L. rhamnosus 
HN001, and L. acidophilus 
NCFM

1,0×1010 КОЕ 1 раз в день  
в течение всего периода диареи 
+ 7 дней

4 Уменьшение продолжительности диареи и сокращение 
пребывания в больнице

УД – уровень достоверности.

Таблица 2

Препараты, эффективные для лечения острого гастроэнтерита  
и острых кишечных инфекций (ОКИ) у детей [22, 24, 35–41]

Состав ЛФ Режим приема Комментарий УД

Lactobacillus acidophilus (NK1, NK2, 
NK5, NK12) + кефиран

К 107 КОЕ /0,4 мг
1–3 раза в день, 6–10 дней,
вместе с лечением

Снижение длительности симптомов ОКИ, 
представленной преимущественно острым 
гастроэнтеритом

2

Saccharomyces boulardii
CNCM I-745

СП 5×109 КОЕ
2 раза в день, 5 дней,
монотерапия

Снижение длительности диареи и 
уменьшение времени пребывания в 
стационаре при остром гастроэнтерите

1

К, CП 5×109 КОЕ
2 раза в день, 5–10 дней,
монотерапия

Сокращение длительности и тяжести 
симптомов ОКИ 

2

Lactobacillus paracasei CNCM I 1572 
(DG) + ФОС 5,2 г

CФ 5×109 КОЕ
1 раз в день, 12 дней,
вместе с лечением

Снижение длительности заболевания и 
необходимости в приеме спазмолитиков 

2

Enterococcus faecium
ENCfa-68, Bifidobacterium longum
BB-46

К 2×107 КОЕ
4 раза в день, 3–7 дней, вместе 
с лечением

Уменьшение продолжительности 
интоксикации, вялости, снижения 
аппетита, рвоты, метеоризма, лихорадки и 
диареи при ОКИ

1

Lactobacillus acidophilus LA-5 + 
Bifidobacterium BB-12

К 2×109 КОЕ
1 раз в день, 7 дней, вместе с 
лечением

Снижение длительности диареи и 
уменьшение времени пребывания в 
стационаре при остром гастроэнтерите

2

ЛФ – лекарственная форма; СП – саше-пакеты; К – капсулы; CФ – сироп во флаконах, УД – уровень достоверности.
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LGG и S. boulardii получили статус «настоятельно 
рекомендуемых» на основе обширных исследова-
ний. В то же время применение Enterococcus faecium 
SF68 было не рекомендовано у детей, несмотря на его 
положительные клинические эффекты из-за риска 
передачи плазмидных генов резистентности к ванко-
мицину. Доказательная база для других пробиотичес-
ких штаммов оказалась недостаточной для форми-
рования однозначных рекомендаций в соответствии 
с критериями доказательности ESPGHAN [39].

Использование пробиотиков, содержащих лак-
тобактерии, привело к наиболее значительному 
сокращению продолжительности диареи по срав-
нению с пробиотиками, содержащими другие ми-
кроорганизмы. Также наблюдалось уменьшение 
количества дефекаций на 1,6 в сутки по сравнению 
с контрольной группой, причем наибольший эф-
фект был достигнут при использовании LGG [23, 
34]. При анализе рекомендаций других ассоциа-
ций обращает на себя внимание частое упомина-
ние LGG в качестве потенциального элемента ком-
бинированной терапии острых кишечных инфек-
ций (ОКИ). Рекомендации CDC (США), признавая 
положительные эффекты пробиотической тера-
пии, предоставляют родителям пациента право са-
мостоятельно решать вопрос о приеме ребенком 
пробиотика. Также в ряде документов отмечается 
необходимость использования больших доз про-
биотических препаратов. В частности, было по-
казано уменьшение длительности вирусовыделе-
ния при назначении высоких доз Lacticaseibacillus 
rhamnosus [42]

Терапевтическая эффективность Lactobacillus 
acidophilus LA-5 в комплексной терапии острых 
«водянистых» диарей, преимущественно ротави-

русной этиологии, была изучена в сравнительном 
исследовании у 136 детей в возрасте до 3 лет. При-
менение данного пробиотика приводило к досто-
верному сокращению длительности диспепсичес-
ких явлений, способствовало нормализации со-
става микробиоты кишечника и повышало частоту 
элиминации возбудителя (антигена ротавируса) 
в 1,3 раза [30]. В исследовании J. Vanderhoof et al., 
в которое было включено 200 детей в возрасте от 
6 мес. до 2 лет, установлено, что профилактиче-
ский прием лактобацилл на 80% снижает риск раз-
вития диареи, вызванной ротавирусами [43].

В научной литературе, опубликованной в РФ, 
рядом авторов была установлена клиничес-
кая эффективность пробиотика, содержащего 
L. acidophilus (штаммы NK1, NK2, NK5, NK12) 
и кефиран, в отношении ОКИ у взрослых и детей 
[44–46].

Также стоит отметить, что на фоне проводи-
мой антибактериальной терапии при ОКИ может 
развиться антибиотик-ассоциированная диарея 
(ААД), которая может быть обусловлена различ-
ными причинами. Имеются убедительные дока-
зательства эффективности применения штамма 
LGG при лечении ААД [47, 48].

Применение пробиотиков для профилактики 
острых кишечных инфекций 

Профилактическое действие пробиотиков в от-
ношении ОКИ изучалось в большом количестве 
исследований (табл. 3). Коллектив британских 
исследователей ещё в 2002 г. показал, что приме-
нение пробиотиков приводит к активации иммун-
ных клеток лимфоидной ткани, ассоциированной 
с микробиотой [49]. 

Таблица 3

Препараты, эффективные для профилактики ОКИ у детей [26, 50–55]

Штамм ЛФ Эффективность Механизм действия Рекомендуемая доза УД

Lacticaseibacillus 
rhamnosus GG

К, П, 
Ж

Профилактика диареи, 
связанной с антибиотиками, 
ротавирусной инфекции

Увеличение продукции слизистого 
слоя, конкурентное подавление 
патогенов

5–10×109 КОЕ в 
день

2

Saccharomyces 
boulardii

К, П Устойчивость к инфекциям 
желудочно-кишечного 
тракта

Ингибирование адгезии патогенов, 
улучшение функции кишечного 
барьера

250–500 мг 2 раза 
в день

2

Lacticaseibacillus casei К, П Профилактика диареи, 
вызванной инфекциями

Поддержка иммунного ответа, 
модуляция микробиоты

1–10×109 КОЕ в 
день

3

Bifidobacterium lactis К, П Снижение риска кишечных 
инфекций

Улучшение барьерной функции 
кишечника, стимуляция 
пролиферации клеток иммунной 
системы

1–10×109 КОЕ в 
день

3

Lactiplantibacillus 
plantarum

К, П Уменьшение симптомов 
кишечных инфекций

Конкуренция с патогенами за место 
и питание

1–10×109 КОЕ в 
день

2

Enterococcus faecium К, П Профилактика 
заболеваний, связанных с 
кишечной инфекцией

Выработка антимикробных 
веществ, улучшение баланса 
микробиоты

1–10×109 КОЕ в 
день

4

 ЛФ – лекарственная форма; К – капсулы; П – порошок, Ж – жидкость, УД – уровень достоверности.
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Группы индийских и российских исследовате-
лей в аналогичных по дизайну исследованиях про-
демонстрировали снижение частоты диарейных 
заболеваний и ускорение прибавки веса у детей на 
фоне применения пробиотиков [37, 54].

Европейское и Северо-Американское педиа-
трические общества пришли к консенсусу о недо-
статочной доказательности в поддержку использо-
вания обогащенных пробиотическими штаммами 
детских смесей или кисломолочных продуктов, 
а также других лекарственных форм для профи-
лактики ОКИ. Более того, Европейское общество 
детской гастроэнтерологии и питания (ESPHGAN) 
охарактеризовало данные об эффективности про-
биотиков как неубедительные [15, 56]. По реко-
мендации Американской академии педиатрии 
использование пробиотиков может быть эффек-
тивным у детей определённых групп, таких как 
дети, нуждающиеся в долгосрочной медицинской 
помощи или длительное время находящиеся в за-
крытых коллективах, центрах по уходу или меди-
цинских организациях [56].

Одним из наиболее перспективных пробиоти-
ков считают Lacticaseibacillus rhamnosus LGG. Ряд 
исследований указывают на снижение риска раз-
вития ротавирусной инфекции при приёме проби-
отиков, содержащих LGG [42, 57]. По мнению Ев-
ропейского агентства по безопасности пищевых 
продуктов и продуктов питания, только в одном 
исследовании, проведенном H. Szajewska et al., вы-
явлено позитивное влияние LGG на частоту разви-
тия и длительность ОКИ у госпитализированных 
детей [16]. В мета-анализе, подготовленном этой 
же группой ученых, было показано, что по срав-
нению с плацебо назначение LGG госпитализиро-
ванным детям позволяет снизить общую частоту 
нозокомиальных ОКИ , в том числе ротавирусной 
инфекции, в 2,7 раза [15].

Высокую эффективность показало применение 
симбиотических бифидобактерий при профилак-
тике нозокомиальной инфекции у детей перво-
го года жизни. Их использование значительно 
снижало риск возникновения внутрибольничной 
диареи у госпитализированных младенцев [54]. 
Так, группа японских ученых продемонстрирова-
ла положительные эффекты Bifidobacterium breve 
у детей на фоне иммуносупрессии, вызванной хи-
миотерапией в связи с онкологическими заболева-
ниями: после введения пробиотика уменьшалось 
число кишечных осложнений и частота вынуж-
денного назначения антибактериальных препара-
тов из-за избыточного роста условно-патогенной 
анаэробной флоры [58].

Таким образом, результаты многочисленных 
исследований подтвердили, что пробиотики явля-
ются безопасными средством, применяемым как 
для профилактики, так и для лечения ОКИ. Они 

являются одним из ключевых компонентов пато-
генетической терапии ОКИ у детей. На основании 
систематических обзоров и рандомизированных 
контролируемых исследований установлено, что 
применение пробиотиков способствует сокраще-
нию продолжительности и тяжести симптомов 
ОКИ. Наиболее значимые эффекты продемон-
стрированы в отношении терапии ОКИ вирусной 
этиологии. Оценка эффективности в пробиотиков 
при профилактике эпизодов диареи варьирует 
в зависимости от этиологии возбудителя, возрас-
та, сопутствующей патологии и иммунного статуса 
пациентов, что говорит о необходимости проведе-
ния дальнейших исследований в этой области. Не 
до конца решенными остаются проблемы с дози-
ровкой и длительностью пробиотической терапии 
при различных нозологических формах ОКИ у де-
тей. Дальнейшего изучения требуют мультиштам-
мовые пробиотики.
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Введение

Несмотря на проводимую во всем мире вакци-
нацию детей от коклюша, по-прежнему сохраня-
ются основные эпидемиологические закономер-
ности коклюшной инфекции: сезонность и пе-
риодичность. Данные литературы за последние 
15–20 лет свидетельствуют о сохранении общих 
эпидемиологических тенденций в большинстве 
стран мира. Колебания показателей заболеваемо-
сти и их рост в 2018–2019 гг. в большинстве стран 

Европы и Америки, а также в Российской Федера-
ции объясняются не только периодичностью подъ-
емов, но и другими причинами [1–3]. На растущие 
показатели влияет широкое внедрение в большин-
стве стран мира чувствительных молекулярных 
методов диагностики (полимеразная цепная ре-
акция в режиме реального времени – ПЦР-РВ). 
При поздних обращениях, в частности длительно 
кашляющих взрослых и подростков или привитых 
в течение последних 5 лет детей, высокоэффек-

Резюме
В обзоре представлены современные сведения об эпи-

демиологической ситуации по коклюшу в период пандемии 
COVID-19 и в постпандемическом периоде: показаны дина-
мика и возрастная структура заболеваемости в разных 
странах мира с анализом причин изменений. По данным 
литературы описано влияние изоляционных мероприятий 
на показатели заболеваемости коклюшем в 2023–2024 гг.
на примере Японии, а также вакцинации беременных от 
коклюша на примере Южной Кореи. Представлены неко-
торые аспекты патогенеза коклюша и COVID-19, кото-
рые могут влиять на течение сочетанных заболеваний 
у детей. Приведен анализ 2 описанных клинических случа-
ев у непривитых детей 1 и 4 месяцев, показывающих до-
минирование типичных клинических проявлений коклюша, 
отсутствие характерной для COVID-19 лихорадки и ин-
токсикации, развитие бронхиолита с дыхательной недос-
таточностью, усугублявших тяжесть заболевания. Это 
обосновывает целесообразность обследования на новую 
коронавирусную инфекцию больных коклюшем с нехарак-
терными респираторными проявлениями, а на коклюш – 
длительно кашляющих реконвалесцентов COVID-19.
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мость, возрастная структура, сочетанные заболева-
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Abstract
The review presents current information on the epidemio-

logical situation with whooping cough during the COVID-19 
pandemic and in the post-pandemic period: the dynamics 
and age structure of the incidence in different countries of the 
world are shown with an analysis of the causes of changes. Ac-
cording to the literature, the effect of isolation measures on the 
incidence of whooping cough in 2023–2024 is described us-
ing the example of Japan, as well as vaccination of pregnant 
women against whooping cough using the example of South 
Korea. Some aspects of the pathogenesis of whooping cough 
and COVID-19 are presented, which can affect the course of 
combined diseases in children. The article presents an analy-
sis of two described clinical cases in unvaccinated children 
aged 1 and 4 months, showing the dominance of typical clini-
cal manifestations of whooping cough, the absence of fever 
and intoxication characteristic of COVID-19, the development 
of bronchiolitis with respiratory failure, which aggravated the 
severity of the disease. This justifies the advisability of exam-
ining patients with whooping cough with atypical respiratory 
manifestations for a new coronavirus infection, and for whoop-
ing cough – COVID-19 convalescents with a long cough.

Key words: whooping cough, COVID-19, morbidity, age 
structure, combined diseases in children.
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тивна серологическая диагностика методом имму-
ноферментного анализа (ИФА) [4]. В 2020 г. панде-
мия COVID-19 в большинстве стран мира привела 
к резкому снижению заболеваемости коклюшем 
на фоне проведения противоэпидемических меро-
приятий с последующим лавинообразным ростом 
после завершения пандемии в 2023 г. Причины по-
добных изменений анализируются [5, 6].

Причины и характер изменений показателей 
заболеваемости коклюшем на фоне пандемии 
COVID-19 и в постпандемическом периоде

Во время пандемии COVID-19 наблюдалось су-
щественное снижение числа зарегистрированных 
случаев коклюша в период с конца 2020 г. по начало 
2022 г., которое отражено во многих зарубежных пу-
бликациях [5–8]. С 2023 г. всё чаще стала появляться 
информация о вспышках коклюша в разных странах 
мира [9–11]. Согласно данным Европейского центра 

по профилактике и контролю заболеваний, подобная 
тенденция отмечалась в 2023–2024 гг. (рис. 1) [11].

Среди заболевших коклюшем наблюдалось уве-
личение числа детей первого года жизни, а также 
10–14 и 15–19 лет. Заболеваемость среди взрос-
лых (старше 20 лет) значительно не изменялась 
[11]. Подобные изменения заболеваемости заре-
гистрированы и в Великобритании (рис. 2). Рост 
заболеваемости отмечен с декабря 2023 г. с макси-
мальным подъемом весной 2024 г. (рис. 3).

В возрастной структуре заболевших коклюшем 
также доминировали дети первого года жизни, ко-
торые были разделены на 3 группы в зависимости 
от сроков вакцинации против коклюша. Самая уяз-
вимая группа непривитых детей в возрасте до 3 мес. 
лидировала по показателям заболеваемости среди 
всех возрастных групп, опережая пациентов 3–5 и 
6–11 мес., часть из которых получили прививки, но 
не успели сформировать защитный иммунитет [8]. 

Рис. 2. Ежегодная заболеваемость лабораторно подтвержденным коклюшем детей разного возраста в Великобритании 
с 2011 по 2023 г. [8]

Рис. 1. Количество случаев коклюша по данным Европейского центра профилактики и контроля заболеваний (ECDC)  
в разбивке по месяцам и годам в период с 1 января 2011 г. по 31 марта 2024 г. в странах Европейского союза  
и Европейской экономической зоны [11]
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Убедительное влияние вакцинации беремен-
ных на возрастную структуру зарегистрированных 
больных коклюшем демонстрируют эпидемиологи-
ческие данные Южной Кореи, где вакцинация была 
внедрена в 2015 г. (рис. 4) [12]. С 2001 г. по 2010 г. 
среди заболевших доминировали дети первого года 
жизни, причем в годы подъемов (2012, 2018–2019) 
рост заболеваемости обеспечивали преимуще-
ственно дети старше 8 лет и взрослые, в том числе 
в возрасте старше 64 лет. 2020 г. характеризовался 
снижением заболеваемости, причем в возрастной 
структуре преобладали больные коклюшем в воз-
расте старше 64 лет и 8–19 лет. В 2021 и 2022 гг. 
отмечались единичные случаи регистрации (21 и 
31 соответственно), преимущественно за счет 

взрослых, в том числе старше 64 лет (см. рис. 4). 
В 2023 г. на фоне окончания пандемии увеличилось 
количество зарегистрированных случаев коклю-
ша, в основном за счет вовлечения в эпидемичес-
кий процесс школьников, подростков (8–19 лет); 
в 2024 г. 22-кратный рост заболеваемости также 
происходил за счет этой возрастной группы [12].

Представленные данные, вероятно, объясня-
ются в первую очередь карантинными меропри-
ятиями, которые повлияли на снижение охвата 
ревакцинацией школьников и подростков, а так-
же отсутствием контактов с больными коклюшем 
в период пандемии из-за перевода большинства 
учащихся на дистанционное обучение. Это под-
тверждается тем, что, в отличие от Южной Кореи, 

Рис. 3. Лабораторно подтвержденные случаи коклюша в Великобритании с 2018 г. по июнь 2024 г. [8]

Рис. 4. Ежегодное число случаев коклюша (А) и их распределение по возрастным группам (Б) в Южной Корее с января 
2001 г. по июль 2024 г. [12]. Пунктирная вертикальная серая полоса указывает на проведение вакцинации против 
коклюша женщинам во время беременности в 2015 г.
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в других странах Восточной Азии, включая Япо-
нию, Тайвань и Сингапур, не было зарегистри-
ровано увеличения заболеваемости коклюшем 
в постпандемическом периоде COVID-19 [12, 13]. 
Причиной, по которой для Японии была не харак-
терна общемировая тенденция динамики забо-
леваемости коклюшем в период пандемии новой 
коронавирусной инфекции, возможно, было от-
сутствие в Японии жестких мер по самоизоляции, 
что не привело к изменению характерных эпиде-
миологических процессов (периодичности) и по-
зволяет прогнозировать типичный подъем заболе-
ваемости коклюшем в 2025–2026 гг.

В Китае, по данным Y. Hu et al. (2024), подъем заболе-
ваемости коклюшем отмечался не с 2023 г., как в стра-
нах Европы, а с 2022 г. [14]. Вероятно, на это повлияло, 
в том числе и то, что Китай первым в мире столкнулся с 
эпидемией COVID-19 и на его территории был введен 
самый строгий и длительный карантин [15].

Динамика заболеваемости коклюшем в Китае 
в 2020–2022 гг. отражала допандемическую пери-
одичность, однако ежемесячные показатели пре-
вышали предшествующие годы, достигая пиковых 
значений и став самыми высокими среди зарегис-
трированных за последние 30 лет [16].

В соответствии с сезонной закономерностью, 
наблюдаемой в Китае, пик госпитализаций боль-
ных коклюшем обычно приходился на третий 
квартал (июль – сентябрь) каждого года (рис. 5). 
Однако зимой 2023 г. отмечен необычный сезон-
ный подъем в ноябре – декабре. Кроме того, 
за первые четыре месяца 2024 г. в Китае были 
зарегис трированы 20 смертей детей от коклюша 
[14], что превышает общее количество летальных 

исходов, зарегистрированных с 2018 по 2023 г. [17]. 
Известно, что случаи коклюша тяжелой степе-

ни тяжести у пациентов без коморбидных и со-
путствующих заболеваний возникают преимуще-
ственно у детей в возрасте до 1 года. По данным 
Y. Hu et al. (2024), на долю детей до 1 года приходит-
ся 83,5% госпитализаций и 94,8% тяжелых случаев, 
в том числе аналогичные показатели у невакцини-
рованных младенцев в возрасте менее 3 месяцев 
составляют 48,5% и 62,5% соответственно [14].

Пример госпитализированных в Пекинскую 
детскую больницу пациентов подтверждает общие 
закономерности эпидемиологии коклюша в Ки-
тае, показывая, что начавшийся в 2022 г. подъем 
заболеваемости обусловил максимальную госпи-
тализацию детей в конце 2023 г. за счет детей пер-
вого года жизни, преимущественно первых 3 мес. 
(рис. 6) [14]. Количество пациентов с коклюшем тя-
желой степени тяжести резко возросло в 4 кварта-
ле 2023 г., оставаясь высоким и в 1 квартале 2024 г., 
несмотря на уменьшение количества госпитали-
зированных больных (см. рис. 6) [14]. Несмотря 
на преобладание детей первого года жизни среди 
госпитализированных пациентов с коклюшем, по 
данным Y.Liu et al. (2024), c 2022 по 2024 г. в Китае 
существенно увеличилось число зарегистриро-
ванных случаев коклюша среди детей в возрасте 
6–18 лет (более 52%) и в возрасте 3–6 лет (20%), 
пациенты младше 1 года составили 10%, в возрасте 
1–3 лет – менее 10% [17]. 

По данным Роспотребнадзора, в Российской 
Федерации после беспрецедентного снижения за-
болеваемости коклюшем в 2021 г. (0,76 на 100 ты-
сяч населения) и начавшегося в 2022 г. подъема, 

Рис. 5. Зарегистрированные случаи коклюша по годам и месяцам в материковом Китае, 2010–2023 гг. [14]
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в 2023 г. после окончания пандемии COVID-19 от-
мечался максимальный за последние 30 лет подъ-
ем заболеваемости коклюшем (35,98 на 100 тыс. 
населения) (рис. 7) [1]. За 2023 г. на территории 
Российской Федерации зарегистрировано 10 ле-
тальных случаев коклюша у непривитых детей 
младше 1 года [1]. 

Сочетанное течение коклюша и острых 
респираторных вирусных инфекций, в том 
числе новой коронавирусной инфекции

Известно, что коклюш в периоде разгара часто 
осложняется присоединением вторичной респи-
раторной вирусной инфекции, которая утяжеляет 
течение основного заболевания, увеличивая про-

Рис. 6. Частота случаев тяжелого коклюша и возрастная структура госпитализированных в Пекинскую детскую 
больницу детей поквартально в период с 2019 по 2024 г. [14]

Рис. 7. Динамика заболеваемости коклюшем и охваты своевременной иммунизацией против коклюша населения 
в Российской Федерации в 2011–2023 гг. (на 100 тыс. населения) [1]
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явления катарального синдрома, обусловливая 
появление интоксикации и лихорадки, бронхооб-
структивного и других синдромов, не характер-
ных для моноинфекции [2, 18]. В постпандемиче-
ском периоде резко увеличилось количество ре-
гистрируемых острых респираторных вирусных 
инфекций (ОРВИ), оказывающих неблагопри-
ятное воздействие на течение и исходы коклю-
ша (респираторно-синцитиальная, риновирусная 
инфекции и др.) [20, 21]. Особый интерес вызы-
вает сочетанное течение коклюша и COVID-19. 
В литературе представлены единичные случаи их 
сочетанного течения [21, 22]. По данным Труша-
ковой С.В. и др. (2024), было проведено обследо-
вание 110 детей, получавших лечение по поводу 
коклюша в московских детских городских больни-
цах в течение 2 сезонов: 2022–2023 гг. (50 детей) 
и 2023–2024 гг. (60 человек), которое показало, 
что в 72% и 85% у больных коклюшем детей в со-
ответствующие эпидемические сезоны методом 
ПЦР из носоглоточных мазков выделяли нуклеи-
новые кислоты респираторных вирусов, включая 
SARS-CoV-2 [23]. В 2022–2023 гг. среди сезонных 
респираторных вирусов преобладали метапнев-
мовирус (n=10) и респираторно-синцитиальный 
вирус (HRSv; n=8); РНК SARS-CoV-2 выявлены 
в 8 случаях. В сезоне 2023–2024 гг. у 60 обследо-
ванных методом ПЦР на респираторные виру-
сы преобладали риновирусы (HRv; n=26); РНК 
SARS-CoV-2 выявлены в 5 случаях в ассоциациях 
(3 случая одновременного инфицирования SARS-
CoV-2 и HRv, 1 — SARS-CoV-2 + HRSv, 1 — SARS-
CoV-2 + вирус парагриппа 3 типа (HPiv 3 типа) 
[23]. Более частое выявление сочетанных с ОРВИ 
и COVID-19 форм коклюша обусловлено отменой 
противоэпидемических мероприятий с мая 2023 г. 
в связи с окончанием пандемии, ростом числа 
ОРВИ и сохранением в циркуляции различных ге-
нетических вариантов SARS-CoV-2 омикрон, кото-
рые приобрели эпидемиологические черты сезон-
ных респираторных вирусов. Сочетание несколь-
ких респираторных вирусов у больных коклюшем 
затрудняет оценку вклада каждого из патогенов 
в клиническую картину заболевания, обусловли-
вая актуальность дальнейших наблюдений.

Некоторые общие аспекты патогенеза 
коклюша и COVID-19

Исследования последних лет демонстрируют 
некоторые схожие тенденции в патогенезе коклю-
ша и COVID-19, позволяющие предполагать вза-
имное влияние патогенов на характер изменений 
в клиническом течении заболеваний сочетанной 
этиологии. 

Известно, что SARS-CoV-2 инфицирует клет-
ки-мишени, имеющие рецепторы ангиотензин-
превращающего фермента II типа (ACE2). Клеточ-

ная трансмембранная сериновая протеаза типа 2 
(TMPRSS2) способствует связыванию вируса 
с ACE2, активируя его S-белок, необходимый для 
проникновения SARS-CoV-2 в клетку. ACE2 распо-
лагается в цитоплазматической мембране многих 
типов клеток человека, в том числе в альвеолярных 
клетках II типа в легких, энтероцитах кишечника, 
эндотелиальных клетках артерий и вен, клетках 
гладкой мускулатуры [23, 24]. Оба фермента учас-
твуют в преобразовании ангиотензина I. ACE ката-
лизирует его перевод в ангиотензин II, а ACE2, свя-
зываясь с последним, переводит его в ангиотензин 
III, IV и V [25, 26]. Выдвинуто предположение, что 
степень тяжести COVID-19 зависит от общего чис-
ла клеточных рецепторов ACE2. Предполагают, 
что, чем выше уровень ACE в крови, тем меньше 
растворимой формы ACE2 и меньше клеточных 
рецепторов на мембране клеток, что соответству-
ет более легкой форме болезни [27]. У детей в кро-
ви содержание ACE физиологически выше, чем 
у взрослых, и они легче переносят COVID-19. 

Участие ACE2 в патогенезе COVID-19 в настоя-
щее время доказано: SARS-CoV-2 попадает в клет-
ку через рецепторы ACE2, что приводит к наруше-
нию регуляции брадикининового пути и различ-
ным респираторным проявлениям [27]. M.R.Garvin 
et al. (2020) показали, что в бронхоальвеолярной 
промывной жидкости пациентов с COVID-19 сни-
жена экспрессия гена ACE и, напротив, повышена 
экспрессия генов ACE2, ренина, ангиотензина

 
I и 

ангиотензина II, ферментов кининогена и калли-
креина, которые активируют рецепторы брадики-
нина [28]. 

Участие брадикинина в развитии сухого каш-
ля известно как побочное действие ингибиторов 
ACE у пациентов с гипертонической болезнью. 
У больных коклюшем кашлевые приступы связаны 
с выбросом брадикинина, субстанции Р и других 
биоактивных веществ, которые раздражают нерв-
ные окончания в бронхах, вызывают бронхоспазм 
и рефлекторный кашель. M. Hewitt и J. Brendan 
(2010) в экспериментальном исследовании показа-
ли, что пароксизмальный кашель при коклюше свя-
зан с накоплением брадикинина в дыхательных пу-
тях [29]. Трахеальный цитотоксин и липополисаха-
рид Bordetella. pertussis повреждают эпителиальные 
клетки дыхательных путей, которые, наряду с ней-
трофилами, являются основным источником ней-
тральной эндопептидазы, снижающей активность 
ACE в легких, тем самым приводя к накоплению 
брадикинина [30]. Брадикинин освобождает гиста-
мин из тучных клеток, стимулирует синтез и осво-
бождение простагландинов и фактора некроза опу-
холей, а также ряда интерлейкинов в различных 
тканях, способствует процессам репарации и об-
ладает инсулиноподобным действием, стимулируя 
захват глюкозы периферическими тканями, моду-
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лирует передачу нервных импульсов в ЦНС и пери-
ферической нервной системе, изменяет состояние 
гематоэнцефалического барьера [27]. Клинически 
действие брадикинина проявляется способностью 
расширять просвет периферических и коронарных 
сосудов, снижать артериальное давление, повы-
шать проницаемость капилляров, сокращать глад-
кую мускулатуру бронхов и других органов, стиму-
лировать диапедез лейкоцитов [28].

Изучение работы ренин-ангиотензин-альдосте-
роновой и брадикининовой систем при коклюше 
и COVID-19 является научным подходом к реше-
нию важнейшего вопроса их патогенеза и может 
объяснить клинические особенности сочетанных 
инфекций. 

Другим важным ферментом в патогенезе 
COVID-19 является трансмембранная сериновая 
протеаза (TMPRSS2) респираторного эпителия, ко-
торая подготавливает S-белок SARS-CoV-2 к слия-
нию с клеточной мембраной и проникновению ви-
руса в организм человека. Показано, что альфа-1-
антитрипсин (α

1
AT) является ингибитором SARS-

CoV-2, подавляя репликацию вируса в клеточных 
линиях и культурах эпителия дыхательных путей 
человека, а также ингибирует TMPRSS2 респи-
раторного эпителия. Подавляя TMPRSS2, α

1
AT 

блокирует проникновение SARS-CoV-2 в клетки 
респираторного эпителия, препятствуя развитию 
заболевания [23, 30].

Исследование S.Lietz et al. (2024) с помощью 
экспериментальной модели коклюша на ново-
рожденных мышах продемонстрировало, что 
альфа-1-антитрипсин (α

1
AT) блокирует связыва-

ние коклюшного токсина (PTx) с поверхностью 
клетки-мишени хозяина, способствуя снижению 
токсин-обусловленного лейкоцитоза. Было пока-
зано, что у мышей, заражённых B. pertussis, зна-
чительно снижена экспрессия α

1
AT в легких, что, 

возможно, способствует развитию эмфиземы лег-
ких, характерной для больных коклюшем. Мож-
но предполагать, что массивное инфицирование 
B. pertussis, характерное для острого периода забо-
левания у детей раннего возраста, может препят-
ствовать сочетанному инфицированию и тяжелой 
клиничес кой манифестации заболевания. Однако 
данные об экспрессии α

1
AT у больных коклюшем 

людей отсутствуют, что не позволяет экстраполи-
ровать экспериментальные данные, полученные 
на мышах, на антропонозную инфекцию [31]. 

В связи с тем, что клиническая картина как 
COVID-19, так и коклюша у детей существенно от-
личается от взрослых, существует предположение, 
что более легкому течению COVID-19, как и ко-
клюша, способствуют поствакцинальные антитела, 
которые существуют у детей благодаря расширен-
ной программе иммунизации и исчезают у взрос-
лых с годами [32]. В исследовании, проведенном 

M. Liniger в 2008 г., было показано, что вакцина про-
тив кори обеспечивает образование нейтрализую-
щих антител и клеточный иммунный ответ против 
SARS-CoV-2 [33]. В исследовании Salas J. et al. (2023) 
доказано, что пациенты с COVID-19, получившие 
вакцинацию комбинированной противостолбняч-
ной, дифтерийной и ацеллюлярной коклюшной 
вакциной для подростков и взрослых (Tdap) и вак-
циной против Herpes zoster (HZ) в течение 10 лет, 
предшествовавших пандемии, имели более низкий 
риск госпитализации по поводу COVID-19 [34]. Риск 
госпитализации по поводу COVID-19 среди пациен-
тов, привитых двумя вакцинами, был на 52% ниже, 
чем риск у пациентов без вакцинации против HZ 
или Tdap. Эти результаты не зависели от коморбид-
ных заболеваний, которые могут способствовать 
ухудшению исходов после заражения COVID-19 
[35]. Отсутствие летальных исходов от COVID-19 в 
возрастной группе детей 0–9 лет, по наблюдениям 
R.A. Okyay (2020), у которых был высокий титр про-
тивококлюшных антител, также могло свидетель-
ствовать о возможности незарегистрированной со-
путствующей коклюшной инфекции. 

В декабре 2024 г. были опубликованы результа-
ты многоцентрового эпидемиологического рассле-
дования, проведенного в 7 крупных очагах коклю-
ша в рамках эпидемиологического расследования в 
различных штатах США [36]. Среди 765 случаев за-
болевания коклюшем в очагах в период с 01.01.2020 
по 15.02.2023 было установлено 6 случаев коин-
фекции коклюша и SARS-CoV-2-инфекции, что 
составило 0,78%. 5 из 6 человек с подтвержденной 
сочетанной инфекцией заболели COVID-19 после 
начала коклюшного кашля. Случаями ко-инфекции 
считали лабораторно подтвержденную SARS-CoV-
2-инфекцию в период за 30 дней до и 30 дней после 
начала коклюшного кашля. Тяжелые осложнения 
и неблагоприятные исходы (судороги, энцефало-
патия, пневмония, необходимость госпитализа-
ции, смерть) регистрировали у 3 из 6 больных с ко-
инфекцией (50%) и у 36 из 694 больных коклюшем. 
Необходимо отметить, что среди больных сочетан-
ной инфекцией 2 были детьми первого года жизни, 
4 (66,7%) – взрослыми старше 20 лет. Возрастная 
структура больных коклюшем была представлена 
более равномерно из 694 обследованных с коклю-
шем как моноинфекцией 8,6% были в возрасте до 
1 года, 18,3% – 1–6 лет, 8,9% – 7–10 лет, 23,6% – 
11–19 лет, 40,5% – взрослые старше 20 лет.

Существующее сходство в патогенезе и эпиде-
миологии COVID-19 и коклюша, частое сочетание 
B. pertussis с другими респираторными патогена-
ми, представленные данные эпидемиологического 
расследования в очагах коклюша делают актуаль-
ным анализ клинических проявлений и рисков со-
четанного течения коклюша и COVID-19 у детей 
[18, 22, 35]. 
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Анализ клинических случаев сочетанного 
течения коклюша и COVID-19

В литературе приведено 2 описания сочетанного 
течения коклюша и COVID-19 у детей [20, 21]. Об-
ращает на себя внимание, что у ребенка первого 
месяца жизни, по наблюдению О.П. Поповой и др. 
(2024), у которого методом ПЦР-мазков из рото-
глотки были выявлены РНК риновирусов и SARS-
CoV-2 и ДНК B. pertussis, дебют заболевания соот-
ветствовал риновирусной инфекции (выраженные 
катаральные явления со стороны верхних дыха-
тельных путей на фоне нормальной температуры 
тела и самочувствия). С 11-х суток присоединился 
сухой кашель, на 13-е сутки обратились за меди-
цинской помощью к педиатру, который диагности-
ровал ОРВИ и рекомендовал симптоматическую те-
рапию. В последующие дни кашель нарастал, при-
обрел приступообразный характер, сопровождался 
гиперемией лица. На 21-е сутки ребенок повторно 
обследован педиатром, на рентгенограмме органов 
грудной клетки патологии не выявлено, лейкоци-
ты – 12,6×109/л. В дальнейшем разворачивалась 
манифестация коклюша тяжелой степени (частота 
приступов кашля до 25 в сутки, приступы кашля 
с цианозом лица) тяжести с развитием кратковре-
менных задержек дыхания, коклюшной энцефало-
патии. Лейкоцитоз нарос к 29–30-м суткам от на-
чала заболевания (7-м суткам госпитализации) до 
86,8×109/л. Клинически и рентгенологически под-
тверждены бронхиолит, осложненный дыхатель-
ной недостаточностью 2 степени (ДН 2), а также 
верхнедолевая правосторонняя пневмония. Явле-
ния бронхообструкции, вероятно, были обуслов-
лены риновирусами, сначала вызвавшими клини-
ческую картину характерного поражения верхних 
дыхательных путей, в дальнейшем – бронхиолита. 
Этиология пневмонии была сочетанной. Отмечены 
субфебрильные подъемы температуры. К выздо-
ровлению привело комплексное лечение с исполь-
зованием препарата группы карбапенемов после 
курса азитромицина в начале госпитализации; ок-
сигенотерапия, противоотечная терапия, включая 
дексаметазон, нормальный человеческий иммуно-
глобулин (внутривенно), препарат интерферона 
альфа-2β, симптоматические средства. 

Предшествующее изучение авторами сочета-
ния коклюша и риновирусной инфекции у детей, 
большинство из которых были раннего возраста, 
показало частое развитие у больных коклюшем 
бронхита, реже – пневмонии. При этом у 82,4% 
пациентов отмечали низкое содержание натураль-
ных киллеров, у 94,4% и 61,1% – низкое содер-
жание интерферона-гамма и интерферона-альфа 
соответственно. Сочетанная инфекция усиливала 
цитокиновый дисбаланс, характерный для перио-
да разгара коклюша, что способствовало негладко-

му течению заболевания [2, 19, 20]. Проведенное 
исследование также отмечает, что манифестация 
сочетанной инфекции в 40% случаев имела место 
с первой недели заболевания, в 50% – со второй 
[19]. 

В другом описанном клиническом случае заболе-
вания сочетанной этиологии у непривитой девочки 
4 месяцев из семейного очага коклюша и новой ко-
ронавирусной инфекции дебют характеризовался 
типичными клиническими проявлениями коклю-
ша [22]. Через неделю от начала появления сухого 
покашливания на фоне нормальной температуры 
тела кашель усилился, принял приступообразный 
характер. Возник эпизод задержки дыхания, по по-
воду которого бригадой скорой медицинской по-
мощи девочка была доставлена в инфекционный 
стационар с диагнозом: «Острый обструктивный 
бронхит, ДН 1». При обследовании методом по-
лимеразной цепной реакции (ПЦР) отделяемого 
из носоглотки выявлены ДНК Bordetella pertussis 
и РНК SARS-CoV-2. В представленном случае но-
вая коронавирусная инфекция протекала в форме 
острой респираторной инфекции с проявления-
ми ринофарингита и бронхиолита, осложненного 
ДН I. При поступлении в стационар у девочки имел 
место лишь незначительный лейкоцитоз с сохра-
нением возрастных особенностей формулы крови. 
Лимфоцитоз до 66% сформировался лишь на 4-й 
неделе от начала заболевания (3-й неделе периода 
судорожного кашля) при нормализации количе-
ства лейкоцитов. На 29-е сутки болезни состояние 
ребенка вновь ухудшилось, участились приступы 
кашля и отмечен кратковременный эпизод задерж-
ки дыхания. У девочки отмечали субфебрильные 
повышения температуры тела и умеренно выра-
женные катаральные явления (гиперемия зева, 
заложенность носа, ринорея), вновь развился син-
дром бронхообструкции, осложненный дыхатель-
ной недостаточностью 1 степени, отмечали субфе-
брильные повышения температуры тела. Несмотря 
на отрицательные результаты исследования мазков 
из носоглотки на респираторные вирусы методом 
ПЦР, нельзя было исключить вторичное наслое-
ние респираторной вирусной инфекции у больного 
коклюшем и COVID-19. Особенностью случая так-
же явилось длительное (более 2 недель) повторное 
выделение РНК SARS-CoV-2 в мазках из носо-ро-
тоглотки. Коклюш по клинико-гематологическим 
признакам соответствовал среднетяжелой форме 
заболевания, но наличие бронхиолита и повторно-
го эпизода бронхита с бронхообструктивным син-
дромом и развитием дыхательной недостаточности, 
а также описанные медицинскими работниками и 
родителями эпизоды кратковременного наруше-
ния ритма дыхания обусловливали тяжелое состо-
яние ребенка, требовавшее нахождения в ОРИТ 
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и респираторной поддержки, что не позволяет ис-
ключить тяжелую форму коклюша. 

Заключение

Эпидемиологический мониторинг коклюша, 
проводимый в различных странах и регионах 
мира, выявил общие для большинства стран зако-
номерности. Под влиянием пандемии COVID-19 
отмечалось существенное снижение заболевае-
мости в большинстве стран мира, проводивших 
карантинные мероприятия, с последующим лави-
нообразным ростом числа заболевших коклюшем. 
Это отчасти объясняется отсутствием контактов и 
невключением в эпидемический процесс подрост-
ков и взрослых, переносящих преимущественно 
легкие и атипичные формы заболевания, но явля-
ющихся основными источниками заражения де-
тей раннего возраста, а также некоторым умень-
шением своевременности охвата вакцинацией 
подлежащих ей контингентов, что можно отметить 
и по представленным данным в Государственных 
докладах «О состоянии санитарно-эпидемиоло-
гического благополучия населения в Российской 
Федерации» за 2020–2023 гг. (см. рис. 7). В стра-
нах, не вводивших ограничительных противоэпи-
демических мероприятий, таких изменений не на-
блюдалось (Япония). В некоторых странах в 2023 г. 
отмечена тенденция к изменению сезонности (Ки-
тай). Различается динамика возрастной структу-
ры заболевших коклюшем: в большинстве случа-
ев резкий рост отмечен за счет увеличения числа 
детей первого полугодия жизни, кроме стран, где 
активно применяется вакцинация беременных. 
Исследователи из Южной Кореи показали четкое 
положительное влияние вакцинации беременных 
на возрастной состав заболевших: скачкообраз-
ный рост зарегис трированных случаев коклюша 
приходился в основном на возрастную группу 
8–19 лет. При этом авторы отмечают на фоне не-
большого числа зарегистрированных (21 и 31 че-
ловек соответственно) в 2021 и 2022 гг. высокую 
долю заболевших в возрасте старше 65 лет. В пост-
пандемическом периоде существенно увеличи-
лась нагрузка на органы здравоохранения в связи 
со значительным ростом числа детей в возрасте 
до 1 года, в том числе первых 3 месяцев жизни, у 
которых преобладал тяжелый коклюш негладкого 
течения. Однако, по данным китайских авторов, 
в 2023–2024 гг. доля коклюша тяжелой степени 
тяжести возросла по сравнению с 2019 и 2022 гг., 
когда среди заболевших также доминировали дети 
первых 3 месяцев жизни [15], что требует анализа 
микробиологических особенностей вызывающих 
заболевание патогенов и их взаимного влияния. 
В 2 описанных в отечественной литературе кли-
нических случаях сочетанного течения коклюша 
и новой коронавирусной инфекции, в том числе 

у 1 ребенка в мазках из ротоглотки дополнитель-
но был выявлен риновирус, течение заболевания 
было тяжелым, преимущественно за счет разви-
тия бронхиолита, осложненного дыхательной не-
достаточностью. Выраженной лихорадки и инток-
сикации, характерной для COVID-19, не отмечали. 
Явления бронхиолита, вероятно, были обуслов-
лены SARS-CoV-2, хотя аналогичные осложнения 
нередко вызывают и другие респираторные виру-
сы (например, респираторно-синцитиальный или 
риновирус, обнаруженный у одного из больных). 
Сочетанное течение инфекционных заболеваний 
утяжеляет клиническую картину, удлиняет пери-
од выделения SARS-CoV-2, что требует дальнейше-
го диспансерного наблюдения пациентов. 

Представленный анализ литературных источни-
ков последних лет убедительно демонстрирует не-
обходимость дальнейшего совершенствования эти-
ологической диагностики острых респираторных 
заболеваний, сопровождающихся кашлем, с вклю-
чением в состав выявляемых патогенов возбудите-
лей коклюша и нового коронавируса. В этой связи 
актуально внедрение автоматизированных систем 
молекулярной диагностики с помощью мульти-
плексных ПЦР, обеспечивающих возможность од-
новременного выявления до 23 респираторных пато-
генов (респираторных вирусов: гриппа, негриппоз-
ной этиологии, включая сезонные коронавирусы,  
Mers-CoV и SARS-CoV-2, а также бактериальные воз-
будители: Bordetella pertussis, Bordetella parapertussis, 
Chlamydophila pneumoniae, Mycoplasma pneumoniae). 
Представляется также целесообразным обследова-
ние на новую коронавирусную инфекцию больных 
коклюшем с нехарактерными респираторными про-
явлениями, а на коклюш – длительно кашляющих 
реконвалесцентов COVID-19.
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Резюме
Цель: систематический обзор и мета-анализ публи-

каций, оценивающих влияние ВИЧ-инфекции на исходы 
лечения и развитие неблагоприятных побочных реак-
ций у больных туберкулезом с множественной лекар-
ственной устойчивостью возбудителя.

Материалы и методы: выполнен поиск публикаций 
по заданным ключевым словам в электронных базах 
MEDLINE (PubMed), Google Scholar и eLibrary. Для ме-
та-анализа отобраны 27 публикаций с суммарным ко-
личеством пациентов 13 944. Мета-анализ проведен 
с помощью программного обеспечения Review Manager 
(RevMan версии 5.4; Cochrane Collaboration, Оксфорд, Ве-
ликобритания). Проверку статистической неоднород-
ности исследований осуществляли с помощью Q-теста 
на основе χ2. Эффект считался статистически значи-
мым при p<0,05.

Результаты: по данным проведенного мета-анализа 
установлено, что частота неблагоприятных исходов 
у пациентов с коинфекцией МЛУ-ТБ/ВИЧ превышала 
аналогичный показатель в группе без ВИЧ и состави-
ла 37%, ОШ=1,49 [ДИ: 1,15–1,93], частота летальных 
исходов – 20,3%, ОШ=2,02 [95% ДИ: 1,64–2,49]. Среди 
ВИЧ-инфицированных отмечалась более высокая ча-
стота развития нежелательных побочных реакций: 
ОШ=1,51 [95% ДИ: 1,01–2,26], нежелательных побочных 
реакций тяжелой степени тяжести: ОШ=1,53 [95% ДИ: 
1,1–2,13].

Заключение: результаты мета-анализа показыва-
ют, что пациенты с коинфекцией МЛУ-ТБ/ВИЧ харак-
теризуются повышенной частотой неблагоприятных 
исходов и риском развития любых неблагоприятных 
побочных реакций, необходим дальнейший анализ проб-
лемы с целью оптимизации результатов лечения среди 
данной категории населения.

Ключевые слова: туберкулез с множественной ле-
карственной устойчивостью, ВИЧ-инфекция, лечение, 
эффективность, безопасность. 

Abstract
The aim was to conduct a systematic review and meta-

analysis of published studies assessing the impact of HIV 
infection on treatment outcomes and the development of ad-
verse reactions in MDR-TB patients.

Material and Methods. We searched for publications us-
ing the specified keywords in MEDLINE (PubMed), Google 
Scholar, and eLibrary databases. Twenty-seven publications 
with a total number of 13944 patients were selected for meta-
analysis. Meta-analysis was performed using Review Man-
ager software (RevMan version 5.4; Cochrane Collaboration, 
Oxford, UK). Statistical heterogeneity of studies was checked 
using a Q-test based on χ2. An effect was considered statisti-
cally significant at p<0.05.

Results. The meta-analysis revealed that the incidence of 
adverse outcomes in patients 6with MDR-TB/HIV coinfec-
tion was higher than in the HIV-free group and was 37%, 
OR=1.49 [CI: 1.15-1.93]; the incidence of fatal outcomes was 
20.3%, OR=2.02 [95% CI: 1.64-2.49]. Among HIV-infected 
patients, there was a higher incidence of adverse adverse 
reactions: OSH=1.51 [95% CI: 1.01-2.26], adverse adverse 
reactions of severe severity: OSH=1.53 [95% DI: 1.1-2.13].

Conclusion. The results of the meta-analysis show that 
patients with MDR-TB/HIV coinfection are characterized 
by an increased incidence of adverse outcomes and risk of 
any adverse adverse adverse reactions, further analysis of 
the problem is needed to optimize treatment outcomes in this 
population.

Key words: multidrug-resistant tuberculosis, HIV infec-
tion, treatment, efficacy, safety.
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Введение

Несмотря на достигнутый прогресс в борьбе 
с туберкулезной инфекцией в мире и в Россий-
ской Федерации, туберкулез с множественной 
лекарственной устойчивостью (МЛУ-ТБ) являет-
ся глобальным препятствием на пути достиже-
ния цели Всемирной организации здравоохра-
нения (ВОЗ). Основой лечения МЛУ-ТБ в насто-
ящее время остается комплексная химиотерапия 
с включением противотуберкулезных препара-
тов (ПТП), показатель эффективности лечения 
остается низким, что обусловлено длительностью 
терапии, плохой переносимостью противотубер-
кулезных препаратов, как следствие – низкой 
приверженностью к лечению и высокой частотой 
отрывов [1].

У ВИЧ-инфицированных лиц искажается 
естес твенное течение специфического процесса, 
повышается скорость прогрессирования, распрос-
транения, риски генерализации и частоты не-
благоприятных исходов МЛУ-ТБ [2]. В условиях 
широкой распространенности ВИЧ-инфекции 
показатель эффективности лечения остается не-
достаточно высоким, комбинированная терапия 
противотуберкулезными и антиретровирусными 
препаратами характеризуется токсичностью и по-
тенцированием нежелательных побочных реак-
ций (НПР), что приводит к частой отмене препара-
тов и неблагоприятным исходам [3]. 

Поскольку данные об эффективности и безо-
пасности лечения ВИЧ-ассоциированного МЛУ-
ТБ разнородны, изучение данной проблемы явля-
ется актуальным для улучшения ключевых эпиде-
миологических показателей и повышения качес-
тва оказания медицинской помощи населению.

Цель исследования – систематический обзор 
и мета-анализ публикаций, оценивающих влияние 
ВИЧ-инфекции на исходы лечения и развитие не-
благоприятных побочных реакций у больных ту-
беркулезом с МЛУ возбудителя.

Материалы и методы исследования

Проведен анализ опубликованных исследо-
ваний, посвященных изучению эффективности 
и безопасности лечения ВИЧ-ассоциированного 
МЛУ-ТБ. Для систематического обзора использо-
вана методология PRISMA [4]. Параметры поиска 
были определены в соответствии со стратегией 
PICOS [5], оптимизированной для систематиче-
ского обзора и мета-анализа (табл. 1).

Отбор данных

Систематический поиск литературы проводил-
ся в электронных базах данных, включая PubMed, 
Google Scholar и eLibrary, по ключевым словам 
«multidrug resistant tuberculosis», «HIV», «treatment 
outcomes», «adverse drug reactions», «туберкулез 
с множественной лекарственной устойчивостью», 
«ВИЧ-инфекция», «исходы лечения», «неблаго-
приятные побочные реакции». Задан временной 
интервал с 2012 по 2024 г. включительно. Дата по-
следнего обращения – 18.08.2024. Далее выполнен 
ручной поиск по перекрестным ссылкам и по би-
блиографии для выявления потенциально подхо-
дящих публикаций. 

Общая последовательность отбора публикаций 
для анализа представлена на рисунках 1, 2.

Анализ данных

Первичным показателем оценки была связь не-
благоприятных исходов лечения МЛУ-ТБ и разви-
тия НПР с наличием ВИЧ-инфекции, что опреде-
лило группы сравнения: пациенты с коинфекцией 
МЛУ-ТБ/ВИЧ и с моноинфекцией МЛУ-ТБ. Далее 
был проведен мета-анализ подгрупп для оценки 
влияния ВИЧ на частоту летальных исходов и раз-
витие НПР тяжелой степени тяжести.

Мета-анализ проводился с помощью программ-
ного обеспечения Review Manager (RevMan вер-
сии 5.4; Cochrane Collaboration, Оксфорд, Велико-
британия). Проверка статистической неоднород-
ности исследований осуществлялась с помощью 

Таблица 1

Критерии включения в исследование

PICOS Критерии включения в систематический обзор и мета-анализ

Пациенты (P) Пациенты с микробиологически подтвержденным диагнозом МЛУ-ТБ и ВИЧ-инфекцией

Вмешательство (I) Противотуберкулезное лечение

Сравнение (C) Благоприятные исходы, отсутствие НПР 

Результаты (O) Неблагоприятные исходы, наличие НПР

Дизайн исследования (S) Когортные исследования
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Q-теста на основе χ2. Модель случайных эффектов 
была принята при Р<0,1 в тесте χ2 и I2 >40%, мо-
дель фиксированного эффекта – при Р≥0,1 в тесте 
χ2 и I2 ≤40%. Эффект считался статистически зна-
чимым при p<0,05.

Результаты исследования

Характеристики исследований

Для проведения мета-анализа по оценке эффек-
тивности лечения при первоначальном поиске вы-
явлено 662 публикации. Согласно критериям вклю-

Рис. 1. Схема отбора исследований по эффективности лечения коинфекции МЛУ-ТБ/ВИЧ

Рис. 2. Схема отбора исследований по безопасности лечения коинфекции МЛУ-ТБ/ВИЧ 
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чения, для анализа отобраны 18 исследований с об-
щим количеством пациентов 10 476, положительный 
ВИЧ-статус имели 4094 человека. Исходы «лечение 
завершено» и «излечен» приравнивались к благо-
приятным; «неэффективное лечение», «умер», «по-
теря из-под наблюдения» – к неблагоприятным. Ча-
стота неблагоприятных исходов в группе МЛУ-ТБ/
ВИЧ составила 37%, что соответствовало таковому 
показателю в группе без ВИЧ-инфекции (36,7%). Да-
лее проведен анализ в подгруппе пациентов с леталь-
ными исходами, общая частота которых составила 

20,3% среди ВИЧ-инфицированных против 10,4% 
лиц с отрицательным ВИЧ-статусом (табл. 2). 

Для дальнейшего анализа безопасности лечения 
коинфекции МЛУ-ТБ/ВИЧ отобраны 9 публикаций 
с общим количеством пациентов 3468, положитель-
ный ВИЧ-статус имели 1608 лиц. Проведен анализ 
по группам сравнения, где отдельно выделены па-
циенты с любыми НПР и НПР тяжелой степени тя-
жести. Частота НПР существенно не различалась 
и составила 72,9% среди ВИЧ-позитивных, 74,7% 
среди ВИЧ-негативных лиц (табл. 3).

Таблица 2

Характеристики исследований, оценивающих исходы лечения
Автор, год [ссылка] Всего, n МЛУ/ВИЧ МЛУ

Неблагоп-
риятные, n

Умерли, n Всего, n Неблагоп-
риятные, n

Умерли, n Всего, n

Bastard, 2018 [6] 1369 131 80 418 363 67 951

Brust, 2018 [7] 206 41 19 150 10 3 56

Oladimeji, 2014 [8] 162 7 7 28 17 17 134

Ndjeka, 2018 [9] 200 32 19 134 22 6 66

Satti, 2012 [10] 134 30 29 94 18 17 40

Meressa, 2015 [11] 612 40 27 133 91 58 479

van der Walt, 2016 [12] 671 149 123 393 54 35 278

Mugabo, 2015 [13] 363 45 16 95 105 29 268

Shin, 2017 [14] 588 110 90 408 37 28 180

Mohr, 2015 [15] 757 250 101 539 90 22 218

Wakjira, 2022 [16] 131 13 13 34 21 21 97

Loveday, 2015 [17] 1480 460 180 1104 160 43 376

Leveri, 2019 [18] 332 30 22 116 49 34 216

Huerga, 2017 [19] 144 12 9 34 23 12 110

Alene, 2017 [20] 242 15 9 51 47 22 191

Sam, 2018 [21] 486 41 32 117 67 45 369

Van, 2020 [22] 2240 99 49 204 499 177 2036

Limenh, 2024 [23] 359 11 - 42 31 - 317

Всего 10476 1516 825 4094 1704 636 6382

Таблица 3

Характеристики исследований, оценивающих развитие НПР у пациентов

Автор, год [ссылка] Всего, n
МЛУ-ТБ/ВИЧ МЛУ-ТБ

НПР, n Всего, n НПР, n Всего, n

Smith, 2020 [24] 206 54 56 144 150

Jacobs, 2012 [25] 341 84 254 11 87

Brust, 2013 [26] 91 74 76 15 15

Hughes, 2019 [27] 58 41 46 9 12

Conradie, 2020 [28] 109 56 56 53 53

Merid, 2019 [29] 570 206 416 86 154

Harris, 2012 [30] 151 60 86 27 65

van der Walt, 2013 [31] 1390 504 544 803 846

Shean, 2013 [32] 115 29 48 38 67
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Мета-анализ

Данные мета-анализа показали, что у ВИЧ-
инфицированных лиц шансы неблагоприятных 
исходов были выше в 1,49 раза (95% ДИ: 1,15–1,93) 
по сравнению с группой пациентов без ВИЧ. Вы-
явлена значительная гетерогенность среди иссле-
дований (I2 = 82%, p = 0,002) (рис. 3).

Проанализирована когорта пациентов с леталь-
ными исходами. Среди лиц с коинфекцией МЛУ-
ТБ/ВИЧ риск смертности увеличивался в 2,02 раза 
(95% ДИ: 1,64–2,49) по сравнению с ВИЧ-
негативными пациентами. Выявлена умеренная 
статистически значимая гетерогенность (I2 = 55%, 
p<0,00001) (рис. 4). 

Рис. 3. Неблагоприятные исходы у пациентов с коинфекцией МЛУ-ТБ/ВИЧ по сравнению с пациентами  
с МЛУ-ТБ без ВИЧ

Рис. 4. Летальные исходы у пациентов с ко-инфекцией МЛУ-ТБ/ВИЧ по сравнению с пациентами с МЛУ-ТБ без ВИЧ

Автор, год [ссылка] Всего, n
МЛУ-ТБ/ВИЧ МЛУ-ТБ

НПР, n Всего, n НПР, n Всего, n

Modongo, 2014 [33] 437 185 288 85 149

Всего 3468 1173 1608 1391 1860

Окончание таблицы 3
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Согласно полученным данным, пациенты 
с ВИЧ-ассоциированным МЛУ-ТБ имели бо-
лее высокий риск развития НПР по сравнению 
с больными МЛУ-ТБ без ВИЧ. Шансы НПР у ВИЧ-
позитивных пациентов увеличивались в 1,51 раза 
(95% ДИ: 1,01–2,26). Выявлена значительная не-
однородность среди исследований (I2 = 67%,  
p = 0,04) (рис. 5).

Проведен анализ в подгруппе пациентов с НПР 
тяжелой степени тяжести. В когорте пациентов 
с ко-инфекцией МЛУ-ТБ/ВИЧ риск развития НПР 
был выше в 1,53 раза (95% ДИ: 1,1–2,13) с отсут-
ствием гетерогенности (рис. 6).

Обсуждение

Проведенный мета-анализ дополняет имею-
щиеся сведения о непосредственной связи ВИЧ-
ассоциированного МЛУ-ТБ с неблагоприятными 
исходами в целом и повышенным риском летально-
сти у пациентов данной категории. ВИЧ-инфекция 
увеличивала частоту развития любых НПР, в том 
числе НПР тяжелой степени тяжести среди паци-
ентов с ВИЧ-ассоциированным МЛУ-ТБ. 

Согласно ранее проведенным литературным 
обзорам и мета-анализам, эффективность лечения 
ВИЧ-ассоциированного МЛУ-ТБ уступает таково-

му показателю среди лиц без ВИЧ: эффективное 
лечение достигнуто у 56,9% пациентов, смертность 
составила 38% [34], риски неблагоприятных ис-
ходов в группе ВИЧ-инфицированных лиц были 
выше в 1,18 раза, смертности – в 1,5 раза по срав-
нению с ВИЧ-отрицательными пациентами [35], 
у ВИЧ-положительных лиц шансы успешного ле-
чения снижались на 38%, риск смерти увеличивал-
ся на 35% [36], соотношение успешного и неудач-
ного окончания лечения составляло примерно 2:1, 
объединенный коэффициент риска благоприятно-
го исхода лечения равнялся 0,87 [37].

В отношении безопасности лечения получен-
ный результат согласуется с ранее опубликован-
ными мета-анализами [38,39], где выявлено, что 
ко-инфекция МЛУ-ТБ/ВИЧ была связана с повы-
шенным риском развития НПР, а именно ототок-
сичности, нефротоксичности и нарушения психи-
ки. 

Настоящее исследование имело ряд ограниче-
ний. Все публикации были на английском языке, 
большинство исследований проведено в афри-
канском регионе, что не позволяет объективно 
экстраполировать полученный результат на ми-
ровую популяцию. В подавляющем большинстве 
литературных источников отсутствовали данные о 

Рис. 5. Риск НПР у пациентов с коинфекцией МЛУ-ТБ/ВИЧ по сравнению с пациентами с МЛУ-ТБ без ВИЧ

Рис. 6. Риск НПР тяжелой степени тяжести у пациентов с коинфекцией МЛУ-ТБ/ВИЧ по сравнению с пациентами  
с МЛУ-ТБ без ВИЧ
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включенных в схемы противотуберкулезной и ан-
тиретровирусной терапии препаратах, вирусной 
нагрузке и количестве CD4-лимфоцитов, комор-
бидности, что не позволило оценить их дополни-
тельное влияние на исходы комплексного лечения 
ко-инфекции МЛУ-ТБ/ВИЧ.

Заключение

Пациенты ВИЧ-ассоциированным МЛУ-ТБ 
характеризуются повышенной частотой неблаго-
приятных исходов и риском развития любых не-
благоприятных побочных реакций, необходим 
дальнейший анализ проблемы с целью оптимиза-
ции результатов лечения среди данной категории 
населения. Польку в настоящее время в режимы 
химиотерапии МЛУ-ТБ активно внедряются но-
вые высокоэффективные лекарственные средства 
с противотуберкулезной активностью, актуаль-
ным является изучение эффективности и безопас-
ности лечения с их применением.
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Abstract
Objective: to study polymorphic variants of IL-2 (T330G), 

IL-10 (A592C), IL-6 (rs180795), INF a/b receptor (rs9984273), 
INFL4 (rs368234815), INFL3 (rs12979860), INF-γ (rs2430561) 
genes in COVID-19 patients to determine the risk of 
development and severity of the disease.

Materials and methods: genetic analysis of the studied 
gene polymorphisms was performed in 172 patients with 
COVID-19 (group 1 – with mild, group 2 – with moderate 
and group 3 – with severe and extremely severe degrees of 
severity). The control group consisted of 40 healthy donors. 
Statistical processing of the obtained results was carried out 
with the help of STATISTICA 12.0 programs.

Results: It was found that genotypes were significantly 
more frequent in COVID-19 patients compared to controls: 
TT of IL-2 gene (T330G), T/TT polymorphism of INFL4 gene 
(rs368234815), T/T polymorphism of INFL3 gene (rs12979860), 
A/A polymorphism of INF-γ gene (rs2430561). In the group 
of patients with mild severity, genotype G/G polymorphism 
of IL-2 (T330G) and genotype C/T polymorphism of INF 
a/b receptor (rs9984273) were significantly more frequent 
compared to patients with moderate severity. When 
comparing the group with a mild course of the disease in 
comparison with the group with a severe and extremely 
severe course of the disease, an increase in the occurrence 
of genotypes T/G polymorphism of IL-2 (T330G) and A/A 
polymorphism of INF-γ (rs2430561) was revealed.

Conclusions: significantly high occurrence of genotype 
TT polymorphism of IL-2 gene (T330G), T/TT polymorphism 
of INFL4 gene (rs368234815), genotype T/T polymorphism of 
INFL3 gene (rs12979860) and genotype A/A polymorphism 
of INF-γ gene (rs2430561) in patients with COVID-19 
may indicate their role in the risk of disease development. 
Differences in T/G and G/G genotypes of IL-2 gene (T330G), 
C/T of INF a/b -receptor gene (rs9984273), T/T of IFNL3 
gene (rs12979860) and A/A of INF-1γ gene (rs2430561) may 
play a role in the development of severe COVID-19.

Key words: COVID-19, cytokines, gene polymorphisms, 
genotypes, disease severity.

Резюме
Цель: изучение полиморфных вариантов генов IL-2 

(T330G), IL-10 (A592C), IL-6(rs180795), INF a/b receptor 
(rs9984273), INFL4 (rs368234815), INFL3 (rs12979860), 
INF-γ (rs2430561) у больных COVID-19 для определения 
риска развития и степени тяжести заболевания.

Материалы и методы: генетический анализ изучае-
мых полиморфизмов генов был проведен у 172 пациентов 
с COVID-19 (1-я группа – с легкой, 2-я группа – со сред-
нетяжелой и 3-я группа – с тяжелой и крайне тяжелой 
степенями заболевания). Контрольную группу состави-
ли 40 здоровых доноров. Статистическую обработку 
полученных результатов проводили при помощи про-
грамм STATISTICA 12.0

Результаты: выявлено, что у пациентов с COVID-19 
достоверно чаще по сравнению с контрольной груп-
пой встречались генотипы: TT гена IL-2 (T330G), T/TT 
полиморфизма гена INFL4 (rs368234815), T/T полимор-
физма гена INFL3 (rs12979860), A/A полиморфизма гена 
INF-γ (rs2430561). В группе пациентов с легкой степенью 
тяжес ти генотип G/G полиморфизма IL-2 (T330G) и ге-
нотип C/T полиморфизма INF a/b receptor (rs9984273) до-
стоверно чаще встречались по сравнению с пациентами 
со средней степенью тяжести. При сравнении группы 
с легким течением заболевания по сравнению с группой 
с тяжелым и крайне тяжелым течением было выявлено 
повышение встречаемости по генотипам Т/G полимор-
физма IL-2 (T330G) и A/A полиморфизма INF-γ (rs2430561). 

Заключение: достоверно высокая встречаемость 
у пациентов с COVID-19 генотипа TT полиморфиз-
ма гена IL-2 (T330G), T/TT полиморфизма гена INFL4 
(rs368234815), генотипа T/T полиморфизма гена INFL3 
(rs12979860) и генотипа А/А полиморфизма гена INF-γ 
(rs2430561) может свидетельствовать об их роли 
в риске развития заболевания. Различия в генотипах 
T/G и G/G гена IL-2 (T330G), C/T гена INF a/b-receptor 
(rs9984273), Т/Т гена IFNL3 (rs12979860) и А/А гена INF-γ 
(rs2430561) могут играть роль в развитии тяжелого те-
чения COVID-19.

Ключевые слова: COVID-19, цитокины, полимор-
физм генов, генотипы, тяжесть заболевания.
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Введение

Пандемия COVID-19, охватившая все челове-
чество и приведшая к многомиллионным жерт-
вам, стала вызовом для ученых всего мира [1]. За 
прошедший период были проведены глобальные 
исследования по изучению иммунопатогенеза за-
болевания с выявлением основных причин тяже-
лого течения COVID-19, приводящих к летальному 
исходу, к которым, прежде всего, относятся пожи-
лой возраст [2], коморбидный фон [3, 4] и генети-
ческий состав иммунной системы [5, 6]. В послед-
нее время всё больше внимания уделяется тому 
факту, что гены цитокинов, наряду с другими фак-
торами, могут определять степень дефекта и вли-
ять на исход COVID-19 [7]. За прошедший период 
существования пандемии была доказана роль про- 
и противовоспалительных цитокинов в развитии 
и течении COVID-19 [8, 9]. Так, было показано, 
что провоспалительные цитокины играют важную 
роль в патофизиологии поражения легких у паци-
ентов COVID-19 [10, 11]. Вместе с тем, стало из-
вестно, что провоспалительные цитокины, такие 
как IL-1, IL-6 и фактор некроза опухоли-α (TNF-α), 
играют основную роль в начальном ответе, в то 
время как противовоспалительные цитокины (IL-
10 и др.) вырабатываются во время устойчивой 
инфекции, чтобы держать под контролем воспа-
ление и иммунный гомеостаз [12]. Было выявлено, 
что в некоторых случаях избыточное воспаление, 
характеризующееся повышенным уровнем цито-
кинов и известное как цитокиновый шторм, мо-
жет приводить к серьезным состояниям, таким 
как острый респираторный дистресс-синдром 
(ОРДС), и даже к летальному исходу из-за поли-
органной недостаточности [13, 14]. Огромная роль 
в иммунопатогенезе COVID-19 отводится интер-
феронам (IFN), которые выполняют значительную 
роль в противовирусной защите организма, и ва-
риабельность генов IFN зачастую влияет на вос-
приимчивость и тяжесть течения COVID-19 [15]. 
Так, стало известно, что некоторые SNPs интер-
ферона лямбда типа 3 и 4 (IFNL3, IFNL4), обладая 
устойчивым противовирусным действием, также 
способны ограничивать репликацию различных 
вирусов, в том числе SARS-CoV-2 [16]. Тем не ме-
нее, участие генов цитокинов в оценке развития 
и тяжести течения COVID-19 остается на этапе 
накопления данных. В связи с вышесказанным 
дальнейшее изучение иммуногенетики COVID-19 
представляется актуальным для пополнения ис-
следований в данной области, что будет иметь ре-
шающее значение для определения риска разви-
тия и степени тяжести заболевания.

Цель исследования – изучение полиморф-
ных вариантов генов IL-2 (T330G), IL-10 (A592C), 
IL-6(rs180795), INF a/b receptor (rs9984273), INFL4 

(rs368234815), INFL3 (rs12979860), INF-γ (rs2430561) 
у больных COVID-19 для определения риска раз-
вития и степени тяжести заболевания.

Материалы и методы исследования 

Проведен генетический анализ полиморфиз-
ма генов IL-2 (T330G), IL-10 (A592C), IL-6(rs180795), 
INF a/b receptor(rs9984273), INFL4 (rs368234815), 
INFL3 (rs12979860), INF-γ (rs2430561) у 172 больных 
с COVID-19 в возрасте от 20 до 60 лет, находивших-
ся на лечении в Пензенском клиническом центре 
специализированных видов медицинской помощи. 
Средний возраст пациентов составил 40±20 лет. 
Диагноз был установлен на основе обнаружения 
РНК SARS-CoV-2 в мазках из носа и зева методом 
полимеразной цепной реакции (ПЦР). В группу 
контроля были включены 40 здоровых доноров 
из Пензенского областного клинического цен-
тра крови, сопоставимых по возрасту с больными 
COVID-19, не имеющими признаков респиратор-
ных заболеваний, с отсутствием в анамнезе клини-
ческих проявлений перенесённого COVID-19. До-
норы из контрольной группы прошли проверку на 
отсутствие заражения вирусом SARS-CoV-2. Маз-
ки из зева и носа на вирус SARS-CoV-2 методом 
ПЦР и антитела IgG к вирусу SARS-CoV-2 в крови 
были отрицательными. Обследование пациентов 
в амбулаторном центре диагностики и лечения 
COVID-19 включало: сбор анамнеза, физикальное 
обследование, методы общей лабораторной диаг-
ностики (клинический анализ крови, биохимиче-
ский анализ крови, этиологическую лаборатор-
ную диагностику), компьютерную томографию 
(КТ) легких. В зависимости от степени тяжести 
заболевания больные COVID-19 были разделены 
на 3 группы согласно действующим рекомендаци-
ям «Профилактика, диагностика и лечение новой 
коронавирусной инфекции (COVID-19), версия 
12 от 12.09.2021, версия 13 от 14.10.2021, версия 14 
от 27.12.2021 [17]. В 1-ю группу вошли пациенты 
с COVID-19 (n=86), которые характеризовались 
легким течением заболевания и минимальным по-
ражением обоих легких, не превышающим КТ 1. 
Во 2-ю группу больных COVID-19 (n=46) вошли 
пациенты со средней степенью тяжести заболе-
вания (SpO

2
<95%; ЧД>22). У них отмечались из-

менения при КТ, типичные для вирусного пора-
жения (объем поражения минимальный или сред-
ний – КТ 2). Третью группу составили пациенты 
с COVID-19 (n=40) с тяжелым и крайне тяжелым 
течением заболевания, наличием изменений в лег-
ких при КТ, типичных для вирусного поражения 
с объемом поражения средним, значительным или 
субтотальным (КТ 3–4), с выраженными лабора-
торными изменениями, прогрессирующей клини-
ческой симптоматикой. У пациентов с крайне тя-
желым течением заболевания наблюдались стой-
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кая фебрильная лихорадка, ОРДС, острая дыха-
тельная недостаточность (ОДН) с необходимостью 
инвазивной вентиляции легких, септический шок, 
полиорганная недостаточность, изменения в лег-
ких, соответствующие КТ 4. 

Было проведено клиническое открытое прос-
пективное рандомизированное исследование. 
Критериями включения больных в исследование 
явились: диагноз COVID-19, возраст от 20 до 60 лет, 
информированное согласие на участие в исследо-
вании. Критериями исключения были: ОРВИ, вы-
званные другими респираторными вирусами, воз-
раст пациентов до 18 лет, отказ пациента от учас-
тия в исследовании.

Изучение полиморфизма генов IL-2 (T330G), 
IL-10 (A592C), IL-6 (rs180795), INF a/b receptor 
(rs9984273), INFL4 (rs368234815), INFL3 (rs12979860), 
INF-γ (rs2430561) у пациентов было проведено 
в Пензенском институте усовершенствования 
врачей – филиале Российской медицинской ака-
демии непрерывного профессионального образо-
вания (РМАНПО). От всех пациентов было полу-
чено добровольное информированное согласие на 
проводимые исследования. Сбор проб от пациен-
тов с COVID-19 и здоровых людей из контрольной 
группы осуществлялся с сентября 2021 г. по фев-
раль 2022 г. Исследование было одобрено локаль-
ным этическим комитетом Пензенского института 
усовершенствования врачей – филиала РМАНПО 
(протокол № 20 от 15.12.2021). Забор крови для ис-
следования осуществляли в вакутейнеры с ЭДТА. 

Выделение ДНК проводили из цельной венозной 
крови («ДНК-технология», Россия). Полученные 
препараты ДНК хранили при температуре до -80°С 
в течение 2 лет. Типирование полиморфных ва-
риантов генов IL-2 (T330G), IL-10 (A592C), (ООО 
НПО «Литех», г. Москва); IL-6(rs180795), INF a/b 
receptor(rs9984273), INFL4(rs368234815), INFL3 
(rs12979860), INF-γ (rs2430561), («ДНК-синтез», 
г. Москва) осуществляли методом полимеразной 
цепной реакции (ПЦР) с детекцией результатов в 
режиме реального времени на амплификаторе «ДТ-
лайт» (ООО «НПО ДНК-Технология», Россия). Ста-
тистическую обработку полученных результатов 
проводили при помощи программ STATISTICA 12.0 
(США). Для оценки различия групп по качественно-
му признаку использован критерий χ2 с поправкой 
Yates, а при нарушении условий его применимо-
сти – двусторонний критерий Фишера (РF). Раз-
личие групп считали статистически значимым при 
р<0,05. Силу ассоциаций оценивали в значениях 
показателя отношения шансов оdds ratio (OR) и 95% 
доверительному интервалу.

Результаты исследования 

Изучены полиморфные варианты генов IL-2 
(T330G), IL-10 (A592C), IL-6(rs180795), INF a/b 
receptor(rs9984273), INFL4(rs368234815), INFL3 
(rs12979860), INF-γ (rs2430561) у больных COVID-19 
и группе контроля. Полученные данные о частотах 
генотипов или аллелей были подвергнуты уравне-
нию Харди Вайнберга и отражены в таблице 1.

Таблица 1 

Распределение полиморфных вариантов генов IL-2, IL-10, IL-6, INFL4, INFL3, INF-γ у больных 
COVID-19 и лиц контрольной группы

Полиморфизм Генотип Пациенты с COVID-19 
n=172

Контрольная группа
 n =40 

OR (95%ДИ) Р

абс. % абс. %

IL-2  
(T330G)

T/T 83 48,3 8 20,0 3,94 [2,08–7,43] 0,003

T/G 67 38,9 20 50,0 0,64 [0,36–1,12] 0,06

G/G 22 12,8 12 30,0 0,33 [0,16–0,68] 0,002

IL-10  
(A592C)

C/C 100 58,2 23 57,5 1,0 [0,57–1,75] 0,8

C/A 62 36,0 15 37,5 0,92 [0,52–1,63] 0,7

A/A 10 5,8 2 5,0 1,53 [0,42–5,60] 0,85

IL-6 
(rs180795)

C/C 38 22,2 6 15,0 1,56 [0,82–2,95] 0,75

C/G 84 48,8 16 40,0 1,38 [0,85–2,25] 0,83

G/G 50 29,0 18 45,0 0,53 [0,52–0,98] 0,04

INFL4
(rs368234815)

T/T 11 6,3 2 (5,0) 5,0 1,47 [0,40–5,37] 0,85

T/TT 153 89,0 16 40,0 12,0 [6,18–23,58] 0,001

TT/TT 8 4,7 22 55,0 0,04 [0,02–0,09] 0,0001

IFNL3
(rs12979860)

C/C 81 47,0 22 55,0 0,77 [0,47–1,36] 0,35

C/T 67 39,0 16 40,0 1,00 [0,56–1,80] 0,35

T/T 24 14,0 2 5,0 2,02 [0,73–5,55] 0,005
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Полиморфизм Генотип Пациенты с COVID-19 
n=172

Контрольная группа
 n =40 

OR (95%ДИ) Р

абс. % абс. %

INF-γ
(rs2430561)

A/A 38 22,1 2 5,0 4,81 [2,57–8,85] 0,001

A/T 62 36,1 13 32,5 1,23 [0,81–1,86] 0,7

T/T 72 48,1 25 62,5 0,43 [0,28–0,74] 0,05

* – р
 
 – статистически значимые различия больных COVID-19 и контрольной группы (р<0,05). 

В результате исследования было выявлено, что 
у пациентов с COVID-19 в 48,3% случаев встречал-
ся генотип TT полиморфизма гена IL-2 (T330G), 
что было достоверно выше по сравнению с кон-
трольной группой (p=0,03; OR=3,94). Наиболее 
редким был генотип GG (12,8%), который встре-
чался достоверно реже группы контроля (p=0,02; 
OR=0,33). При сравнительном анализе частот гено-
типов полиморфизма гена IL-10 (A592C) у больных 
COVID-19 и здоровых людей не было выявлено 
достоверных различий. Изучение полиморфизма 
гена IL-6 (rs180795) у больных COVID-19 и здоро-
вых людей выявило следующие особенности. Наи-
более часто встречающимся генотипом в сравнива-
емых группах явился генотип CG (48,8%), далее по 
частоте встречаемости был генотип GG, который 
достоверно реже встречался у больных (p=0,02; 
OR=0,53). Сравнительный анализ частот геноти-
пов INFL4 (rs368234815) у пациентов с COVID-19 
и контрольной группы показал, что встречаемость 
генотипа T/TT у больных была достоверно выше 

в 2,2 раза (р=0,001; OR=12,0), а генотип TT/TT, на-
против, встречался достоверно реже у больных 
(р=0,0001; OR=0,04). Анализ другого полиморфиз-
ма INFL3 (rs12979860) выявил различия по генотипу 
T/T, который встречался достоверно чаще у боль-
ных по сравнению с контролем (p=0,05; OR=2,02). 
Сравнительный анализ частот генотипов полимор-
физма INF-γ (rs2430561) показал, что генотип A/A 
в группе больных COVID-19 встречался в 4,4 раза 
чаще в сравнении с контрольной группой (p=0,001; 
OR=4,81). Однако генотип T/T регистрировался 
достоверно реже в группе больных по сравнению 
с контролем (p=0,05; OR=0,43).

В соответствии с целью исследования больные 
с COVID-19 были разделены на 3 группы по сте-
пени тяжести заболевания, и был проведен срав-
нительный анализ по частоте встречаемости гено-
типов полиморфизмов IL-2 (T330G), IL-10 (A592C), 
IL-6(rs180795), INF a/b receptor (rs9984273), INFL4 
(rs368234815), INFL3 (rs12979860), INF-γ (rs2430561) 
(табл. 2).

Окончание таблицы 1

Таблица 2 

Встречаемость генотипов полиморфизмов IL-2, IL-10, IL-6, INF a/b receptor, INFL4, IFNL3, INF-γ  
у пациентов COVID-19 в зависимости от степени тяжести заболевания

Полиморфизмы Генотипы Группы больных COVID-19 

Группа 1
(n=86)

Группа 2
(n= 46)

Группа 3
(n= 40)

абс. % абс. % абс. %

IL-2  
(T330G)

T/T 38 44,1 22 47,8 22 55,0

T/G 34 39,5 21 45,6 13 32,5

G/G 14 16,4 3 6,6 5 12,5

IL-10  
(A592C)

C/C 48 55,8 27 58,8 24 60,0

C/A 34 39,5 17 36,9 12 30,0

A/A 4 4,7 2 4,3 4 10,0

IL-6 
(rs180795)

C/C 18 20,9 9 19,6 10 25,0

C/G 41 47,7 22 47,8 21 52,5

G/G 27 31,4 15 32,6 9 22,5

INF a/b –receptor
(rs9984273)

C/C 5 5,9 5 10,8 4 10,0

C/T 13 15,1 4 8,7 8 20,0

T/T 68 79,0 38 82,6 28 70,0
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пациентов с легкой степенью тяжестью заболе-
вания генотип G/G полиморфизма IL-2 (T330G) 
встречался достоверно чаще по сравнению с па-
циентами со средней степенью тяжести (р=0,05; 

Окончание таблицы 2

Полиморфизмы Генотипы Группы больных COVID-19 

Группа 1
(n=86)

Группа 2
(n= 46)

Группа 3
(n= 40)

абс. % абс. % абс. %

INFL4
(rs368234815)

T/T 4 4,6 3 6,5 4 10,0

T/TT 78 90,8 40 87,0 35 87,5

TT/TT 4 4,6 3 6,5 1 2,5

IFNL3
(rs12979860)

C/C 46 53,5 21 45,6 12 30,0

C/T 31 36,1 19 41,3 18 45,0

T/T 9 10,4 6 13,1 10 25,0

INF-γ
(rs2430561)

A/A 24 27,9 7 15,2 6 15,0

A/T 28 32,5 18 39,2 16 40,0

T/T 34 49,5 21 45,6 18 45,0

Таблица 3 

Генотипы полиморфных вариантов генов IL-2, IL-10, IL-6, INF a/b receptor, INFL4, INFL3, INF-γ  
у пациентов COVID-19 в зависимости от степени тяжести заболевания

Полиморфизмы Генотипы Группы больных COVID-19 

 1(n=86) и 2 (n=46) 2 (n=46) и 3 (n=40) 1 (n=86) и 3 (n=40)

OR [ДИ 95%] различия при 
df=1, χ2(p)

OR [ДИ 95%] различия при 
df=1, χ2 (p)

OR [ДИ 95%] различия при 
df=1, χ2(p)

IL-2 
(T330G) 

T/T 0,87
[0,50–1,51]

0,071 1,02 
[0,55–1,87]

0,102 1,57
[0,78–3,14]

0,23

Т/G 0,77
[0,43–1,36]

0,68 0,61
[0,27–1,36]

0,069 0,71
[0,34–1,49]

0,05

G/G 3,02
[1,13–8,08]

0,05 1,87
[0,49–7,06]

0,052 0,76
[0,27–2,11]

0,08

IL-10 
(A592C) 

C/C 0.88
[0,50–1,56]

0,91 0,98
[0,44–2,22]

0,65 1,19
[0,58–2,44]

0,124

C/A 1,14
[0,64–2,03]

0,132 0,81
[0,35–1,88]

0,55 0,71
[0,33–1,50]

0,26

А/А 1,0
[0,24–4,12]

0,11 2,49
[0,43–14,26]

0,06 1,76
[0,45–6,88]

0,07

IL-6 
(rs180795)

C/C 1,30
[0,53–3,19]

0,13 1,49
[0,55–4,04]

0,15 1,26
[0,53-2,94]

0,54

C/G 1,35
[0,68–2,68]

0,160 1,14
[0,50–2,59]

0,11 1,15
[0,55–2,40]

0,123

G/G 0,63
[0,31–1,28]

0,157 0,61
[0,24–1,54]

0,08 0,68
[0,29–1,57]

0,07

INF a/b –receptor
(rs9984273)

C/C 0,52
[0,19–1,47]

0,07 0,80
[0,17–3,84]

0,34 1,48
[0,31–6,04]

0,68

C/T 2,05
[0,83–5,08]

0,05 2,92
[0,69–12,32]

0,06 1,43
[0,49–4,14]

0,142

T/T 0,87
[0.44–1.74]

0,166 0,56
[0,19–1,70]

0,87 0,66
[0,26–1,69]

0,174

Сравнительный анализ встречаемости поли-
морфизмов генов цитокинов у больных COVID-19 
с различными степенями тяжести выявил раз-
личия, отраженные в таблице 3. Так, в группе 



Оригинальное исследование

ЖУРНАЛ ИНФЕКТОЛОГИИ          Том 17, №1, 2025 41

Полиморфизмы Генотипы Группы больных COVID-19 

 1(n=86) и 2 (n=46) 2 (n=46) и 3 (n=40) 1 (n=86) и 3 (n=40)

OR [ДИ 95%] различия при 
df=1, χ2(p)

OR [ДИ 95%] различия при 
df=1, χ2 (p)

OR [ДИ 95%] различия при 
df=1, χ2(p)

INFL4
(rs368234815)

T/T 0,66
[0,18–2,41]

0,132 1,22
[0,29–5,18]

0,49 2,10
[0,50–7,04]

0,09

T/TT 1,56
[0,60–3,98]

0,112 1,19
[0,35–4,05]

0,69 0,78
[0,24–2,54]

0,49

TT/TT 0,66
[0,18–2,41]

0,116 0,39
[0,04–3,85]

0,135 0,49
[0,05–4,50]

0,31

IFNL3
(rs12979860)

C/C 1,38
[0,79–2,42]

0,009 0,54
[0,20–1,45]

0,062 0,39
[0,16–0,96]

0,074

C/T 0,81
[0,46–1,43]

0,122 1,17
[0,46–3,04]

0,36 1,46
[0,62–3,45]

0,159

T/T 0,74
[0,31–1,78]

0,231 2,02
[0,60–6,76]

0,173 2,65
[0,89–6,84]

0,05

INF-γ
(rs2430561)

A/A 1,94
[0,96–3,89]

0,06 0,90
[0,23–3,45]

0,120 2,97
[1,05–7,54]

0,045 

A/T 0,64
[0,36–1,14]

0,72 1,11
[0,41–3,00]

0,169 1,52
[0,74–3,12]

0,134

T/T 0,98
[0,57–1,69]

0,09 0,96
[0,36–2,55]

0,291 0,46
[0,23–0,94]

0,192

* – статистически значимое различие показателей в группах больных COVID-19 (p <0,05; р – критерий различий при df=1, χ2).

OR=3,02). В группе пациентов с легкой по срав-
нению со средней степенью тяжести заболевания 
по полиморфизмам IL-2 (T330G), IL-10 (A592C), IL-6 
(rs180795), INFL4 (rs368234815), INFL3 (rs12979860), 
INF-γ (rs2430561) не было выявлено статистически 
значимых различий. Однако по полиморфизму 
INF a/b receptor (rs9984273) было выявлено досто-
верное повышение встречаемости генотипа C/T 
в 1,7 раза у больных с легкой степенью по сравне-
нию с пациентами со средней степенью тяжести 
(p=0,05; OR=2,05).

Сравнительный анализ изучаемых полимор-
физмов IL-2 (T330G), IL-10 (A592C), IL-6 (rs180795), 
INF a/b receptor (rs9984273), INFL4 (rs368234815), 
INFL3 (rs12979860), INF-γ (rs2430561) между груп-
пой со средней степенью тяжести и группой с тя-
желым и крайне тяжелым течением по частоте 
встречаемости генотипов не выявил достоверно 
значимых различий. Однако при сравнении груп-
пы с легким течением заболевания по сравнению 
с группой с тяжелым и крайне тяжелым течением 
по генотипу Т/G полиморфизма IL-2 (T330G) было 
выявлено достоверное повышение встречаемости 
(p=0,05; OR=0,71). Дальнейшие исследования по-
лиморфизмов IL-10 (A592C), IL-6 (rs180795), INFL4 
(rs368234815) не выявили статистически значимых 
различий в изучаемых группах. Однако частота 
встречаемости генотипа T/T полиморфизма INFL3 
(rs12979860) у пациентов с легкой степенью тяже-
сти была достоверно ниже по сравнению с паци-

ентами с тяжелым и крайне тяжелым течением 
(p=0,05; OR=2,65). Вместе с тем, были получены до-
стоверные отличия в данных группах по генотипу 
A/A полиморфизма INF-γ (rs2430561), который до-
стоверно в 1,9 раза чаще встречался в группе с лег-
ким течением заболевания по сравнению с паци-
ентами с тяжелым и крайне тяжелым течением 
(p=0,045; OR=2,97). 

Сравнительный анализ изучаемых полимор-
физмов IL-2 (T330G), IL-10 (A592C), IL-6 (rs180795), 
INF a/b receptor (rs9984273), INFL4 (rs368234815), 
INFL3 (rs12979860), INF-γ (rs2430561) между груп-
пой со средней степенью тяжести и группой с тя-
желым и крайне тяжелым течением по частоте 
встречаемости генотипов не выявил достоверно 
значимых различий. Однако при сравнении груп-
пы с легким течением заболевания по сравнению 
с группой с тяжелым и крайне тяжелым течением 
по генотипу Т/G полиморфизма IL-2 (T330G) было 
выявлено достоверное повышение встречаемости 
(p=0,05; OR=0,71). Дальнейшие исследования по-
лиморфизмов IL-10 (A592C), IL-6 (rs180795), INFL4 
(rs368234815) не выявили статистически значимых 
различий в изучаемых группах. Однако частота 
встречаемости генотипа T/T полиморфизма INFL3 
(rs12979860) у пациентов с легкой степенью тяже-
сти была достоверно ниже по сравнению с паци-
ентами с тяжелым и крайне тяжелым течением 
(p=0,05; OR=2,65). Вместе с тем, были получены до-
стоверные отличия в данных группах по генотипу 

Окончание таблицы 3
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A/A полиморфизма INF-γ (rs2430561), который до-
стоверно в 1,9 раза чаще встречался в группе с лег-
ким течением заболевания по сравнению с паци-
ентами с тяжелым и крайне тяжелым течением 
(p=0,045; OR=2,97). 

Обсуждение

В проведенном исследовании было отмечено 
достоверное повышение встречаемости генотипа 
TT полиморфизма гена IL-2 (T330G) у пациентов 
с COVID-19 по сравнению с контрольной группой 
(p=0,03; OR=3,94), а генотип GG, наоборот, встре-
чался достоверно реже группы контроля (p=0,02; 
OR=0,33). Кроме того, в группе пациентов с лег-
кой степенью тяжестью заболевания генотип G/G 
гена IL-2 (T330G) встречался достоверно чаще по 
сравнению с пациентами со средней степенью 
тяжести (р=0,05; OR=3,02). Полученные в ходе 
исследования данные перекликаются с данными 
авторов, которые выявили у взрослых в группе ри-
ска заражения COVID-19 генотип GT полиморфиз-
ма T-330G гена IL2, что может ассоциироваться с 
повышенным риском возникновения заболевания 
[18]. Аналогичные данные были получены при ве-
тряной оспе, где генотип ТG гена IL-2 (Т330G) явля-
ется фактором риска развития заболевания, а ге-
нотип GG – протекторным (защитным фактором) 
ветряной оспы [19].

При сравнительном анализе частот генотипов 
полиморфизма IL-10 (A592C) у больных COVID-19 
по сравнению с контрольной группой не было 
выявлено достоверных различий. Однако прове-
денные нами ранее исследования другого поли-
морфизма IL-10 (G-1082A) выявили, что в группе 
больных COVID-19 генотип А/А регистрировался 
достоверно в 6 раз чаще по сравнению с группой 
здоровых лиц (p=0,002; OR=1,027). Был сделан 
вывод о возможном участии генотипа -1082А/A 
гена IL-10 в патогенезе COVID-19 [20]. В иссле-
дованиях других авторов была показана связь 
полиморфизма гена IL-10 (rs1800872) с тяжестью 
COVID-19, а генотип CC выполнял защитную 
роль в предотвращении тяжелого прогрессирова-
ния заболевания [21].

Исследований по изучению генетики провос-
палительного цитокина IL-6 в литературе самое 
большое количество. Как известно, данный цито-
кин играет ключевую роль в развитии «цитоки-
нового шторма». Проведенные исследования по-
казали, что наиболее часто встречающимся среди 
полиморфизма IL-6 (rs180795) явился генотип CG 
(48,8%), однако достоверно редко встречаемым 
был генотип GG у больных COVID-19 по сравне-
нию с контрольной группой (p=0,02; OR=0,53). При 
сравнении данного полиморфизма в зависимости 
от тяжести заболевания достоверных различий не 
было выявлено. Сопоставимые данные были полу-

чены в работе Ивановой Е.С. и др. [22] и работах 
других авторов, в которых были проанализирова-
ны ассоциации полиморфизма гена IL-6 (rs180795) 
и не было выявлено связи генотипов с развитием 
заболевания, но была найдена связь в зависимости 
от тяжести COVID-19 [23–25].

Интерфероны (IFN) являются ранними цито-
кинами в ответ на вирусное заражение. Соответ-
ственно, дефект генов, ответственных за способ-
ность вырабатывать их в достаточном количестве, 
может приводить к неблагоприятному исходу за-
болевания. По полиморфизму INF a/b receptor 
(rs9984273) было выявлено достоверное повыше-
ние встречаемости генотипа C/T в 1,7 раза у боль-
ных с легкой степенью тяжести по сравнению с па-
циентами со средней степенью тяжести (p=0,05; 
OR=2,05). Сопоставимые с нашими данные были 
получены в работе, где преобладание минорного 
аллеля SNP rs9984273 ассоциировалось с благопри-
ятным исходом, в то время как преобладание ос-
новного аллеля ассоциировалось с тяжелым тече-
нием и неблагоприятным исходом COVID-19 [26]. 

Исходя из важной роли, которую играют IFNL3, 
IFNL4 в ограничении вирусной репликации, пред-
полагается, что SNPs данных интерферонов могут 
быть связаны с устойчивостью и восприимчи-
востью к инфекции COVID-19. Сравнительный 
анализ частоты генотипов INFL4 (rs368234815) 
у пациентов с COVID-19 по сравнению со здоро-
выми контрольной группы показал, что встреча-
емость генотипа T/TT у больных была достовер-
но выше в 2,2 раза по сравнению с контрольной 
группой (р=0,001; OR=12,0), а генотип TT/TT, 
напротив, встречался у больных достоверно реже 
по сравнению с контрольной группой (р=0,0001; 
OR=0,04). Так, в работе [27] обнаружили, что па-
циенты, у которых одновременно экспрессируют-
ся благоприятные генотипы SNP (rs12979860 CC, 
rs12980275 AA, rs8099917 TT и rs368234815 TT/TT), 
показали более высокие шансы на устойчивость 
к COVID-19-инфекции по сравнению с теми, кто 
имел неблагоприятные генотипы. В первом слу-
чае ко-экспрессия IFNL3 rs12979860 CC и IFNL4 
rs368234815 TT/TT была предиктором устойчи-
вости к инфекции COVID-19. Также авторы про-
демонстрировали, что лица, имеющие неблаго-
приятные генотипы IFNL3 rs1297860 TT и IFNL4 
rs368234815 G/G, показали меньшую способность 
к клиренсу вируса. В исследованиях [28] по изуче-
нию INFL4 было показано, что наличие аллеля СС 
гена (rs12979860) было достоверно ниже (p<0,001) 
у пациентов с COVID-19 по сравнению с контроль-
ной группой без COVID-19. Эти результаты не за-
висели от пола, возраста и тяжести заболевания. 
Полученные данные позволяют предположить, что 
аллель СС гена (rs12979860) полиморфизма INFL3 
может также обеспечивать защиту от COVID-19.
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Проведенный анализ частот генотипов гена 
INF-γ (rs2430561) показал, что генотип A/A в груп-
пе больных COVID-19 встречался достоверно чаще 
в сравнении с контрольной группой (p=0,001; 
OR=4,81). Вместе с тем, были получены достовер-
ные отличия в зависимости от тяжести по геноти-
пу A/A полиморфизма INF-γ (rs2430561), который 
встречался в 1,9 раза чаще в группе с легким те-
чением заболевания по сравнению с пациентами 
с тяжелым и крайне тяжелым течением (p=0,045; 
OR=2,97). Полученные данные согласуются с ре-
зультатами других ученых. Так, в выполненных 
исследованиях у пациентов с COVID-19 из Ирака 
был изучен полиморфизм гена ИФН-γ T/A+874, 
где было установлено, что генотипы AA и TA пре-
допределяют риск заболевания COVID-19, тогда 
как генотип TT является протективным, позволяю-
щим снизить восприимчивость к SARS-CoV-2 [29]. 
Однако при изучении гена IFN-γ T/A+874 у боль-
ных туберкулезом легких в Китае было показано, 
что комбинации SNP цитокинов с SNP IFN-γ +874 
T/A заметно влияют на тяжесть и исход туберку-
леза [30]. 

Таким образом, результаты по изучению роли 
полиморфных вариантов генов IL-2 (T330G), IL-10 
(A592C), IL-6(rs180795), INF a/b receptor (rs9984273), 
INFL4 (rs368234815), INFL3 (rs12979860), INF-γ 
(rs2430561) у больных COVID-19 могут сыграть 
важную роль в прогнозе риска развития и оценке 
степени тяжести заболевания. Полученные дан-
ные следует рассматривать как предварительные, 
изучение в данной области продолжается, однако 
хочется верить, что эти результаты помогут внести 
свой вклад в изучение иммуногенетики заболева-
ния.

Заключение

Выявлены достоверно значимые различия по 
частоте встречаемости генотипа TT полиморфиз-
ма (T330G) гена IL-2; генотипа T/TT полиморфиз-
ма (rs368234815) гена INFL4; генотипа Т/Т поли-
морфизма (rs12979860) гена INFL3 и генотипа А/А 
полиморфизма (rs2430561) гена INF-γ у больных 
COVID-19 по сравнению со здоровыми людьми. 
Полученные данные могут играть важную роль 
в оценке риска развития COVID-19.

 Анализ различных вариантов полиморфизмов 
изучаемых генов в зависимости от тяжести за-
болевания показал различия в генах IL-2 (T330G), 
INF a/b-receptor (rs9984273), IFNL3 (rs12979860), 
INF-γ (rs2430561). Предполагается, что генотипы 
T/G и G/G гена IL-2 (T330G), генотип C/T гена INF 
a/b-receptor (rs9984273), генотип Т/Т гена IFNL3 
(rs12979860) и генотип А/А гена INF-γ (rs2430561) 
могут играть роль в развитии тяжелого течения 
COVID-19 и иметь решающее значение в оценке 
тяжести заболевания.
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Abstract
Objective: to study neuroimmunoendocrine dysfunctions 

in children with bacterial purulent meningitis and to deter-
mine their value in the character of the disease course and 
outcomes.

Materials and methods. 56 children hospitalized to Pe-
diatric Research and Clinical Center for Infectious Diseases 
with the diagnosis of bacterial purulent meningitis were ex-
amined. Besides standard clinical, biochemical and hemo-
stasis tests there were studied concentration of cytokines by 
xMAP technology; A, M, and G immunoglobulins – by quan-
titative immunoturbodimetric method; cortisol, neurospecif-
ic proteins – by immune-enzyme test; blood subpopulations 
of lymphocytes – by flow cytofluorimetry method.

Results. Different changes of laboratory indicators char-
acterizing neuroimmunoendocrine dysfunctions dependent 
on severity of the course and outcome of bacterial purulent 
meningitis were identified. Children with more severe course 
of the disease during its acute period had a reliable increase 
of S-100 protein in blood serum, concentration of granulocyt-
ic colony-stimulating, and concentration of BВ subunit pro-
duced by growth factor platelets was decreased. In case of 
the formation of expressed neurologic consequences within 
the disease outcome, higher concentration of neurospecific 
enolase, relative content of natural killers, and lower concen-
tration of monocytic chemoattractant protein 1 were identi-
fied during the period of reconvalescence in comparison with 
a favorable neurologic outcome.

Conclusion. The results of the study give evidence of the 
possibility of more accurate early prognosis of the disease 
course and outcome on the basis of evaluation of neuroim-
munoendocrine dysfunctions and this is extremely important 
to determine therapy management during both acute and re-
convalescence periods of bacterial purulent meningitis.

Key words: bacterial purulent meningitis, S-100 protein, 
neurospecific enolase, hormones, cytokines, subpopulations 
of lymphocytes, immunoglobulins, children.

Резюме
Цель: исследовать нейроиммуноэндокринные дис-

функции у детей с бактериальными гнойными менин-
гитами и определить их значение в характере течения 
и исходах заболевания. 

Материалы и методы: обследовано 56 детей, госпи-
тализированных в Детский научно-клинический центр 
инфекционных болезней с диагнозом «Бактериальный 
гнойный менингит». Помимо стандартного клиничес-
кого, биохимического и гемостазиологического анализа, 
исследованы концентрации цитокинов технологией 
xMAP; иммуноглобулинов A, M, G – методом количес-
твенной иммунотурбидиметрии; кортизола, нейро-
специфических белков – методом иммуноферментного 
анализа; субпопуляций лимфоцитов крови – методом 
проточной цитофлуориметрии. 

Результаты: выявлены различные изменения лабо-
раторных показателей, характеризующих нейроимму-
ноэндокринные дисфункции, в зависимости от тяже-
сти течения и исхода бактериального гнойного менин-
гита. У детей с более тяжёлым течением заболевания 
в остром периоде в сыворотке крови достоверно увели-
чены содержание белка S-100, концентрация гранулоци-
тарного колониестимулирующего фактора и снижена 
концентрация субъединицы BВ продуцируемого тром-
боцитами фактора роста. При формировании в исходе 
заболевания выраженных неврологических последствий 
в периоде реконвалесценции обнаружена более высокая 
концентрация нейронспецифической енолазы, относи-
тельного содержания натуральных киллеров, более низ-
кая концентрация моноцитарного хемоаттрактант-
ного белка 1 по сравнению с благоприятным неврологи-
ческим исходом. 

Заключение: результаты настоящего исследования 
свидетельствуют о возможности на основании оценки 
нейроиммуноэндокринных дисфункций более точного 
раннего прогнозирования течения и исхода заболева-
ния, что крайне важно для определения терапевтичес-
кой тактики как в остром периоде, так и в периоде ре-
конвалесценции бактериального гнойного менингита.

Ключевые слова: бактериальный гнойный менин-
гит, белок S-100, нейронспецифическая енолаза, гормо-
ны, цитокины, субпопуляции лимфоцитов, иммуноглобу-
лины, дети. 
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Введение

Бактериальные гнойные менингиты (БГМ) от-
личаются тяжелым течением, высокой частотой 
возникновения осложнений в остром периоде 
и формированием резидуального неврологичес-
кого дефицита в периоде реконвалесценции [1, 2]. 
Характер течения и исход инфекционного забо-
левания определяются не только особенностями 
возбудителя, но и индивидуальными компенсатор-
ными реакциями макрорганизма, прежде всего 
согласованными реакциями нервной, иммунной 
и эндокринной систем, обеспечивающими под-
держание гомеостаза и организацию защитных 
реакций [15, 16]. Дисбаланс в работе этих систем 
может сопровождаться развитием осложнений, 
приводить к затяжному патологическому процес-
су либо, в крайних случаях, к летальному исходу, 
тогда как согласованное нейроиммуноэндокрин-
ное взаимодействие приводит к саногенезу и вы-
здоровлению больного. 

Для оценки нейроимммуноэндокринных дис-
функций в лабораторных условиях может быть 
проведено исследование основных критически 
важных показателей, характеризующих степень 
повреждения мозга, нарушений ключевой адап-
тивной эндокринной системы – гипоталамо-ги-
пофизарно-адреналовой, изменения в реакциях 
гуморального и клеточного иммунного ответа. 
Определение в биологических средах нейроспе-
цифических белков (НСБ), к числу которых отно-
сят белок S-100, нейронспецифическую енолазу 
(NSE), глиальный фибриллярный кислый белок 
(GFAP) и некоторые другие, используют как кри-
терий тяжести повреждения мозга [3–5]. Иссле-
дования уровня гормонов гипофизарно-адрена-
ловой оси (кортизола и адренокортикоторопного 
гормона – АКТГ) проводят редко [6–9], так же, 
как и исследования иммунологических показате-
лей [10–14], что позволяет сделать вывод о недо-
статочной изу ченности роли нейроиммуноэндо-
кринных ди сфункций в процессах пато- и сано-
генеза БГМ. 

Цель исследования – изучить нейроиммуно-
эндокринные дисфункции у детей с БГМ и опре-
делить их значение в характере течения и исходах 
заболевания. 

Материалы и методы исследования

Проведено клинико-лабораторное обследо-
вание 56 детей в возрасте от 1 месяца до 17 лет 
с диагнозом БГМ (средний возраст 5,46 ± 0,86 лет). 
Девочки составили 46,4% (n=26), мальчики 53,6% 
(n=30). У 31 ребенка верифицирован менингокок-
ковый менингит, у 12 – гемофильный, у 6 – пнев-
мококковый, у 1 – листериозный, у 6 детей этио-
логия БГМ не верифицирована. 

Помимо стандартных лабораторных показате-
лей исследовали уровни белка S-100, нейронспеци-
фической енолазы (NSE), кортизола, АКТГ, иммуно-
глобулинов, цитокинов, субпопуляций лимфоцитов 
крови в остром периоде заболевания (1–3-е сутки) 
и в стадии ранней реконвалесценции (на 7–30-е 
сутки в зависимости от тяжести течения болезни). 
Дети были разделены на группы в зависимости от 
тяжести заболевания и его исхода. В исследование 
включены только выжившие пациенты. Контроль-
ную группу составили 15 практически здоровых де-
тей (средний возраст 8,1±2,15 лет).

Стандартные гематологические, биохими-
ческие и гемостазиологические исследования 
выполнены на автоматических анализаторах 
SYSMEX XP-300 (Япония), Taurus (Instrumentation 
Laboratory, Италия), StaCompact (Франция). Кон-
центрацию НСБ, кортизола, АКТГ в сыворотке 
крови определяли методом иммуноферментно-
го анализа на аппарате «INFINITI» (TECAN, Ав-
стрия). Иммунофенотипирование лимфоцитов 
крови проведено на проточном цитофлуориме-
тре FACSCalibur (Beckton Dickenson, BD) с по-
мощью тест-системы BD MultiTEST IMK Kit (cat. 
№ 350503). Концентрацию иммуноглобулинов А, 
М, G определяли методом количественной имму-
нотурбидиметрии на биохимическом анализато-
ре А25 (BioSystems). Уровень цитокинов в сыво-
ротке крови исследовали на анализаторе Bio-Plex 
200 с помощью технологии xMAP с использова-
нием панели Bio-Plex Pro Human Cytokine 48-plex 
Assay согласно инструкции производителя. Ана-
лиз данных осуществлялся в программе Bio-Plex 
Manager Software 6.1. Статистический анализ про-
водился с помощью программ GraphPad Prism 5.0 
и Microsoft Excel с использованием методов пара-
метрической и непараметрической статистики. 

Результаты исследования и обсуждение

Анализ клинических данных показал, что все 
дети поступали в стационар по экстренным по-
казаниям на 1–5-е сутки заболевания с обще-
мозговой, общеинфекционной и менингеальной 
симптоматикой (фебрильная лихорадка, головная 
боль, рвота, вялость, сонливость, светобоязнь). По 
тяжести состояния все пациенты с поступления 
госпитализированы в отделение реанимации и ин-
тенсивной терапии. Пациенты провели в стацио-
наре от 8 до 50 суток.

В зависимости от выраженности проявлений 
внутричерепной гипертензии, синдрома систем-
ной воспалительной реакции, необходимости 
искусственной вентиляции легких и экстракор-
поральных методов терапии больные были раз-
делены на группы с тяжелой и крайне тяжелой 
степенью тяжести. Крайне тяжёлая степень тя-
жести БГМ установлена у 36 детей (64,3%), тяже-
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лая – у 20 детей (35,7%). По исходу заболевания 
дети также были разделены на 2 группы. Первую 
составили пациенты, выздоровевшие полностью 
либо сформировавшие легкий неврологический 
дефицит, поддающийся полной коррекции (n=31, 
55%), во вторую группу включены дети, сформи-
ровавшие стойкий неврологический дефицит, не 
корригируемый полностью комплексными мето-
дами реабилитации (n=25, 45%). 

С учетом различий в возрастной структуре 
обследованных больных результаты клиничес-
кого анализа крови сравнивали с диапазоном 
нормальных значений для каждого возрастного 
периода. В целом по группе, несмотря на неко-
торые различия, обусловленные возрастом, ха-
рактерными для БГМ в остром периоде являлись 
лейкоцитоз (Х

ср. 
18,6±1,45×109 кл/л), нейтрофи-

лёз (Х
ср. 

82,7±2,19%) и палочкоядерный сдвиг 
(Х

ср. 
24,9±3,57%), которые нормализовались 

к периоду реконвалесценции. С-реактивный 
белок в крови детей в остром периоде БГМ воз-
растал в среднем до 217,9±26,7 мг/л, к периоду 
реконвалесценции снижался до нормальных 

значений. При анализе показателей плазменно-
го звена системы гемостаза в остром периоде 
отмечено увеличение содержания фибриногена 
до 6,67±0,52 г/л, удлинение протромбинового 
времени (до 16,8±0,56 с), увеличение между-
народного нормализованного отношения (до 
1,35±0,05), активированное частичное тромбо-
пластиновое время находилось на верхней гра-
нице диапазона нормы, тромбиновое время – 
в пределах референсных значений. Полученные 
результаты имели широкий индивидуальный 
разброс в зависимости от степени нарушений ге-
мостаза, наличия или отсутствия ДВС-синдрома, 
проведения заместительной терапии донорской 
плазмой. Не выявлено достоверных различий 
стандартных гематологических, биохимических 
и гемостазиологических показателей в зависи-
мости от степени тяжести и исхода БГМ. 

Исследование иммунологических показателей 
выявило значительные изменения как в гумораль-
ном (общие иммуноглобулины, цитокины), так 
и в клеточном звене (субпопуляционный состав 
лимфоцитов) при БГМ у детей (табл.). 

Таблица  

Иммунологические показатели крови у детей с бактериальным гнойным менингитом

Ме [Q
25

–Q
75

]

Показатели, единицы измерения Контрольная группа Острый период Период реконвалесценции

Иммуноглобулины

n =15 n =8 n =6

IgA, г/л 1,1 [0,5–1,2] 0,3 [0–1,8] 1,4 [0,7–2,9]

IgM, г/л 1,4 [1,2–1,9] 0,7 [0,5–1,1] * 1,1 [0,9–1,6]

IgG, г/л 8,6 [7,8–11,2] 6,4 [3,5–10,1] * 10,4 [7,9–11,7]

Цитокины

n =15 n =37 n =29

IL-6, pg/ml 5,7 [4,1–7,8] 50,4 [10,4 –524,1] * 5,2 [3,0–12,6]

IL-8, pg/ml 22,2 [18,9–25,5] 33,7 [18,7–102,4] * 35,6 [9,1–132,9]

IL-1b, pg/ml 3,2 [3,2–3,6] 0,7 [0–1,8] * 2,0 [1,1–4,2] **

TNF-α, pg/ml 71,9 [69,7–80,6] 44,5 [34,0–65,7] * 47,0 [28,9–82,1] *

IFN-γ, pg/ml 16,9 [14,9–25,6] 33 [10,9–123,6] 21,4 [15,5–36,2]

IL-10, pg/ml 8,7 [6,9–10,5] 22,2 [10,1–57,7] * 7,8 [1,8–8,7] *, **

IL-4, pg/ml 2,8 [2,3–3,0] 1,6 [0,9–3,2] * 1,8 [0,9–2,3] *

G-CSF, pg/ml 101 [88–111] 196 [104–1309] * 140 [88–766]

PDGF-BB pg/ml 267 [223–449] 885 [225–1907] * 2703 [396–5179] *, **

MCP-1, pg/ml 25 [19–32] 44 [30–129] * 40,4 [17,8–112,5]

Субпопуляционный состав лимфоцитов

n=15 n =24 n =26

Т-cells,% 72,5 [66,0–79,8] 50,7 [43,7–61,9] * 70,9 [62,7–76,9] **

Тh,% 35,6 [32,0–52,9] 30,9 [25,4–37,7] * 41,4 [34,7–48,0] **

CTL,% 27,8 [21,6–34,4] 16,0 [11,7–23,2] * 23,1 [17,2–28,5] **

NK,% 9,0 [6,0–13,8] 3,2 [1,8–5,4] * 3,5 [1,4–5,7] *
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В остром периоде установлено снижение уров-
ней иммуноглобулинов, достоверное для IgM 
и IgG, которое нормализовалось к периоду рекон-
валесценции (см. табл.). Выявлен значительный 
дисбаланс в уровне про- и противовоспалитель-
ных цитокинов, хемокинов и факторов роста (см. 
табл.). Так, в остром периоде достоверно увеличи-
валась концентрация провоспалительных цитоки-
нов IL-6, но снижалось количество IL-1b, TNF-a, 
что может определяться последовательностью 
активации их синтеза в очагах инфекции. При ис-
следовании цитокинов с противовоспалительным 
действием в остром периоде выявлен рост IL-10, но 
снижение уровня IL-4. Среди хемокинов и факто-
ров роста в остром периоде БГМ в сыворотке кро-
ви выявлено увеличение концентрации IL-8, моно-
цитарного хемоаттрактантного белка 1 (MCP-1), 
гранулоцитарного-колониестимулирующего фак-
тора (G-CSF), субъединицы BВ продуцируемого 
тромбоцитами фактора роста (PDGF-BB). К пе-
риоду реконвалесценции содержание IL-6 и IL-1b 
практически нормализовалось, содержание IL-4, 
TNF-a, IL-8, MCP-1 значимо не изменялось, уро-
вень IL-10 существенно снизился, тогда как кон-
центрация PDGF-BB резко возросла (см. табл.), что 
позволяет предположить особую роль этого фак-
тора роста в процессе выздоровления от БГМ. 

Исследование субпопуляционного состава лим-
фоцитов при БГМ в остром периоде выявило сни-
жение относительного содержания Т-лимфоцитов, 

Т-хелперов (Th), цитотоксических Т-лимфоцитов 
(CTL) и натуральных киллеров (NK) по сравнению с 
контрольной группой. При этом коэффициент Th/
CTL в остром периоде БГМ увеличивался, а доля 

B-клеток более чем вдвое превышала аналогичный 
показатель контрольной группы (см. табл.). К пери-
оду реконвалесценции содержание Т-лимфоцитов, 

Th, CTL нормализовалось, тогда как содержание 
В-клеток и NK продолжало отличаться от нормы.

При исследовании гормонального статуса при 
БГМ установлено достоверное увеличение уровня 
кортизола по сравнению с контрольной группой 
(697 [189–1871] нмоль/л в остром периоде и в ста-
дии реконвалесценции 538 [473–654] нмоль/л 

против 391 [226–486] нмоль/л в контрольной 
группе). При этом уровень АКТГ изменялся незна-
чительно. 

Маркер повреждения астроглии (белок S-100) 
в среднем в 2 раза превышал показатель в кон-
трольной группе (61,0 [44,4–115,0] нг/л против 
39,0 [29,0–79,0] нг/л соответственно), тогда как 
уровень маркера повреждения нейронов (NSE) не 
имел достоверных отличий от контроля, что соот-
ветствовало клиническим симптомам преимущес-
твенного поражения оболочек головного мозга 
у обследованной группы детей. Обращало на себя 
внимание увеличение уровня белка S-100 к стадии 
реконвалесценции (93,5 [47,0 – 199,8]) нг/л. 

Обнаружены достоверные различия некоторых 
лабораторных показателей в зависимости от сте-
пени тяжести БГМ. У детей с крайне тяжелым те-
чением БГМ по сравнению с тяжелым достоверно 
увеличено содержание белка S-100 (рис. 1А) и кон-
центрация G-CSF (рис. 1Б), снижено содержание 
PDGF-BB (рис. 1В). В периоде реконвалесценции 
достоверных различий между группами не обна-
ружено, но тенденция к увеличению белка S-100 
и G-CSF и снижению PDGF-BB в группе с крайне 
тяжелым течением БГМ сохранялась. 

При анализе лабораторных показателей в зави-
симости от исхода заболевания в остром периоде 
различий не выявлено, однако в стадии реконва-
лесценции обнаружено достоверное увеличение 
концентрации NSE (рис. 2А), относительного со-
держание натуральных киллеров (рис. 2Б) и сни-
жение уровня моноцитарного хемоаттрактант-
ного белка 1 (MCP-1) (рис. 2В) у детей со стойки-
ми неврологическими отклонениями, что может 
свидетельствовать о нейроиммуноэндокринных 
дисфункциях в стадии ранней реконвалесценции 
у детей с резидуальными неврологическими по-
следствиями БГМ. 

Анализ клинических данных не выявил связи 
между степенью тяжести БГМ и частотой фор-
мирования неблагоприятных исходов, что может 
быть обусловлено индивидуальными особенно-
стями и тактикой терапии. Однако в случае фор-
мирования неблагоприятного неврологического 

Ме [Q
25

–Q
75

]

Показатели, единицы измерения Контрольная группа Острый период Период реконвалесценции

В-cells,% 14,6 [13,3–19,9] 43,8 [29,1–52,4] * 21,5 [15,2–33,0] *, **

Тh/CTL 1,4 [1,0–1,8] 2,0 [1,3–2,7] * 1,7 [1,4–2,5] *

 * – достоверные отличия от контрольной группы; ** – достоверные отличия от острого период; IgA – иммуноглобулин А; 
IgM – иммуноглобулин М; IgG – иммуноглобулин G; IL-6 – интерлейкин-6; IL-8 – интерлейкин-8; IL-1b – интерлейкин-
1b; TNF-a – фактор некроза опухоли-a; IFN-γ – интерферон-γ; IL-10 – интерлейкин-10; IL-4 – интерлейкин-4; G-CSF – 
гранулоцитарный-колониестимулирующий фактор; PDGF-BB – субъединица BВ продуцируемого тромбоцитами фактора 
роста; MCP-1 – моноцитарный хемоаттрактантный белок 1; Т-cells – Т-клетки; Тh – Т-хелперы; CTL –  цитотоксические 
Т-лимфоциты; NK – натуральные киллеры; В-cells – В – клетки.

Окончание таблицы
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исхода у детей с тяжелой степенью тяжести БГМ 
уровень белка S-100 в остром периоде имел тен-
денцию к увеличению по сравнению с благопри-
ятным исходом (Ме 61 vs 46 нг/л), а уровень корти-
зола – к снижению (Ме 186 vs 697 нмоль/л). Та же 
закономерность в отношении кортизола наблюда-

лась в группе больных с крайне тяжелой степенью 
тяжести БГМ. При неблагоприятном исходе ме-
диана уровня кортизола в остром периоде у этих 
больных ниже, чем при благоприятном (Ме 748 vs 
1752 нмоль/л). В то же время уровень белка S-100 
в сыворотке крови ниже при неблагоприятном 

Рис. 1. Лабораторные показатели при различной тяжести течения бактериального гнойного менингита у детей:  
А – белок S-100, Б – G-CSF, В – PDGF-BB, х – достоверные различия между группами

Рис. 2. Лабораторные показатели при различных неврологических исходах бактериального гнойного менингита  
у детей: А – NSE, Б – NK, В – MCP-1, х – достоверные различия между группами
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неврологическом исходе у этой группы пациен-
тов (Ме 67 vs 114,5 нг/л). Не выявлено различий 
в уровне NSE и иммунологических показателей 
крови при разных исходах БГМ у детей с крайне 
тяжелой степенью тяжести болезни. 

Заключение

Прогнозирование характера течения и исхода 
БГМ у детей, основанное только на клинических 
проявлениях и данных рутинного лабораторно-
го обследования, крайне сложно. Полученные 
данные отражают значимость нейроиммуноэн-
докринных дисфункций в определении тяжести 
течения БГМ и его исходе у детей. Для крайне 
тяжелой степени тяжести БГМ в остром периоде 
характерно значительное увеличение маркера по-
вреждения астроцитарной глии белка S-100, гра-
нулоцитарного колониестимулирующего факто-
ра на фоне снижения тромбоцитарного фактора 
роста. Характерными признаками нейроиммуно-
эндокринных дисфункций у детей, сформировав-
ших тяжелый неврологический дефицит, в стадии 
ранней реконвалесценции являлись увеличение 
в сыворотке крови уровней маркера повреждения 
нейронов – NSE, натуральных киллеров, сниже-
ние уровня моноцитарного хемоаттрактантного 
белка по сравнению с группой детей, полностью 
выздоровевших или сформировавших транзитор-
ные неврологические последствия. Результаты 
настоящего исследования свидетельствуют о воз-
можности более точного раннего прогнозирова-
ния течения и исхода заболевания на основе вы-
явления нейроиммуноэндокринных дисфункций, 
что крайне важно для определения терапевтичес-
кой тактики как в остром периоде, так и в периоде 
реконвалесценции БГМ. 
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Abstract
Objective: in the context of a new epidemiological situ-

ation, assess the severity of the course of pertussis and the 
formation of complicated forms in patients of all ages hospi-
talized in GBUZ IKB No. 1 DZM (Moscow).

Materials and methods. Clinical analysis was carried out 
based on the study of medical records and clinical observa-
tion of pertussis patients hospitalized in GBUZ ICB No. 1 
DZM in 2023. In total, 508 children from 0 to 17 years old and 
81 adults were under observation.

Results. The article is devoted to the analysis of the per-
tussis clinic in 2023 in sick children and adults based on the 
materials of GBUZ “IKB No. 1” DZM. In 2023, an increase in 
the hospitalization rate of pertussis patients of all age groups, 
especially children under the age of 1 year, was recorded. 
A detailed study of various forms of severity showed the prev-
alence of moderate forms and did not reveal an increase in 
severe forms. As before, the age group of children threatened 
by the development of severe forms and mortality is the age 
group of children 0-3 months. In 30.8% of cases, the pertussis 
clinic was accompanied by the development of complications 
and, in most cases, the appearance of bronchopneumonia. As 
well as in the whole of the Russian Federation, most of the 
diagnoses were made using PCR diagnostics. In addition, in 
2023, an increase in mixed infections was recorded, among 
which the combination of whooping cough and rhinovirus 
infection and respiratory mycoplasma infection dominated.

Conclusion. The increase in the incidence of pertussis in 
2023 was not accompanied by an increase in the severity of 
the disease. The most severe course is still recorded in chil-
dren 0-3 months of life. Mortality is recorded among children 
of this age group, and therefore it became necessary to focus 
the attention of pediatricians on adequate therapy of severe 
forms of pertussis with the use of antitoxic specific drugs in 
the early stages of the disease.

Key words: pertussis, clinical picture, severity, mix-infec-
tions, complications.

Резюме 
Цель: в условиях новой эпидемиологической ситу-

ации оценить тяжесть течения коклюша и формиро-
вание осложненных форм у пациентов всех возрастов, 
госпитализированных в Инфекционную клиническую 
больницу № 1 (г. Москва).

Материалы и методы: клинический анализ прово-
дился на основании изучения историй болезни и клини-
ческого наблюдения за больными коклюшем, госпитали-
зированными в Инфекционную клиническую больницу 
№ 1 в 2023 г. Всего под наблюдением было 508 детей от 0 
до 17 лет и 81 взрослый. 

Результаты: статья посвящена анализу клиники ко-
клюша в 2023 г. у больных детей и взрослых по материалам 
Инфекционной клинической больницы № 1. В 2023 г. реги-
стрировали повышение уровня госпитализации больных 
коклюшем всех возрастных групп, особенно детей в воз-
расте до 1 года. Подробное изучение различных форм тя-
жести показало превалирование среднетяжелых форм 
и не выявило нарастания тяжелых форм. По-прежнему 
возрастной группой детей, угрожаемых по развитию тя-
желых форм и летальности, является возрастная группа 
детей 0–3 мес. В 30,8% случаев клиника коклюша сопро-
вождалась развитием осложнений и в большинстве слу-
чаев появлением бронхопневмоний. Так же, как и в целом 
по России, большинство диагнозов было поставлено с ис-
пользованием ПЦР-диагностики. Кроме того, в 2023 г. 
регистрировалось нарастание микст-инфекций, среди 
которых доминировало сочетание коклюша и риновирус-
ной инфекции среди острых респираторных вирусных 
инфекций и респираторной микоплазменной инфекции. 

Заключение: рост заболеваемости коклюшем 
в 2023 г. не сопровождался увеличением тяжести болез-
ни. По-прежнему наиболее тяжелое течение регистри-
руется у детей 0–3 мес. Среди детей данной возраст-
ной группы регистрируется летальность, в связи с чем 
возникла необходимость акцентировать внимание 
педиатров на адекватную терапию тяжелых форм ко-
клюша с применением антитоксических специфических 
препаратов в ранние сроки болезни.

Ключевые слова: коклюш, клиническая картина, тя-
жесть течения, микст-инфекции, осложнения.
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Введение

В Российской Федерации (РФ) в 2023 г. зареги-
стрировано 52 783 случаев коклюша; показатель 
заболеваемости составил 35,98 на 100 тыс. населе-
ния, что в 16,4 раза выше уровня заболеваемости 
в 2022 г. и в 7,6 раза выше среднемноголетнего по-
казателя (4,76 на 100 тыс. населения). Заболевае-
мость коклюшем регистрировалась во всех субъ-
ектах РФ, кроме Ненецкого автономного округа. 
В 26 субъектах показатель заболеваемости превы-
шал среднероссийский показатель [1]. 

Коклюшная инфекция является наиболее опас-
ной для новорожденных и детей первых месяцев 
жизни [2–5], если они не получили трансплацен-
тарных материнских антител вследствие серонега-
тивности матери. Плановая вакцинация против ко-
клюша на первом году жизни приводит к выработке 
поствакцинального иммунитета и формированию 
невосприимчивости детей к коклюшной инфекции, 
но к 7 годам поствакцинальный иммунитет ослабе-
вает [5, 6]. При поступлении в школу формируются 
новые коллективы и возможны «занос» коклюша и 
заболевание у непривитых и детей, утративших по-
ствакцинальный иммунитет, которые, как правило, 
переносят коклюш в легкой и стертой формах [1, 
7]. По данным разных исследований, школьники 
являются основными источниками инфекции для 
детей первых месяцев жизни и ответственны за 75% 
заражений коклюшем в семейных очагах [5–8]. 
На территории РФ в 2023 г. зарегистрировано 10 
летальных случаев коклюша у непривитых детей 
младше 1 года. В возрастной заболеваемости коклю-
шем преобладали дети в возрасте до 14 лет – 82,6%, 
заболеваемость детей в возрасте до 1 года значимо 
превышала заболеваемость в других возрастных 
группах. В 2023 г. показатель заболеваемости коклю-
шем в возрастной группе детей до 1 года составил 
476,6 на 100 тыс., увеличившись по сравнению с про-
шлым годом в 13,8 раза (в 2022 г. этот показатель со-
ставлял 34,5 на 100 тыс. детей данного возраста) [1]. 
Лабораторное подтверждение диагноза «Коклюш» 
на территории РФ в 2023 г. было в 95,4% случаев и 
в большинстве случаев (61% случаев) с помощью 
ПЦР-диагностики, в 35,2% случаев – серологически 
и 3,8% случаев – бактериологически (по данным Ре-
ференс-центра по мониторингу за коклюшем и диф-
терией Московского научно-исследовательского 
института эпидемиологии и микробиологии им. Г.Н. 
Габричевского, согласно приказу Роспотребнадзо-
ра от 01.12.2017 № 1116). Этиологическая структура 
возбудителей коклюша в 2023 г. в целом по России 
с учетом всех методов исследования была пред-
ставлена следующим образом: B. pertussis – 91,65%, 
Bordetella holmesii – 5%, Bordetella parapertussis – 
2,5%, Bordetella bronchiseptica – 0,85%. Следует отме-
тить, что в ряде регионов регистрировали случаи ко-

инфекции – B. pertussis + B. parapertussis, B. pertussis 
+ B. bronchiseptica, что сопровождалось утяжелени-
ем течения и развитием бронхопневмоний [9].

В Российской Федерации накоплен значитель-
ный и обширный опыт в изучении клинического 
течения коклюшной инфекции в РФ, в том числе у 
детей и взрослых, в очагах инфекции, при различ-
ных формах тяжести, в зависимости от биологиче-
ских (патогенных) свойств разных возбудителей и в 
сочетании с микст-инфекцией [2, 3, 4, 6, 10, 11–13].

Цель исследования – в условиях новой эпи-
демиологической ситуации оценить тяжесть те-
чения коклюша и формирование осложненных 
форм у пациентов всех возрастов, госпитализиро-
ванных в Инфекционную клиническую больницу 
№ 1.

Материалы и методы исследования

Клинический анализ проводился на основании 
изучения историй болезни и клинического наблю-
дения за больными коклюшем, госпитализирован-
ными в Инфекционную клиническую больницу 
№ 1 в 2023 г. Всего под наблюдением было 508 де-
тей от 0 до 17 лет и 81 взрослый. 

Все клинические и инструментальные исследо-
вания выполнялись на базе Инфекционной кли-
нической больницы № 1 согласно стандартам ока-
зания медицинской помощи больным коклюшем. 
Клинические методы исследования включали све-
дения анамнеза (возраст, пол, анамнез беремен-
ности и родов, развитие ребенка до настоящего 
времени), преморбидные состояния, наличие хро-
нических заболеваний, вакцинальный статус, эпи-
демиологический анамнез, время возникновения 
первых симптомов и их дальнейшая динамика, 
проводившееся лечение в амбулаторных услови-
ях, данные объективного осмотра пациентов, ре-
зультаты лабораторных и инструментальных ме-
тодов обследования.

В работе использованы общеклинические ла-
бораторные методы исследования (согласно «Про-
токолу лечения больных коклюшем»): клиничес-
кий анализ крови на аппаратах Coulter LH-750-36, 
Coulter LH-500- 36, Pentra 80 (Horiba)-32 с определе-
нием уровня гемоглобина, эритроцитов, лейкоци-
тов и расчетом лейкоцитарной формулы, тромбо-
цитов, СОЭ. Гематологические показатели у паци-
ентов оценивали в соответствии с референсными 
значениями, утвержденными для каждого опре-
деленного возраста. При наличии показаний и для 
исключения воспалительных изменений в легких 
пациентам проводилось рентгенологичес кое об-
следование органов грудной клетки. При подозре-
нии на сопутствующие вирусные инфекции были 
использованы соответствующие методы исследо-
вания: исследование мазка из носоглотки при по-
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мощи реакции иммунофлюоресценции (РИФ) для 
идентификации респираторных вирусов, исследо-
вание мазка из носо- и ротоглотки методом ПЦР 
и сывороток крови методом ИФА для обнаруже-
ния цитомегаловирусной инфекции.

Статистическую обработку полученных ре-
зультатов проводили с использованием пакета 
прикладных программ «STATISTICA 6.0.6».

Результаты исследования и обсуждение

Значительный рост заболеваемости коклюшем 
в 2023 г. по сравнению с предшествующими года-
ми отразился на повышении уровня госпитализа-
ции больных коклюшем всех возрастных групп, 
особенно детей в возрасте до 1 года (40,7±2,0%). 
Обращает на себя внимание группа детей в воз-
расте 0–3 мес., госпитализация которых достигла 
50%. Возникает вопрос: не сопутствует ли росту 
заболеваемости коклюшем в 2023 г. возрастание 
тяжести болезни? 

Нами проанализировано течение коклюша 
в сравнительном аспекте с детьми других возраст-
ных групп. 

Больные в возрасте до 1 года (240 детей) поступа-
ли в относительно ранние сроки (первые 2 недели 
от начала болезни), более старших возрастов – на 
3-й неделе, взрослые – на 3–4-й неделе болезни. 
Диагноз «Коклюш» устанавливался на основании 
клинико-эпидемиологических данных (24,2±2,0%), 
методом ПЦР (51,5±2,2%), методом иммунофер-
ментного анализа (24,2±2,0%). У взрослых паци-
ентов диагноз «Коклюш» лабораторными метода-
ми подтвержден у 71,6±5,0%, в том числе методом 
ПЦР – у 27,2±4,9%, методом ИФА – у 44,4±5,5%. 

Привитых против коклюша детей было 87, что 
составило всего 17,3%. Наибольший процент не-

привитых зарегистрирован среди больных ко-
клюшем детей в возрасте до 1 года и 1–3 лет. За-
ражение детей коклюшем происходило преиму-
щественно при контакте в семье: у детей – 316 
(82,6%) случаев, причем контакт с больным коклю-
шем ребенком был в 67,2%, взрослым – в 21,8%. 

Тяжесть коклюша оценивали в соответствии 
с общепринятой классификацией болезни. Тяже-
лые формы у детей зарегистрированы в 8,2±1,2% 
случаев, среднетяжелые – в 92,0±1,2%, легкие – 
в 0,5±0,5% (табл. 1). У взрослых все формы тяжес-
ти оценивались как среднетяжелые. 

Анализ тяжести клинического течения коклю-
ша показал, что тяжелые формы болезни наблюда-
лись исключительно у детей в возрасте до 1 года. 
Наиболее угрожаемой группой детей по развитию 
тяжелых форм были дети в возрасте 0–3 мес., сре-
ди которых тяжелые формы составили 34,6±4,1%, 
среднетяжелые – 65,3±4,1%. Дети в возрасте 
4–6 мес. тяжело переносили коклюш в 5,9±2,8%, 
7–12 мес. – в 4,2±2,3% (табл. 2). В целом среди де-
тей в возрасте до 1 года тяжелые формы коклюша 
регистрируются в 17,5±2,4%. Коклюш у детей дру-
гих возрастных групп и взрослых протекал в сред-
нетяжелой форме и редко в легкой форме.

Представленные показатели соответствуют со-
хранению тяжести коклюша по сравнению с пред-
шествующими допандемическими показателями 
тяжелых и среднетяжелых форм. Клинические 
проявления тяжелых форм те же, что и в предше-
ствующие годы: длительность продромального пе-
риода укорочена до 3–5 дней; появляется малоза-
метное покашливание при нормальной температу-
ре; характерно появление цианоза лица при кашле 
в ранние сроки болезни, как правило, на 6–8-й 
дни от начала кашля. 

Таблица 1

Возраст и формы тяжести клинического течения у пациентов, госпитализированных  
в Инфекционную клиническую больницу № 1

Возраст Количество 
больных

Тяжелая Среднетяжелая Легкая

абс. %±m абс. %±m абс. %±m

До 1 года 240 
40,7±2,0%

42 17,5±2,4 198 82,5±2,4 – –

1 год 1 мес. –3 года 101 
17,1±1,5%

– – 101 100,0 – –

4–6 лет 42 
7,1±1,5%

– – 41 97,6±2,4 1 2,4±2,4

7–17 лет 125 
21,2±1,7%

– – 123 98,4±1,1 2 1,6±1,1

Всего детей 508 
86,2±1,4%

42 8,2±1,2 463 92,0±1,2 3 0,5±0,3

Взрослые 81 
13,7±1,7%

– – 79 97,5±1,7 2 2,5±1,7
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Признаки дыхательной недостаточности (учащен-
ное дыхание, бледность кожных покровов) сохраня-
ются и вне приступов кашля. Приступы кашля корот-
кие, ребенок быстро истощается. Самочувствие на-
рушается, отмечается снижение аппетита, вплоть до 
анорексии, появляется сонливость. К концу 1-й или 
началу 2-й недели появляются расстройства ритма 
дыхания – замирание, сопровождающееся циано-
зом лица, вплоть до развития апноэ, которое наблюда-
ется у детей в возрасте 0–3 мес. при тяжелой форме. 
Апноэ при коклюше характеризуется как спазмати-
ческое и сопровождается приступообразным каш-
лем. Длительность апноэ, как правило, не превышает 
1 мин и обусловлена угнетением дыхательного цен-
тра, возникающим под воздействием токсина возбу-
дителя коклюша. Изменения во внешнем аппарате 
дыхания обнаруживают патологические изменения, 
которые ухудшают альвеолярно-бронхиальную диф-
фузию газов и возникают под влиянием коклюшного 
токсина и, наряду с нарушением центральной регу-
ляции, приводят к гипоксии. Патоморфологическое 
изучение легких, проведенное в конце 1980-х гг., вы-
явило перибронхиальные периваскулярные измене-
ния бронхиального дерева как обструкцию бронхов и 
очаговую эмфизему [14, 15].

Физикальные изменения в легких ограничива-
ются симптомами вздутия легочной ткани и ред-
ко бронхообструктивным синдромом. Критерием 
тяжести может служить раннее появление (на 1-й 
неделе коклюша) лейколимфоцитоза – свыше 
60–70×109/л. Одним из критериев тяжести явля-
ется гиперлейкоцитоз, который также связан с 
воздействием токсина на органы кровотворения и 
депонирование лимфоцитов. Раннее появление ги-
перлейкоцитоза свидетельствует о тяжелой форме 
коклюша и является показанием для применения 
глюкокортикостероидных препаратов [16]. 

Нами приведены начальные признаки тяже-
лой формы коклюша с целью ранней диагностики 
и назначения адекватной терапии. Своевремен-
ная адекватная терапия оказывала быстрый кли-
нический эффект. Летальные исходы отсутство-

вали. Среднетяжелые формы являются наиболее 
типичными формами коклюша и, как правило, за-
труднений в установлении клинического диагноза 
«Коклюш» у врачей не вызывают. 

Осложнения зарегистрированы у 30,8±3,7% де-
тей и у 23,5±2,6% взрослых пациентов (табл. 3). Наи-
более частыми были осложнения со стороны дыха-
тельной системы – у 25,7±1,9% детей и у 23,4±4,7% 
взрослых. На частоту бронхолегочных осложнений 
влиял возраст больных коклюшем. В 1,5 раза чаще 
бронхолегочные осложнения развивались у детей 
школьного и возраста по сравнению с детьми до 1 
года и 1 года 1 мес. – 3 года– 22,5±2,3% и 34,4±3,6% 
соответственно, р ≤ 0,001.Частота пневмоний ко-
лебалась от 6,2% до 16,0% и в среднем составила 
9,8±1,3%. Пневмонии по пораженности были чаще 
сегментарными. Со стороны нервной системы у 1 
ребенка течение тяжелой формы осложнилось эн-
цефалопатией. Основными клиническими прояв-
лениями энцефалопатии являются анорексия, по-
вышенная сонливость днем и беспокойство ночью, 
появление орального автоматизма, судорожное 
подергивание мышц конечностей. Энцефалопатия 
наблюдалась при коклюше гипоксического генеза. 
Диарейный синдром сопутствовал течению коклю-
ша у детей раннего возраста в 8,7±1,7% случаев. 
Диарейный синдром при коклюше является след-
ствием воздействия токсина возбудителя на ки-
шечник. Гемморагический синдром также является 
проявлением коклюшной инфекции и встречается 
в последние годы в 1,4% случаев у детей после 4 лет. 
В целом, если сравнивать осложнения, обуслов-
ленные коклюшной инфекцией (энцефалопатия, 
диарейный синдром, гемморагический синдром, 
ателектаз легкого, бронхообструктивный синдром 
из-за повышения активности β-адреноблокации 
под действием токсина и «закупорки» бронхов вяз-
кой мокротой) с осложнениями, развивающимися 
присоединением вторичной бактериальной флоры 
и вирусной инфекции (бронхиты, пневмонии, по-
ражение ЛОР-органов, бронхообструктивный син-
дром), то отмечается увеличение последних. 

Таблица 2 

Формы тяжести у детей в возрасте до 1 года

Возраст n Тяжелая форма Среднетяжелая форма

абс. %±m абс. %±m

0–3 мес. 101 
42,1%

35 34,6±4,1 66 65,3±4,1

4–6 мес. 68 
28,3%

4 5,9±2,8 64 94,1±2,8

7–12 мес. 7,1 
21,6%

3 4,2±2,3 68 95,8±2,3

Всего детей до 1 года 240 
100,0%

42 17,5±2,4 198 82,5±2,4
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Таким образом, развитие и тяжесть осложне-
ний зависела не столько от возбудителя коклюша, 
сколько от присоединения вирусной и/или вторич-
ной бактериальной инфекций. Одним из факторов, 
способствующих осложненному течению коклюша 
и затягиванию выздоровления как у детей, так и у 
взрослых, является микст-инфекция коклюша с ви-
русными и бактериальными этиопатогенами.

Сочетанная инфекция у детей выявлена 
у 181 ребенка (35,6±4,5%) (табл. 4). Среди вирус-
ных инфекций 60,8±44% составила риновирусная 
инфекция. Большую роль у детей школьного воз-
раста, подростков в 2023 г. играет респираторная 
микоплазменная инфекция (33,3±4,3%), что и опре-
делило частоту пневмоний в этой возрастной груп-
пе. У взрослых пациентов сочетанное течение ко-
клюша с острыми инфекционными заболеваниями 
имело место в 39,5±5,4% случаев (табл. 5). 

Заключение

В 2023 г. возросла актуальность проблемы ко-
клюша в связи с подъемом заболеваемости и увели-
чением количества выявленных случаев вследствие 
интенсивного внедрения ПЦР-диагностики в раз-
личных регионах РФ. Это привело к увеличению 
числа госпитализированных больных с диаг нозом 
«Коклюш» всех возрастных групп детей и взрос-
лых, особенно детей первых месяцев жизни. Под-
робное изучение различных форм тяжести пока-
зало превалирование среднетяжелых форм клини-
ческого течения и не выявило нарастания тяжелых 
форм. У 30,8% детей клиника коклюша сопровожда-
лась развитием осложнений. В 2023 г. регистриру-
ется нарастание микст-инфекций, среди которых 
доминирует сочетание коклюша и риновирусной 
инфекции, коклюша и респираторной микоплаз-
менной инфекции. Вместе с тем, остаются нере-
шенные вопросы вакцинопрофилактики коклюша 
и внедрения в врачебную практику методов тера-
пии, обладающих специфическим действием на ко-
клюшный токсин, которые наиболее эффективны 
в профилактике тяжелых проявлений, таких как 
апноэ и энцефалопатии [16].
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Таблица 4 

Сочетанная инфекция у больных коклюшем детей

Вид сочетанной инфекции у больных коклюшем детей Количество пациентов (абс./%±m)

ОРВИ 120 / 66,3±3,5%
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ВЭБ-инфекция 1 / 3,1±3,1%

Всего сочетанная инфекция 32 / 39,5±5,5%
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Резюме
Инфекционные болезни занимают ведущее место 

в патологии детей и подростков, составляя 70–80% 
в структуре заболеваемости и причин смертности. Не-
дооценка врачами-педиатрами клинических проявлений 
инфекционных болезней является причиной того, что 
данная патология вовремя не диагностируется, что 
приводит к неадекватной терапии, утяжелению тече-
ния и хронизации процесса.

Цель: оценить характер патологии и причины на-
правления детей участковыми врачами-педиатрами на 
консультацию к врачу-инфекционисту консультатив-
но-диагностического центра.

Материалы и методы: проведен ретроспективный 
анализ медицинской документации 532 детей в воз-
расте 0–17 лет, обратившихся за специализирован-
ной медицинской помощью к врачу-инфекционисту 
консультативно-диагностического центра Санкт-
Петербургского государственного педиатрического ме-
дицинского университета в 2021–2023 гг.

Результаты: установлены наиболее частые диагно-
зы направления к врачу-инфекционисту: «Часто боле-
ющий ребенок» (31,0%), «Длительный кашель» (20,7%), 
«Стрептококковая инфекция» (15,6%), «Инфекцион-
ный мононуклеоз» (13,7%), «Сальмонеллез, длительное 
бактериовыделение сальмонелл» (10,2%), «Врожденная 
герпес-вирусная инфекция» (8,8%). Выявлены непосред-
ственные причины обращения за специализированной 
медицинской помощью: недостаточный клинический 
эффект от проводимой терапии в амбулаторных усло-
виях (36,3%); отсутствие эрадикации инфекционного 
патогена из организма ребенка (25,8%), необходимость 
проведения углубленного лабораторного и инструмен-
тального обследования (24,2%), желание родителей по-
лучить специализированную медицинскую помощь в уч-
реждении экспертного уровня (13,7%).

Заключение: в амбулаторно-поликлинических усло-
виях у врачей-педиатров имеются трудности при по-
становке диагноза пациентам с инфекционной патоло-
гией, что обусловлено недостаточной настороженнос-
тью к различным детским инфекциям, отсутствием 
возможности углубленного лабораторного и инстру-
ментального обследования. Кроме того, для постановки 

ТРУДНОСТИ ДИАГНОСТИКИ ИНФЕКЦИОННЫХ БОЛЕЗНЕЙ  
У ДЕТЕЙ В АМБУЛАТОРНЫХ УСЛОВИЯХ

Е.В. Баракина, Д.О. Иванов, В.А. Резник, М.В. Редькина, В.Н. Тимченко, Т.М. Чернова, 
В.Ф. Суховецкая, Т.А. Каплина, О.В. Булина
Cанкт-Петербургский государственный педиатрический медицинский университет, 
Санкт-Петербург, Россия

Difficulties in diagnosing infectious diseases in children in outpatient settings
E.V. Barakina, D.O. Ivanov, V.A. Reznik, M.V. Red’kina, V.N. Timchenko, T.M. Chernova, V.F. Suhoveckaja,  
T.A. Kaplina, O.V. Bulina
Saint-Petersburg State Pediatric Medical University, Saint-Petersburg, Russia

Abstract
Infectious diseases occupy a leading place in the pathol-

ogy of children and adolescents, accounting for 70–80% of 
the structure of morbidity and causes of mortality. Underes-
timation of clinical manifestations of infectious diseases by 
pediatricians is the reason that this pathology is not diag-
nosed in time, which leads to inadequate therapy, worsening 
of the course and chronicity of the process.

Purpose of the study. Assess the nature of the pathology 
and the reasons for referring children by district pediatri-
cians for consultation with an infectious disease specialist at 
the consultative and diagnostic center (CDC).

Materials and methods. A retrospective analysis of the 
medical records of 532 children aged 0-17 years who sought 
specialized medical care from an infectious disease special-
ist at the Clinical Diagnostic Center of the St. Petersburg 
State Pediatric Medical University of the Ministry of Health 
of the Russian Federation in 2021-2023 was conducted.

Results and discussions. The most frequent diagnoses for 
referral to an infectious disease specialist were: «frequently 
ill child» (31.0%), «prolonged cough» (20.7%), «streptococ-
cal infection» (15.6%), «infectious mononucleosis» (13.7%), 
«salmonellosis, prolonged excretion of salmonella» (10.2%), 
«congenital herpesvirus infection» (8.8%). The immediate 
reasons for seeking specialized medical care were identi-
fied: insufficient clinical effect from the therapy performed in 
outpatient settings (36.3%); lack of eradication of the infec-
tious pathogen from the child’s body (25.8%): the need for 
in-depth laboratory and instrumental examination (24.2%), 
the desire of parents to receive specialized medical care in an 
expert-level institution (13.7%).

Conclusion. In outpatient settings, pediatricians have 
difficulties in diagnosing patients with infectious pathology, 
which is due to insufficient alertness to various childhood in-
fections and the lack of opportunity for in-depth laboratory 
and instrumental examination. 

In addition, to establish a final diagnosis, a multidisci-
plinary approach is often required with the participation of 
doctors of various specialties (otolaryngologist, allergist, 
neurologist, audiologist, etc.).
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заключительного диагноза нередко требуется мульти-
дисциплинарный подход с участием врачей различных 
специальностей (оториноларинголог, аллерголог, невро-
лог, сурдолог и др.).

Ключевые слова: трудности диагностики, инфекци-
онные болезни, часто болеющий ребенок.

Введение
Инфекционные болезни занимают ведущее 

место в патологии детей и подростков, составляя 
около 75–80% всех случаев заболеваний. В струк-
туре детской смертности инфекционные причины 
регистрируются в 80% случаев. За последние 5 лет 
в 2,5 раза увеличилось число детей в возрасте до 
1 года, умерших от генерализованных форм ин-
фекций, в том числе вирусной этиологии (62%), 
большинство из которых не распознаются при-
жизненно [1].

Недооценка участковыми врачами-педиатрами 
клинических проявлений инфекционных болез-
ней является причиной того, что данная патология 
не диагностируется или регистрируется как «со-
матическая» (пневмония, бронхит, артрит и пр.). 
Это приводит к неадекватной терапии, утяжеле-
нию течения и хронизации процесса. [2]

Цель исследования – оценить характер пато-
логии и причины направления детей участковыми 
врачами-педиатрами на консультацию к врачу-ин-
фекционисту консультативно-диагностического 
центра (КДЦ) с целью совершенствования оказа-
ния медицинской помощи в амбулаторно-поли-
клинических условиях.

Материалы и методы исследования

Проведен ретроспективный анализ медицин-
ской документации детей в возрасте 0–17 лет, об-

ратившихся за консультацией к врачу-инфекцио-
нисту в КДЦ Санкт-Петербургского государствен-
ного педиатрического медицинского университе-
та в 2021–2023 гг.

Статистический анализ выполнен с использо-
ванием аналитической системы Statistica. Резуль-
таты качественных признаков выражены в абсо-
лютных числах (n) с указанием долей (%) и расче-
том 95% доверительного интервала (ДИ) по Клоп-
перу – Пирсону. Различия между группами про-
водились с использованием критерия Хи-квадрат 
Пирсона (χ2) и считались значимыми при уровне 
р < 0,05.

Результаты исследования и обсуждение

КДЦ является структурным подразделением 
Санкт-Петербургского государственного педиат-
рического медицинского университета, обеспечи-
вает высококвалифицированную консультативно-
диагностическую медицинскую помощь детям из 
Санкт-Петербурга и других регионов России [3].

В КДЦ оказывается консультативная помощь 
детям по 28 специальностям, в том числе по инфек-
ционным болезням.

В 2021–2023 гг. проконсультировано 532 ре-
бенка. Среди наиболее частых диагнозов направ-
ления: «Часто болеющий ребенок», «Длительный 
кашель», «Стрептококковая инфекция (повы-
шение антистрептолизина-О, повторные высевы 
Str. pyogenes)» и др. (табл. 1). 

Таблица 1

Диагнозы направления участковых врачей-педиатров к врачу-инфекционисту КДЦ, чел. (%)

Диагноз 2021 г. 2022 г. 2023 г. Всего

Часто болеющий ребенок 42 чел. (26,3%) 
(ДИ=19,6–33,8%)

56 чел. (34,1%) 
(ДИ=26,9–

41,9%)

67 чел. (32,2%) 
(ДИ=25,9–39,0%)

165 чел. (31,0%) 
(ДИ=27,1–35,1%)

Длительный кашель 27 чел. (16,9%) 
(ДИ=11,4–23,6%)

35 чел. (21,3%) 
(ДИ=15,3–

28,4%)

48 чел. (23,0%) 
(ДИ=17,5–29,4%)

110 чел. (20,7%) 
(ДИ=17,3–24,4%)

Стрептококковая инфекция (повышение 
антистрептолизина-О, повторный высев  
Str. pyogenes) 

32 чел. (20,0%) 
(ДИ=14,1–27,0%)

24 чел. (14,6%) 
(ДИ=9,6–

21,0%)

27 чел. (13,1%) 
(ДИ=8,7–18,3%)

83 чел. (15,6%) 
(ДИ=12,6–19,0%)

Инфекционный мононуклеоз, диспансерное 
наблюдение 

34 чел. (21,3%) 
(ДИ=15,2–28,4%)

16 чел (9,8%) 
(ДИ=5,7–

15,4%)

23 чел. (11,1%) 
(ДИ=7,1–16,1%)

73 чел. (13,7%) 
(ДИ=10,9–16,9%)

Сальмонеллез, гастроинтестинальная 
форма, негладкое течение (длительное 
бактериовыделение Salmonella)

12 чел. (7,5%) 
(ДИ=3,9–12,7%)

18 чел. (11,1%) 
(ДИ=6,6–

16,8%)

24 чел. (11,5%) 
(7,5–16,7%)

54 чел. (10,2%) 
(ДИ=7,7–13,0%)
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Как видно из таблицы 1, около трети пациен-
тов – 165 чел. (31,0%) направлены с диагнозом 
«Часто болеющий ребенок» количество таких де-
тей возрастает – с 26,3% в 2021 г. до 32,2% в 2023 г. 
(χ2 =17,82, p=0,05). 

В группу часто болеющие дети включают паци-
ентов с повторными эпизодами острых респира-
торных инфекций более 8 раз в год [4]. Наиболее 
высокая заболеваемость респираторными инфек-
циями отмечается у детей дошкольного и младшего 
школьного возраста, пик заболеваемости прихо-
дится на первые годы посещения детских образо-
вательных учреждений. [5]. Частые респираторные 
инфекции могут приводить к формированию хро-
нического тонзиллита, который носит рецидиви-
рующий характер и обостряется практически при 
каждом респираторном заболевании [6]. Детей с 
частыми эпизодами респираторных инфекций при-
нято выделять в особую группу диспансерного на-
блюдения и рассматривать их как угрожаемых по 
формированию рецидивирующих и хронических 
форм бронхолегочных заболеваний [7].

При сборе анамнеза у 165 человек (100%) выявле-
но, что количество эпизодов респираторных инфек-
ций составляло от 5 до 9 случаев в год и регистриро-
валось у детей дошкольного возраста, что обуслов-
лено началом посещения детских образовательных 
организаций. При этом количество курсов антибак-
териальной терапии достигало 5 в год. При анализе 

медицинской документации (форма 112/у), установ-
лено, что во всех случаях ставился диагноз «Острый 
ринофарингит». При этом лабораторных обследо-
ваний (клинический анализ крови, общий анализ 
мочи, биохимические исследования крови и др.) 
и консультаций специалистов (аллерголог, пульмо-
нолог и др.) не проводилось. Следует отметить, что 
все пациенты неоднократно консультированы ото-
риноларингологами по месту жительства. При этом 
патологии со стороны ЛОР-органов, согласно меди-
цинской документации (форма 112/у) выявлено не 
было. Бактериологическое исследование отделяе-
мого из ротоглотки на флору не проводилось, тем не 
менее, детям назначались полоскания ротоглотки 
растворами антисептиков курсами 5 дней.

Однако у 65 человек (39,4%) при фарингоско-
пии на консультативном приеме выявлены клини-
ческие признаки хронического тонзиллита: казе-
озно-гнойные пробки в лакунах небных миндалин, 
рубцовые спайки между миндалинами и небными 
дужками, гиперемия краев небно-язычных (перед-
них) дужек, отечность передних и задних дужек. 

По результатам бактериологического иссле-
дования в ротоглотке у 59 обследованных (90,8%) 
были обнаружены: патогенные стрептококки 
(стрептококк группы А (СГА), пневмококк), а так-
же условно-патогенная флора (золотистый стафи-
лококк, гемофильная палочка типа В, грибы рода 
Candida) в патогенных значениях (табл. 2).

Таблица 2

Результаты микробиологического исследования отделяемого из ротоглотки  
у обследуемых детей (чел./%)

Возбудитель 2021 г. 2022 г. 2023 г. Всего

Стрептококк группы А 8 чел. (61,5%) 
(ДИ=31,6–86,1%)

12 чел. (63,2%) 
(ДИ=38,4–83,7%)

13 чел. (48,2%) 
(ДИ=28,7–68,1%)

33 чел. (55,9%) 
(ДИ=42,2–68,8%)

Золотистый стафилококк 2 чел. (15,4%) 
(ДИ=1,9–45,4%)

2 чел. (10,5%) 
(ДИ=1,3–33,1%)

5 чел. (18,5%) 
(ДИ=6,3–38,1%)

9 чел. (15,3%) 
(ДИ=7,2–27,0%)

Пневмококк 2 чел. (15,4%) 
(ДИ=1,9–45,4%)

0 чел. (0%) 4 чел. (14,8%) 
(ДИ=4,2–33,7%)

6 чел. (10,2%) 
(ДИ=3,8–20,8%)

Грибы рода Candida 0 чел. (0%) 2 чел. (10,5%) 
(ДИ=1,3–33,1%)

1 чел. (3,7%)  
(ДИ=0,1–19,0%)

3 чел. (5,1%) 
(ДИ=1,1–14,1%)

Гемофильная палочка типа В 1 чел. (7,7%)  
(ДИ=0,2–36,0%)

3 чел. (15,8%) 
(ДИ=3,4–39,6%)

4 чел. (14,8%) 
(ДИ=4,2–33,7%)

8 чел. (13,5%) 
(ДИ=6,0–25,0%)

Всего 13 чел. (100%) 19 чел. (100%) 27 чел. (100%) 59 чел. (100%)

Диагноз 2021 г. 2022 г. 2023 г. Всего

Врожденная герпес-вирусная инфекция? 13 чел. (8,0%) 
(ДИ=4,4–13,5%)

15 чел. (9,1%) 
(ДИ=5,2–

14,6%)

19 чел. (9,1%) 
(ДИ=5,6–13,9%)

47 чел. (8,8%) 
(ДИ=6,6–11,6%)

Всего 160 чел. (100%) 164 чел. (100%) 208 чел. (100%) 532 чел. (100%)

Окончание таблицы 1



Оригинальное исследование

ЖУРНАЛ ИНФЕКТОЛОГИИ          Том 17, №1, 2025 63

Анализ результатов посевов отделяемого по-
казал, что у большинства детей в ротоглотке обна-
руживался СГА (55,9%, n=33 [ДИ=42,2–68,8%]). 
Всем пациентам назначались антибиотики си-
стемного действия (амоксициллин 50 мг/кг 3 раза 
в сутки; кларитромицин 7,5 мг/кг 2 раза в сутки) 
курсом 10 дней. В соответствии с клиническими 
рекомендациями [8] все пациенты с признаками 
хронического тонзиллита направлялись для даль-
нейшего лечения и диспансерного наблюдения 
к врачу-оториноларингологу.

При сборе анамнеза у 35 чел. (21,2%), направ-
ленных с диагнозом «Часто болеющий ребенок», 
выяснено, что пациенты в течение 2–3 недель 
жалуются на повышение температуры тела до 
38,00С (n=35, 100%), затруднение носового дыха-
ния (n=35, 100%), храп по ночам (n=35, 100%). При 
объективном осмотре у всех детей обнаружены 
гипертрофия небных миндалин до 2–3 степени 
и увеличение периферических лимфоузлов, пре-
имущественно тонзиллярных и заднешейных, до 
1,5–2,5 см, в трети случаев (n=26, 74,3%) наблю-
далась гепатомегалия до 3,0–3,5 см из-под края 
реберной дуги, у половины детей (n=19, 54,3%) – 
спленомегалия до 1,5–2,0 см. При углубленном ла-
бораторном обследовании в крови у всех выявле-
ны маркеры острого инфекционного мононуклео-
за, вызванного вирусом Эпштейна – Барр (ВЭБ) 
(ДНК ВЭБ и IgM к раннему антигену возбудителя), 
что потребовало назначение противовирусной 
терапии: инозин пранобекс 50 мг/кг 3 раза в сут-
ки 10 дней, интерферон альфа-2b суппозитории 
ректальные 150 000–500 000 МЕ в зависимости от 
возраста 5 дней. При диспансерном наблюдении 
пациентов в течение года, проводимого в соответ-
ствии с клиническими рекомендациями (протоко-
лом лечения) [9], негладкого течения заболевания 
не наблюдалось.

Таким образом, у часто болеющих детей наибо-
лее ведущими причинами являются: хронический 
тонзиллит (39,4%), инфекционный мононуклеоз 
ВЭБ-этиологии (21,2%), что необходимо учитывать 
при обследовании таких пациентов в амбулатор-
ных условиях.

В течение анализируемого периода 110 чел. 
(20,7%) направлены на консультацию к врачу-ин-
фекционисту с жалобами на длительный кашель 
(более 2–3 недель) (см. табл. 1). Количество та-
ких детей за 3 года увеличилось с 16,9% в 2021 г. 
до 23,0% в 2023 г. Согласно санитарным правилам 
[10], ребенок, кашляющий в течение 7 календар-
ных дней и более, должен быть обследован на воз-
будителей коклюшной инфекции. Однако ни од-
ному пациенту обследование на коклюш по месту 
жительства не проведено. В то же время при лабо-
раторном обследовании в КДЦ у 15 человек (13,6%) 
в возрасте старше 10 лет получен положительный 

результат ПЦР из ротоглотки на B. pertusis, в связи 
с чем назначена антибактериальная (кларитроми-
цин 7,5 мг/кг 2 раза в сутки 7 дней) и симптомати-
ческая терапия (бутамират в возрастных дозиров-
ках).

У 18 человек (16,4%) при выяснении причи-
ны кашля выявлены аускультативные изменения 
в легких: жесткое дыхание, сухие хрипы по всем 
полям. При лабораторном обследовании обнару-
жена микоплазменная инфекция – микоплазмен-
ный бронхит (в крови обнаружены IgM к M. pneu-
moniae, положительный результат ПЦР мазка из 
ротоглотки к M. pneumoniae), на рентгенограмме 
органов грудной клетки выявлено усиление ле-
гочного рисунка. На фоне проводимой антибак-
териальной (кларитромицин 7,5 мг 2 раза в сутки 
7 дней) и патогенетической (бутамират, карбоци-
стеин в возрастных дозировках) терапии отмечена 
отчетливая положительная динамика.

У 77 человек (70%) в крови выявлено повыше-
ние общего IgE, в связи с чем пациенты направ-
лены к аллергологу с диагнозом «Аллергический 
трахеобронхит» для дальнейшего углубленного 
обследования и специфического лечения.

Таким образом, в настоящее время отсутствует 
настороженность врачей-педиатров в отношении 
коклюшной инфекции и атипичных возбудите-
лей (хламидийная, микоплазменная инфекция) 
в амбулаторных условиях. Кроме того, длительно 
кашляющих детей необходимо направлять на кон-
сультацию к врачу аллергологу-иммунологу для 
раннего выявления аллергической бронхолегоч-
ной патологии.

С диагнозом «Стрептококковая инфекция» 
(повторные высевы Str. pyogenes, повышение 
антистрептолизина-О в крови) были направле-
ны 83 чел. (15,6%) (см. табл. 1). При сборе анамне-
за обнаружено, что у всех пациентов отмечаются 
боли в горле в осенне-зимний период в течение 
длительного времени (более 2 лет). У 5 человек 
(6%) в анамнезе отмечалось развитие осложнений 
в виде паратонзиллярного абсцесса. Всем пациен-
там назначены антибиотики системного действия 
(амоксициллин 50 мг/кг 3 раза в сутки, цефуроксим 
125–250 мг 2 раза в сутки; цефексим 9 мг/кг 1 раз 
в сутки, кларитромицин 7,5 мг/кг 2 раза в сутки 
курсом 10 дней, местная терапия (препараты анти-
септиков в виде спрея (гексорал 1 впрыск 3 раза 
в сутки 5 дней) и таблеток (грамидин, гексорал 
табс детям с 4 лет по 1–2 таблетки 4 раза в сутки 
5–6 дней) для рассасывания). При контрольных 
обследованиях у 23 человек (27,7%) достигнута са-
нация от возбудителя. Дети с повторными высе-
вами Str. pyogenes (n=60; 72,3%), согласно клини-
ческим рекомендациям [8], направлялись к врачу-
оториноларингологу с диагнозом «Хронический 
тонзиллит» для проведения промывания лакун 
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небных миндалин растворами антисептиков. При 
исследовании функции небных миндалин у 21 че-
ловека (25,3%) отмечено наличие декомпенсиро-
ванной формы хронического тонзиллита, что по-
требовало проведения тонзиллэктомии.

Ввиду отсутствия врача-инфекциониста в по-
ликлинике по месту жительства 73 человек (13,7%) 
направлены в КДЦ для диспансерного наблюде-
ния после перенесенного инфекционного моно-
нуклеоза. Все пациенты осматривались каждые 
3 мес. в течение года, с проведением обязатель-
ного лабораторного (клинический анализ крови, 
биохимические исследования (АЛТ, АСТ, общий 
билирубин и его фракции), форма 50 и т.д.), ин-
струментального (ультразвуковое исследование 
органов брюшной полости и лимфатических уз-
лов) обследований и консультации врачей-специ-
алистов (оториноларинголог и др.). За время дис-
пансерного наблюдения отмечена положительная 
динамика: сокращение гепато- и спленомегалии, 
уменьшение размеров лимфатических узлов. Пе-
риод наблюдения протекал гладко, осложнения 
у пациентов не регистрировались.

За период наблюдения пролечено 54 человека 
(10,2%) с повторным выделением сальмонелл из 
кала. Количество таких пациентов возрастает – 
с 7,5% в 2021 г. до 10,2% в 2023 г. (см. табл. 1). Все 
пациентам назначались: сальмонеллезный бакте-
риофаг внутрь по 5–25 мл 3 раза в сутки в зависи-
мости от возраста 7 дней, внутрь КИП по 1–2 дозы 
2 раза в сутки 5 дней, детям с 3 лет ликопид 1 мг 
1 раз в сутки 10 дней, сорбенты (смекта, неосмек-
тин 1–2 порошка 2 раза в сутки 3–5 дней), пре-
параты, нормализующие микрофлору кишечника 
(линекс, аципол, энтерол, курсами 2–3 недели). 
У 46 человек (85,2%) после одного курса терапии 
в анализе кала сальмонеллы не обнаружены. 7 лю-
дям (13,0%) потребовалось назначение 2 курсов 
ликопида для санации от возбудителя, 1 человеку 
(1,8%) – 3 курсов [11].

47 детей (8,8%) в возрасте от 3 до 6 мес. направ-
лены к инфекционисту с диагнозом «Врожденная 
герпес-вирусная инфекция?» (см. табл. 1). Причи-
нами консультации явились отклонения в клини-
ческом анализе крови, проведенном при плановом 
осмотре в возрасте 2 мес. (нейтропения (менее 
800 кл/мл), лейкоцитоз до 15–20×109 /л, ускорен-
ная СОЭ до 20 мм/ч и более). В динамике количе-
ство таких пациентов возросло с 8,1% в 2021 г. до 
9,1% в 2023 г. При сборе анамнеза выяснилось, что 
все дети имели отягощенный акушерский анам-
нез (аборты, токсикозы, угроза прерывания бе-
ременности, преждевременные роды на 32–36-й 
неделе), в настоящее время состоят на учете у не-
вролога с диагнозом «Перинатальная энцефалопа-
тия». При углубленном исследовании крови, мочи, 
слюны методом ПЦР обнаружена ДНК цитомега-

ловируса, в крови обнаружены положительные 
антитела IgM и низкоавидные IgG к цитомегалови-
русу. Учитывая, что недиагностированная ЦМВИ 
в раннем возрасте, особенно субклиническая фор-
ма, в дальнейшем может привести к неблагоприят-
ным последствиям (нейросенсорная тугоухость, 
зрительные расстройства, неврологические и ког-
нитивные нарушения) [12, 13], пациентам реко-
мендуется проводить противовирусную терапию 
[14]. Всем детям назначался интерферон альфа-2b 
(суппозитории ректальные 150 000 МЕ 2 раза в сут-
ки 5 дней, всего 3 курса с интервалом 5 дней). При 
контрольных исследованиях после лечения ДНК 
цитомегаловируса в крови, моче, слюне не обна-
руживалась, отмечалась нормализация показате-
лей в клиническом анализе крови. При изучении 
катамнеза детей в течение 1 года неблагоприятно-
го исхода не отмечалось. Все дети осмотрены вра-
чом сурдологом – патологии слухового нерва не 
выявлено.

Заключение

В настоящее время отмечается возрастание 
роли инфекционных агентов в патологии детей 
и подростков.

Участковые врачи-педиатры наиболее часто 
направляют на консультацию к врачу-инфекцио-
нисту КДЦ детей с диагнозами: «Часто болеющий 
ребенок» (31,0%); «Длительный кашель» (20,7%); 
«Стрептококковая инфекция» (15,6%); «Инфек-
ционный мононуклеоз» (13,7%); «Сальмонеллез, 
длительное бактериовыделение сальмонеллы» 
(10,2%); «Врожденная герпес-вирусная инфекция» 
(8,8%). При этом непосредственными причинами 
обращения за специализированной медицинской 
помощью являются: недостаточный клинический 
эффект от проводимой терапии в амбулаторных 
условиях (36,3%); отсутствие эрадикации инфек-
ционного патогена из организма ребенка (25,8%); 
необходимость проведения углубленного лабо-
раторного и инструментального обследования 
(24,2%); желание родителей получить специали-
зированную медицинскую помощь в учреждении 
экспертного уровня (13,7%).

В амбулаторно-поликлинических условиях 
имеются трудности при постановке диагноза па-
циентам с инфекционной патологией, что обус-
ловлено в том числе недостаточной насторожен-
ностью врачей-педиатров к различным инфекци-
онным болезням. Кроме того, для постановки за-
ключительного диагноза требуется мультидисцип-
линарный подход с участием врачей различных 
специальностей (оториноларинголог, аллерголог, 
невролог, сурдолог и др.).

Актуальной задачей является совершенствова-
ние непрерывного медицинского образования ме-
дицинскими работниками первичного звена здра-
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воохранения по различным вопросам диагнос-
тики, профилактики и лечения инфекционных 
заболеваний у детей.
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Резюме
В мировой практике наблюдается рост числа забо-

левших новой коронавирусной инфекцией среди детей на 
фоне массой вакцинации взрослого населения. Многочис-
ленные сообщения в отечественной и зарубежной лите-
ратуре позволяют говорить о разнообразных вариантах 
течения COVID-19 у детей от легких до тяжелых форм. 

Цель: изучить клинико-лабораторную характери-
стику течения новой коронавирусной инфекции в пери-
од начала пандемии у детей разных возрастов на тер-
ритории Томской области. 

Материалы и методы: проведен ретроспективный 
анализ 284 истории болезни детей, поступивших в Дет-
скую инфекционную больницу им. Г.Е. Сибирцева г. Том-
ска с мая по декабрь 2020 г. с установленным диагнозом 
«Новая коронавирусная инфекция». Среди них 149 маль-
чиков (52,5%), 135 девочек (47,5%).

Результаты: средний возраст детей с COVID-19  – 
11,7 [3,42:15,67] лет. Госпитализация в стационар осу-
ществлялась на 4-е [2:8] сутки. Больные предъявляли жало-
бы на: слабость (61,8%), кашель (50,5%), насморк (46,9%), 
снижение аппетита (25,1%), аносмию (20,4%), головную 
боль (15,3%), боль в горле (14,9%), диарею (10,2%). Инток-
сикационный синдром зафиксирован у 91,9% пациентов. 
Лихорадка (38,3 °С [37,7:39,0]) продолжалась 3 [2:6] дня. Бес-
симптомное течение заболевания наблюдалось у 22 (8,1%) 
детей. Пневмония зарегистрирована на 6-й [3:9] день у 46 
(16,1%) пациентов, объективно синдром локальных из-
менений определялся лишь в 6 (2,6%) случаях. Степень 
тяжес ти пневмонии у большинства пациентов расцени-
валась как средняя (93,5%). У 3 детей наблюдалась острая 
дыхательная недостаточность (4,3%). Вирусовыделение 
продолжалось в среднем 9 [9:11] дней, у 104 (36,5%) пациен-
тов вирус обнаруживался 10 и более дней. 

Заключение: новая коронавирусная инфекция у детей 
протекает преимущественно в легкой форме и прояв-
ляется в виде интоксикации и катарального синдрома 
со стороны верхних дыхательных путей. Отсутствие 
специфических проявлений при пневмонии у детей под-
черкивает необходимость проведения лучевых методов 
при отсутствии эффекта от проводимой терапии. Дли-
тельная персистенция SARS-CoV-2, диагностированная 
у трети пациентов, указывает на важную эпидемиоло-
гическую роль детей в распространении СOVID-19.

Ключевые слова: новая коронавирусная инфекция, 
дети, подростки, степень тяжести.

Abstract
In the world practice, there is an increase in the number of 

cases of new coronaviruses among children against the back-
ground of mass vaccination of adults/ Numerous reports 
in domestic and foreign literature allow to talk about vari-
ous variants of COVID-1919 in children from mild to severe 
forms. The aim of the study. To study clinical and laboratory 
characteristic of COVID-19 in children. Patients and meth-
ods. The study carried out retrospective analysis of 285 cases 
of children who received Children’s Infectious Hospital. G.E. 
Sibirtsev» from May to December 2020 with the established 
diagnosis of «coronavirus infections». Among them, 154 boys 
(54.0%), 131 girls (46.0%). Results. The average age of chil-
dren with COVID-19 – 11.7 [3,42:15,67] years. Hospitaliza-
tion was carried out on 4 days [2:8] day. Patients reported: 
weakness (61.8%), cough (50.5%), cold (46.9%), decreased 
appetite (25.1%), aenosis (20.4%), headache (15.3%), sore 
throat (14.9%), diarrhea (10.2%). Intoxication syndrome 
was reported in 91.9% of patients. Fever (38.3 [37.7:39.0]) 
°C continued for 3 [2:6] days. Asymptomatic course of the 
disease was observed in 22 (8.1%) children. Pneumonia 
was reported on the 6th [3:9] day in 46 (16.1%) patients, ob-
jectively local change syndrome was determined only in 6 
(2.6%) cases. The severity of pneumonia was considered to 
be average in most patients (93.5%). 3 children had acute 
respiratory failure (4.3%). Virus exposure lasted an average 
of 9 [9:11] days, with 104 (36.5%) patients having the virus 
for 10 or more days.

Conclusion. Thus, COVID-19 in children are mostly mild 
and manifest as intoxication and cataract syndrome from the 
upper respiratory tract. The lack of specific manifestations in 
children with pneumonia emphasizes the need for radiation 
therapy when there is no effect from the treatment. The long-
term persistence of SARS-CoV-2, diagnosed in one third of 
patients, indicates an important epidemiological role of chil-
dren in the spread of COVID-19.

Key words: coronavirus infections, children, adolescents, 
severity.
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Введение 

С момента начала пандемии новой коронави-
русной инфекции возбудитель COVID-19 заре-
гистрирован в 212 странах мира, на конец 2024 г. 
официально подтверждено более 600 млн заразив-
шихся, умерших и выздоровевших людей по всему 
миру, летальность составила в среднем 1% от всех 
заболевших [1]. Динамика заболеваемости новой 
коронавирусной инфекцией имеет волнообраз-
ный характер, каждый подъем которой отличается 
интенсивностью эпидемического процесса, пока-
зателями заболеваемости, госпитализации, смерт-
ности населения и определяется генетическим ва-
риантом SARS-CoV-2. В период 2020–2021 гг. вы-
деляют следующие пики заболеваемости: I волна 
(весенне-летняя) – с марта 2020 г. по август 2020 г. 
(6 месяцев), II (осенне-зимняя) – с октября 2020 г. 
по апрель 2021 г. (8 месяцев), III (весенне-летняя) – 
с мая по август 2021 г. (4 месяца), IV (осенне-зим-
няя) – с октября по декабрь 2021 г. (4 месяца) [2]. 
В России I волна заболеваемости характеризо-
валась доминированием европейских потомков 
уханьского штамма (74,4%), II – его дочерними 
геновариантами (68,5%), III – AY.122 (80,1%), IV – 
AY.122 (84,7%) и V – омикрон (76,7%) [2-4]. 

Превалирующее распространение того ли 
иного геноварианта вируса SARS-CoV-2 опреде-
ляло степень контагиозности, возрастную группу 
и клинические особенности течения новой коро-
навирусной инфекции. В октябре 2021 г. в Англии 
у детей 7–11 лет чаще подтверждался диагноз 
новой коронавирусной инфекции (6,8% от обще-
го населения, общая доля заболевших 13,5%) [5]. 
C переходом на очное образование стали извест-
ны массовые вспышки в школах, например, в Из-
раиле – в мае 2020 г. [6], Англии – в июне – июле 
2020 г. [7]. В годовом отчете Роспотребнадзора за-
болеваемость среди детей в России за 2020 г. ва-
рьировала в пределах 8%, за 2021 г. удельный вес 
возрастной группы 0–17 лет составил 9,5% [8,9]. 
По Томской области данный показатель превышал 
среднее значение по стране: 10,4% в 2020 г. и 12,6% 
за 2021 г. [10,11]. 

По данным Ping-Ing Lee et al. (2020 г.), новая ко-
ронавирусная инфекция среди детей и подростков 
в Китае протекала преимущественно в бессим-
птомной или легкой форме [12]. Аналогичные ре-
зультаты были получены в Хорватии, Великобри-
тании [7], Канаде [13].

Однако в литературе описаны и случаи тяже-
лого течения у детей. Мультисистемный воспали-
тельный синдром является одним из грозных вари-
антов течения коронавирусной инфекции [13, 14]. 
Имеются данные о миокардитах, острой почечной 
недостаточности у пациентов с COVID-19 младше 
18 лет [15, 16].

Вопросы, касающиеся особенностей клиничес-
кого течения новой коронавирусной инфекции 
и лабораторных показателей в возрастном аспек-
те, не нашли единого решения среди ученых, одна-
ко исследования показывают, что именно появле-
ние дельта-ассоциированного варианта COVID-19 
обусловили высокую скорость распространения 
инфекции, более длительную продолжительность 
вирусовыделения и рост неблагоприятных исхо-
дов заболевания [2, 3, 4, 17]. 

Поводом к проведению данного исследования 
послужил существующий дефицит данных о кли-
нико-лабораторных особенностях проявлений 
новой коронавирусной инфекции у детей разного 
возраста.

Цель исследования – изучить клинико-лабо-
раторную характеристику течения новой коро-
навирусной инфекции в период начала пандемии 
у детей разных возрастов на территории Томской 
области.

Материалы и методы исследования

В рамках исследования был проведен анализ 318 
историй болезней пациентов, поступивших в Дет-
скую инфекционную больницу им. Г.Е. Сибирце-
ва г. Томска с мая по декабрь 2020 г. и с июля по 
сентябрь 2021 г. с установленным диагнозом «Но-
вая коронавирусная инфекция» в периоды мак-
симального подъема заболеваемости COVID-19 
как на территории РФ, так и в Томской области. 
Госпитализации подлежали пациенты со сред-
ней и тяжелой степенями тяжести, а также дети 
с легким и бессимптомным течением по причине 
эпидемической напряженности в раннем периоде 
пандемии. Новорожденные, включенные в иссле-
дование, дополнительно обследовались на пред-
мет наличия внутриутробных инфекций, не свя-
занных с SARS-CоV-2. Пациенты с лабораторными 
признаками поражения печени обследованы на 
вирусные инфекции, вызывающие гепатит. В ходе 
анализа 43 истории болезни не вошли в выборку 
по причине наличия у пациентов микст-инфекции 
и отсутствия лабораторного подтверждения новой 
коронавирусной инфекции в стационаре. Анали-
зируемые параметры: возраст, пол, эпидемиоло-
гический и социальный анамнез, жалобы, данные 
лабораторных и инструментальных исследований, 
время взятия мазка от начала заболевания, крат-
ность взятия мазков, продолжительность выделе-
ния вируса, продолжительность госпитализации.

Результаты качественных признаков выраже-
ны в абсолютных числах с указанием долей (%) 
и расчетом 95% доверительного интервала (ДИ) 
по Клопперу – Пирсону. Различия между группа-
ми оценивались с помощью критерия χ2 Пирсона. 
Для проведения корреляционного анализа был ис-
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пользован коэффициент Спирмена. Результаты 
количественных признаков представлены в виде 
Me [Q

1
; Q

3
], где Me – медиана, Q

1
 и Q

3
 – нижний 

и верхний квартили соответственно. Статистичес-
кий анализ выполнен с использованием аналити-
ческой системы Statistica 12. Различия в группах 
считались статистически значимыми при уровне 
критерия p <0,05. 

Результаты исследования

Характеристика выборки представлена в таб-
лице 1. В исследовании проанализировано 
284 историй болезней пациентов от 0 до 18 лет, 
из них 149 мальчиков (52,5%), 135 девочек (47,5%). 
Средний возраст госпитализированных составил 
11,7 [3,42:15,67] лет. В среднем за медицинской по-
мощью обращались на 2-й [1:3] день заболевания. 
При отсутствии положительной динамики на ам-
булаторном этапе пациенты были госпитализиро-
ваны в инфекционный стационар по скорой меди-
цинской помощи (90,7%) на 4-е [2:8] сутки. 

Наиболее часто встречающиеся жалобы у де-
тей и подростков: слабость/вялость (61,8%), ка-
шель 139 (50,5%) с 1-го [1:2] дня, насморк (46,9%), 
снижение аппетита (25,1%), аносмия 20,4% со 2-го 
[1:5] дня заболевания, головная боль (15,3%), боль 
в горле (14,9%), диарея (10,2%). Реже наблюдались 
такие симптомы, как дискомфорт в грудной клет-
ке, агевзия, одышка, тошнота, рвота, боль в жи-
воте, беспокойство и сыпь. Общеинфекционный 
синдром зафиксирован у 91,9% пациентов. Темпе-
ратура в среднем составила 38,3°С [37,7°С:39°С], 

лихорадка продолжалась 3 [2:6] дня. Бессимптом-
ное течение заболевания наблюдалось у 22 (8,1%) 
детей.  

Поражение верхних дыхательных путей прояв-
лялось в виде фарингита (48,4%) и ринофарингита 
(39,6%). Пневмония была зарегистрирована у 46% 
поступивших пациентов, диагноз был поставлен 
на основании рентгенографии органов грудной 
клетки и МСКТ легких на 6-й [3:9] день болезни, 
при этом синдром локальных изменений при объ-
ективном осмотре был зарегистрирован лишь 
в 6 (2,6%) случаях. Степень тяжести пневмонии 
у большинства пациентов расценивалась как сред-
няя (93,5%). Сатурация состовляла 99% [98%:99%]. 
Только у 3 (4,3%) пациентов новая коронавирусная 
инфекция протекала тяжело за счет наличия дыха-
тельной недостаточности.

На 9-е сутки у большинства пациентов резуль-
таты контрольных мазков на SARS-CоV-2 были 
отрицательными. Однако у 69 (24,3%) пациентов 
необходимо было проводить дополнительный 
анализ в связи с повторным получением положи-
тельного результата исследования на SARS-CoV-2. 
Так, у 4 (1,7%) пациентов вирус обнаруживался 
20 и более дней, а максимальное вирусовыделе-
ние (42 дня) зафиксировано у девушки-подростка 
16 лет с поражением верхних дыхательных путей 
и длительно сохраняющимся субфебрилитетом.

Средняя продолжительность госпитализации 
составила 10 [7:12] дней. Наиболее длительно на 
стационарном лечении находилась пациентка, 
у которой отрицательные результаты на SARS-

Таблица 1

Общая характеристика выборки

Параметр, единицы измерения Значение

Возраст, лет 11,7 [3,42:15,67]

Пол Мужской, абс. число (%) 149 (52,5%) 

Женский, абс. число (%) 135 (47,5%)

День взятия мазка, день болезни 3[1:5]

Кратность взятия мазка, абс. число 2[2:3]

Продолжительность вирусовыделения, дней 9 [9:11]

Срок обращения за медицинской помощью, день болезни 2 [1:3]

Срок поступления в стационар от начала заболевания, день болезни 4 [2:8]

Длительность госпитализации, дни 10 [7:12]

Степень 
тяжести

Бессимптомное течение, абс. число (%) 2 (0,7)

Легкая степень тяжести, абс. число (%) 92 (32,4)

Средняя степень тяжести, абс. число (%) 187 (65,8)

Тяжелая степень тяжести, абс. число (%) 3 (1,1)

Исход Выздоровление , абс. число (%) 239 (84,2)

Выписаны с улучшением, абс. число (%) 45 (15,8)

Летальный исход , абс. число (%) 0 (0)
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CoV-2 были получены только к 42-му дню от на-
чала заболевания. По результатам лечения 239 
(84,2%) пациентов выписались с выздоровлением, 
45 (15,8%) переведены на амбулаторный этап в свя-
зи с положительной динамикой на фоне лечения. 
Летальных исходов не зафиксировано.

Возрастные особенности течения новой 
коронавирусной инфекции у детей

Для изучения особенностей течения новой ко-
ронавирусной инфекции в различные возрастные 
периоды дети был разделены на 5 групп в зависи-
мости от возраста: 1-я группа – с 1 месяца до 1 года, 
2-я группа – с 1 года до 5 лет, 3-я группа – с 5 до 
12 лет, 4-я группа – с 12 до 18 лет (табл. 2). В 5-ю 
группу были включены новорожденные. В нашем 
исследовании зарегистрированы 9 случаев новой 
коронавирусной инфекции у детей до 1 месяца, 
из них 2 мальчика и 7 девочек. Клиническая кар-
тина сопровождалась повышением температуры 
у 6 детей (38,0°С [37,6°С:38,5°С]), а также единич-
ными жалобами на насморк, кашель, беспокойство 
и желтуху, связанную с физиологической гиперби-
лирубинемией у ребенка 4 дней. Инфицирование 
всех обследованных новорожденных произош ло 
в постнатальном периоде, сроки появления первых 
симптомов заболевания позволили исключить вну-
триутробное инфицирование от матери. 

Возраст и степень тяжести заболевания

В группе от 1 месяца до 1 года 11 (26,19%) детей 
госпитализированы с новой коронавирусной ин-
фекцией легкой степени тяжести, 31 (73,8%) ре-

бенок – со средней степенью тяжести. В группе 
с 1 года до 5 лет на стационарном лечении находи-
лись 1 (1,8%) ребенок с бессимптомным течением 
заболевания, 10 (19,2%) пациентов и 41 (78,9%) па-
циент с легкой и средней степенями тяжести со-
ответственно. В одной трети случаев (32,7%) паци-
енты в возрасте с 5 до 12 лет наблюдались с легкой 
степенью тяжести, 1 (1,8%) – с тяжелой, осталь-
ные (36 (65,5%)) – со средней степенью. У 1 ре-
бенка (0,7%) старше 12 лет заболевание протекало 
бессимптомно, у 51 (36,2%) пациента была легкая 
степень тяжести, у 86 (61,0%) подростков – сред-
няя, у 3 (2,1%) – тяжелая. 

У госпитализированных детей новая корона-
вирусная инфекция протекала преимущественно 
в средней степени вне зависимости от возрастной 
группы. Средняя степень тяжести характеризова-
лась увеличением длительности лихорадки у детей 
с 5 до 12 лет и большей вероятностью развития 
диспепсического синдрома в подростковой груп-
пе. В 5,3% случаев в течение заболевания ослож-
нялось присоединением вторичной инфекции, что 
сопровождалось повышением уровня маркеров 
воспаления в общеклинических анализах крови.

Клинические особенности

По данным анамнеза подростки старше 12 лет 
обращались за медицинской помощью позд-
нее, чем дети в возрасте от 5 лет до 12 лет (2 [1:4] 
против 1 [1:3], р=0,012) (табл. 3). Максималь-
ное развитие клинической картины и жалоб за-
фиксировано у детей в возрасте 12 лет: аносмия 
(47, р=0,000, χ2=36,26, df=3), головная боль (38, 

Таблица 2

Общая характеристика групп по возрасту

Параметр 1 группа, n=39 2 группа, n=47 3 группа, n=51 4 группа, n=138 Р

Возраст (лет) 0,5 [0,25:0,75] 2,9 [2,0:3,67] 9,0 [7,2:10,5] 15,8 [14,0:16,9] 0,00

Мужской пол 22 (56,4%) 24 (51,1%) 32 (62,7%) 69 (50,0%) >0,05

Женский пол 17 (43,6%) 23 (48,9%) 19 (37,3%) 69 (50,0%) >0,05

Город 22 (64,7%) 27 (71,1%) 33 (75,0%) 99 (78,6%)

Область 12 (35,3%) 11 (28,9%) 11 (25,0%) 27 (21,4%) >0,05

Таблица 3

Жалобы в возрастном аспекте

Признак Всего 1 группа, n=39 2 группа, n=47 3 группа, n=51 4 группа, n=138 Р

Аносмия 56 (20,4%) 0 (0,0%) 1 (2,1%) 8 (15,7%) 47 (34,1%) р=0,000

Агевзия 20 (7,2%) 0 (0,0%) 1 (2,1%) 1 (2,0%) 18 (13,0%) р=0,009

Насморк 129 (46,9%) 20 (51,3%) 17 (36,2%) 19 (37,3%) 73 (52,9%)

Кашель 139 (50,5%) 20 (51,3%) 19 (40,4%) 22 (43,1%) 78 (56,5%)

Дискомфорт в грудной клетке 21 (7,6%) 0 (0,0%) 0 (0,0%) 1 (2,0%) 20 (14,5%) р=0,000

Одышка 16 (5,8%) 2 (5,1%) 2 (4,3%) 0 (0,0%) 12 (8,7%) >0,05
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р=0,00, χ2=33,72, df=3), дискомфорт в грудной 
клетке (20, р=0,00, χ2=18,64, df=3, р>0,05), боль в 
горле (27, р=0,00, χ2=19,75, df=3), агевзия (18, р= 
0,009, χ2=11,49, df=3). Лихорадка с возрастом так-
же имела более выраженный характер (Р=-0,1698, 
р>0,05). В клинике новой коронавирусной инфек-
ции у детей до 1 года преобладало беспокойство 
(р=0,000, χ2=19,80, df=3). 

У детей с 1 месяца до 1 года с легкой степенью тя-
жести чаще встречался ринит, чем у детей со сред-
ней степенью тяжести (8 (80%) против 12 (41,4%) 
соответственно (р=0,035)), поражение печени 
в виде гепатомегалии (2 (28,6%), р=0,009)). Про-
должительность лихорадки не имела достоверных 
отличий (3[2:5] против 4[2:9], р=0,751)). Средний 
возраст детей во второй группе со средней степе-
нью тяжести заболевания составил 2,5 [1,75:3,58] 
года, с легкой степенью тяжести – 3,4 [2,83:4,75] 
года (р = 0,04). У первых чаще отмечали прояв-
ления интоксикации (35 (94,6%) против 6 (75,0%), 
р=0,00) во второй группе детей. У детей с 5 до 12 
лет со средней степенью тяжести зафиксировано 
увеличение продолжительности лихорадки (4[2:6] 
против 2[1:4], р= 0,039). Пациенты в возрасте от 12 
до 18 лет со средней степенью тяжести чаще жа-
ловались на диспепсические проявления: тошноту 

(6 (7,1%) против 0 (0%), р=0,00), рвоту (3 (3,5%) про-
тив 0 (0%), р= 0,00). 

Анализ возрастных особенностей новой коро-
навирусной инфекции у детей по данным иссле-
дования не выявил выраженной клинической кар-
тины у пациентов до 12 лет. У пациентов старшего 
возраста чаще наблюдались слабо выраженный 
общеинфекционный синдром, катаральные явле-
ния и дисфункции обонятельного (аносмия, гипос-
мия) и вкусового анализаторов (агевзия, гипогев-
зия, дизгевзия). 

Лабораторные особенности

При анализе лабораторных данных выявлены 
статистически значимые изменения между груп-
пами, связанные с возрастными особенностями 
гемограммы и биохимического состава крови

В общем анализе крови у детей наблюдались 
следующие изменения: ускорение СОЭ (70 слу-
чаев (26,6%)), лимфопения (53 случая (20%)) и лей-
копения (47 случаев (17,7%)) и нейтрофилез со 
сдвигом влево (14 случаев (5,3%)). Отмечена связь 
возраста с частотой встречаемости некоторых па-
тологических изменений в общем и биохимичес-
ком анализе крови (табл. 4). У пациентов в возрас-
те до 1 года чаще регистрировался тромбоцитоз 

Таблица 4

Частота выявления патологических изменений в анализах крови у детей с новой коронавирусной 
инфекцией в зависимости от возрастной группы

Параметр Абсолютное число (%)

Всего 1 группа 2 группа 3 группа 4 группа р

Лейкоцитоз 16 (6,0) 2 (5,1) 0 (0) 2 (3,9) 12 (9,4) >0,05

Лейкопения 47 (17,7) 3 (7,7) 6 (12,7) 10 (19,6) 28 (21,9) >0,05

Сдвиг влево 14 (5,1) 1 (2,6) 2 (4,3) 4 (7,8) 7 (5,1) >0,05

Лимфоцитоз 29 (10,9) 5 (12,8) 10 (20,8) 5 (9,8) 9 (7,1) >0,05

Лимфопения 53 (20) 4 (10,3) 6 (12,5) 11 (21,6) 32 (25,2) >0,05

Признак Всего 1 группа, n=39 2 группа, n=47 3 группа, n=51 4 группа, n=138 Р

Головная боль 42 (15,3%) 0 (0,0%) 0 (0,0%) 4 (7,8%) 38 (27,5%) р=0,000

Слабость/вялость 170 (61,8%) 24 (61,5%) 29 (61,7%) 29 (56,9%) 88 (63,8%)

Боль в горле 41 (14,9%) 0 (0,0%) 1 (2,1%) 13 (25,5%) 27 (19,6%) р=0,000

Снижение аппетита 69 (25,1%) 13 (33,3%) 8 (17,0%) 12 (23,5%) 36 (26,1%) >0,05

Миалгия 4 (1,5%) 0 (0,0%) 0 (0,0%) 1 (2,0%) 3 (2,2%) >0,05

Ломота 10 (3,6%) 0 (0,0%) 1 (2,1%) 0 (0,0%) 9 (6,5%) >0,05

Сыпь 5 (1,8%) 2 (5,1%) 0 (0,0%) 1 (2,0%) 2 (1,4%) >0,05

Тошнота 10 (3,6%) 0 (0,0%) 0 (0,0%) 3 (5,9%) 7 (5,1%) >0,05

Рвота 11 (4,0%) 1 (2,6%) 2 (4,3%) 4 (7,8%) 4 (2,9%) >0,05

Диарея 28 (10,2%) 8 (20,5%) 6 (12,8%) 4 (7,8%) 10 (7,2%) >0,05

Боль в животе 8 (2,9%) 0 (0,0%) 1 (2,1%) 1 (2,0%) 6 (4,3%) >0,05

Беспокойство 7 (2,5%) 5 (12,8%) 1 (2,1%) 0 (0,0%) 1 (0,7%) р=0,000

Окончание таблицы 3
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(р=0,00, χ2=18,2, df=3), что объясняется физио-
логической склонностью данной возрастной груп-
пы к увеличению тромбоцитов. В биохимичес-
ком анализе крови – увеличение АсАТ (р=0,00, 
χ2=14,8, df=3) и АлАТ (р=0,00, χ2=20,0 df=3). 
У каждого второго ребенка старше 12 лет – увели-
чение гемоглобина (р=0,00, χ2=19,3, df =3), явля-
ющееся проявлением обезвоживания организма 
на фоне лихорадки.

В группе со средней степенью тяжести забо-
левания наблюдалось увеличение АсАТ (15,8%, 
р=0,03, χ2=9,2, df=3). Подростки со средней сте-
пенью тяжести отличались от других групп уве-
личением гемоглобина в общем анализе крови 
(28,4%, р=0,00, χ2=22,3, df=3).

Тяжелая степень тяжести чаще сопровожда-
лась лейкоцитозом (66,7%, р=0,00, χ2=12,0, df=2), 
ускорением СОЭ (100%, р=0,01, χ2=10,8, df=2), 
тромбоцитопенией (66,7%, р=0,02, χ2=7,1, df=2). 
Анализ свертывающей системы у обследованных 
пациентов не выявил изменений со стороны си-
стемы гемостаза. Также у детей не было отмече-
но повышения кардиомаркеров (ЛДГ, КВФ-МВ, 
КФК) и белков острой фазы воспаления (СРБ, 
ферритина, фибриногена). Гемограмма при новой 
коронавирусной инфекции у 96 (33,8%) пациентов 
соответствовала возрастной норме. В остальных 
случаях отмечались признаки вирусного (174 па-
циента, 61,3%) и реже бактериального воспаления 
(14 пациента, 4,9%) в виде относительного нейтро-
филеза со сдвигом формулы влево, вероятно, за 
счет присоединения бактериальной флоры. Дан-
ные изменения не имели зависимости от возраста 
ребенка. В то же время наблюдалась большая ча-
стота встречаемости токсического поражения пе-
чени с синдромом цитолиза у детей в первой груп-
пе и склонность к сгущению крови у подростков. 

Обсуждение

С момента начала пандемии новой коронави-
русной инфекции SARS-CoV-2 занял устойчивую 
позицию в этиологическом составе острой респи-
раторной патологии. Несмотря на преобладание 
взрослых в структуре заболеваемости, отмечен 
рост числа заболевших среди детей на фоне мас-
сой вакцинации взрослого населения. 

В первые годы пандемии COVID-19 еженедель-
ные прибавки заболеваемости и госпитализации 
детей с новой коронавирусной инфекцией актив-
но набирали темпы роста. Delahoy M.J. et al. в сво-
ем исследовании отмечают преобладание в струк-
туре детской госпитализации в стационар паци-
ентов в возрасте от 0 до 4 лет в 2021 г. [18]. В этот 
же период в Китае средний возраст заболевшего 
ребенка составил 6 [3:5] лет [12]. Данные мета-
анализа с включением 20 исследований (1810 де-
тей) определили наиболее частую заболеваемость 
в возрастном диапазоне 6–14 лет (21–25%), иден-
тификацию вируса на 2-й [1–42] день болезни, 
что сопоставимо и с нашими результатами [13]. 

В исследовании под руководством Yuanyuan Dong 
аt al. принимали участие пациенты со средней, тяже-
лой степенями тяжести, а также дети с легким и бес-
симптомным течением, у которых был идентифици-
рован вирус SARS-CoV-2 [19]. Госпитализация детей 
с бессимптомным течением COVID-19 была обуслов-
лена противоэпидемическими мероприятиями в на-
чале развития пандемии с целью изоляции пациента 
для предотвращения дальнейшего распрос транения 
инфекции. Результаты китайских коллег коррелиру-
ют с результатами нашего исследования.

Анализ эпидемического процесса COVID-19 
в России в период 2020–2021 гг. показал, что доля 
детей 0–14 лет была менее значительной в срав-

Параметр Абсолютное число (%)

Всего 1 группа 2 группа 3 группа 4 группа р

Моноцитоз 18 (6,8) 2 (5,3) 0 (0) 5 (9,8) 11 (8,6) >0,05

Ускорение СОЭ 70 (26,6) 6 (15,4) 11 (22,9) 12 (23,5) 41 (29,7) >0,05

Тромбоцитопения 27 (10,2) 3 (7,7) 5 (10,4) 1 (2,0) 18 (14,1) >0,05

Тромбоцитоз 21 (7,9) 9 (23,1) 5 (10,4) 4 (7,8) 3 (2,3) 0,00

Эритроцитоз 64 (24,2) 0 (0,0) 24 (50) 15 (29,4) 25 (19,8) 0,00

Гемоглобин выше нормы 41 (15,4) 39 (14,7) 48 (18,1) 51 (48,1) 128 (48,1) 0,00

АлАТ выше нормы 28 (10,7) 12 (30,8) 3 (6,5) 2 (4,1) 11 (8,7) 0,00

АсАТ выше нормы 16 (6,1) 6 (15,4) 6 (13,0) 0 (0,0) 4 (3,2) 0,00

Гипербилирубинемия 8 (3,23) 2 (6,1) 0 (0,0) 3 (6,7) 3 (2,4) >0,05

Гипокалиемия 8 (9,9) 0 (0,0) 1 (6,7) 1 (7,1) 6 (16,7) >0,05

Увеличение общего белка 19 (7,5) 3 (7,7) 0 (0,0) 6 (12,8) 10 (8,3) >0,05

Снижение общего белка 45 (17,8) 1 (2,7) 18 (39,1) 12 (25,5) 14 (11,6) 0,00

Увеличение СРБ 25 (9,9) 2 (5,6) 4 (8,9) 5 (10,6) 14 (12,2) >0,05

Окончание таблицы  4
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нении со взрослой когортой и составляла в за-
болеваемости 7,0–14,0% и в госпитализациях – 
5,0–17,0%, случаев смерти в I волну зарегистриро-
вано не было, в последующем периоде показатель 
смертности составил 0,003–0,03% [2]. По нашим 
данным, выявлена ранняя госпитализация детей 
до 12 лет, при этом школьники – подростки зача-
стую были отправлены в стационар после слабой 
положительной динамики на амбулаторном этапе 
лечения. Вне зависимости от этого клиническая 
картина у подростков, по нашим данным, была 
наиболее развернутой. Ученые Великобритании 
под руководством Swann О.V. также отмечают тен-
денцию к увеличению частоты встречаемости жа-
лоб на тошноту, рвоту, боль в горле, боль в животе, 
головную боль у подростков. В то же время лихо-
радка, ринорея у детей старшего возраста встреча-
лась реже, что не соответствует нашему опыту [7]. 
В Малайзии David Chun-Ern Ng еt al. проанализи-
ровали клинику новой коронавирусной инфекции 
у детей 12 лет и младше. Результаты исследования 
показали низкую встречаемость клинических про-
явления в данной возрастной категории. Основ-
ные жалобы: лихорадка (29,1%), кашель (14,2%), 
ринорея (8%) [20]. Мы пришли к аналогичным вы-
водам. Причиной наличия клинических особенно-
стей новой коронавирусной инфекции, по наше-
му мнению, являлось наличие трудностей у детей 
младшего возраста определять, дифференциро-
вать и локализовать свои жалобы.

Анализ лабораторных данных выявил синдром 
цитолиза и печеночно-клеточной недостаточности 
у детей с 1 месяца до 5 лет, что свидетельствовало 
о большей подверженности к токсическому пора-
жению печени  при заболевании детей в данном 
возрастном диапазоне. У более взрослых детей со 
средней степенью тяжести наблюдались признаки 
гемоконцентрации, проявляющейся в виде увели-
чения гемоглобина в общем анализе крови. Кор-
реляционный анализ выявил в выборке прямую 
корреляционную связь между выраженностью ги-
пертермии и возрастом.

В гемограмме детей с тяжелым течением забо-
левания отмечались сдвиг в сторону лейкоцитоза, 
ускорение СОЭ, тромбоцитопении. Низкая рас-
пространенность тяжелых форм заболевания в на-
стоящем исследовании не позволила оценить кли-
нико-лабораторные особенности тяжелой новой 
коронавирусной инфекции в возрастном аспекте 
в данной статье.

Заключение

В проведенном исследовании подтверждает-
ся преобладание средней степени тяжести новой 
коронавирусной инфекции среди госпитализиро-
ванных детей, основными проявлениями которой 
явились признаки интоксикации и катарального 

синдрома со стороны верхних дыхательных пу-
тей. Каждая группа детей имеет свои клиничес-
кие и лабораторные особенности в возрастном 
аспекте, что необходимо учитывать на этапе диаг-
ностики. Особое внимание необходимо уделить 
детям младше 5 лет в связи с наличием высокого 
риска развития токсического поражения печени. 
Развернутая клиническая картина у подростков 
старше 12 лет развивается в более поздние сроки. 
Отсутствие специфических проявлений при пнев-
монии у детей подчеркивают необходимость про-
ведения лучевых методов при отсутствии эффекта 
от проводимой терапии. Длительное вирусовы-
деление SARS-CoV-2, диагностированное у трети 
пациентов, указывает на важную эпидемиологи-
ческую роль детей в распространении пандемии 
СOVID-19 и требует дальнейшего изучения пато-
генетических механизмов долгосрочной перси-
стенции возбудителя с целью разработки эффек-
тивных методов лечения и профилактики.
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Abstract 
Objective: to present the clinical and laboratory charac-

teristics of measles in hospitalized children during the period 
of rising incidence in 2023-2024 in St. Petersburg.

Materials and methods. А retrospective study was con-
ducted at the clinic of the Federal State Budgetary Institution 
DNACIB FMBA of Russia, which included 68 patients aged 
from 3 months to 17 years 10 months hospitalized from Janu-
ary 2023 to April 2024. The patients underwent clinical and 
biochemical analyzes blood with assessment of indicators 
in comparison with age norms. Statistical processing of the 
results was carried out using Microsoft Excel and Statistica 
7 for Windows. Differences were considered statistically sig-
nificant at p<0.05.

Results. In the first four months of 2024, the number of 
hospitalized patients exceeded the figure for all of 2023 by 
2.4 times. Boys were hospitalized more often than girls (1.2:1). 
The median (Me) age of the patients was 6 years 9 months 
(interquartile range (IQR) 2 years 11 months – 10 years 
11 months). 85% of children had no history of vaccination 
against measles. In 54% of cases, the epidemiological his-
tory could not be clarified. 27% of children had contact with 
measles in the family, less often – in treatment and prophy-
lactic (10%), educational (3%) institutions and on the front 
door (6%). The median duration of illness at the time of hos-
pitalization was 5.5 days (IQR 5–6 days). One of the lead-
ing complaints was fever (Me 39.0°C (IQR 38.5° – 39.5°C). 
In 24% of cases, the disease proceeded without symptoms of 
conjunctivitis. In 97% of children, a typical course of measles 
was noted with staged rashes. Spots Belsky-Filatov-Koplik 
were not detected in 6 children (9%). Clinical blood tests re-
vealed leukopenia (63% of cases), lymphopenia (47%) and 
thrombocytopenia (44%). The described changes in labora-
tory parameters over time persisted only in 16%, 2% and 2% 
of children. The differences in the levels of leukocytes, lym-
phocytes, platelets on admission and discharge were statisti-
cally significant (p<0.001). In blood serum, the median level 
of C-reactive protein (CRP) was 6 mg/l (IQR 2–14 mg/l). An 
increase in the values   of alanine (ALT) and aspartate ami-
notransferases (AST) was noted in 34% and 50% of the ex-
amined patients. Co-infection with other viruses (parvovirus 
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теристику кори у госпитализированных детей в пе-
риод подъема заболеваемости 2023–2024 гг. в Санкт-
Петербурге.

Материалы и методы: проведено ретроспектив-
ное исследование на базе клиники Детского научно-
клиничес кого центра инфекционных болезней, в которое 
включены 68 пациентов в возрасте от 3 мес. до 17 лет 
10 мес., госпитализированных в период с января 2023 г. 
по апрель 2024 г. Пациентам выполнены клинический 
и биохимический анализы крови с оценкой показателей 
в сравнении с возрастными нормами. Статистическую 
обработку результатов осуществляли с использовани-
ем Microsoft Excel и Statistica 7 для Windows. Различия 
считали статистически достоверными при p<0,05.

Результаты: в первые 4 месяца 2024 г. количество 
госпитализированных пациентов превысило показа-
тель за весь 2023 г. в 2,4 раза. Мальчики госпитализи-
ровались чаще девочек (1,2:1). Медиана (Ме) возраста 
пациентов составила 6 лет 9 мес. (интервартильный 
размах (IQR) 2 года 11 мес. – 10 лет 11 мес.). 85% детей 
не были привиты против кори в анамнезе. В 54% случа-
ев эпидемиологический анамнез уточнить не удалось. У 
27% детей был контакт по кори в семье, реже – в ле-
чебно-профилактических (10%), образовательных (3%) 
учреждениях и по парадной (6%). Медиана сроков забо-
левания на момент госпитализации составила 5,5 дней 
(IQR 5–6 дней). Одной из ведущих жалоб была лихорадка 
(Ме 39,0°С (IQR 38,5–39,5°С). В 24% случаев заболевание 
протекало без явлений конъюнктивита. У 97% детей 
отмечали типичное течение кори с этапностью высы-
паний. Пятна Бельского – Филатова – Коплика не вы-
явлены у 6 детей (9%). В клиническом анализе крови от-
мечали лейкопению (63% случаев), лимфопению (47%) и 
тромбоцитопению (44%). Описанные изменения в лабо-
раторных показателях в динамике сохранялись только 
у 16%, 2% и 2% детей. Различия уровней лейкоцитов, 
лимфоцитов, тромбоцитов при поступлении и выписке 
были статистически достоверны (p<0,001). В сыворот-
ке крови медиана уровня С-реактивного белка состави-
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B-19 and respiratory viruses) was detected in 14 patients 
(21%).

Conclusion. In 2024, there was a significant increase in 
measles incidence. Children over 6 years of age, unvacci-
nated, with family contact with measles prevailed. Most pa-
tients suffered a typical form of measles with the formation of 
Belsky-Filatov-Koplik spots and the staged nature of macu-
lopapular rashes. Laboratory examination revealed leukope-
nia, lymphopenia and thrombocytopenia, increased levels of 
transaminases. In 21% of cases, a combined viral-viral infec-
tion was observed. 

Key words: measles, clinical features, diagnostic, chil-
dren, Saint-Petersburg.

ла 6 мг/л (IQR 2–14 мг/л). Отмечали повышение значе-
ний аланин- и аспартатаминотрансфераз у 34% и 50% 
обследованных пациентов. Сочетанное инфицирование 
с другими вирусами (парвовирусом В-19 и из группы ре-
спираторных) выявили у 14 пациентов (21%). 

Заключение: в 2024 г. отмечался значительный подъ-
ем заболеваемости корью. Превалировали дети стар-
ше 6 лет, непривитые, с семейным контактом по кори. 
Большинство пациентов переносили типичную форму 
кори с формированием пятен Бельского – Филатова – 
Коплика и этапным характером пятнисто-папулезных 
высыпаний. При лабораторном обследовании выявлены 
лейкопения, лимфопения и тромбоцитопения, повыше-
ние уровней трансаминаз. В 21% случаев отмечалось со-
четанное вирусно-вирусное инфицирование. 

Ключевые слова: корь, клиническая картина, диагно-
стика, дети, Санкт-Петербург.

Введение

Корь – острое высококонтагиозное инфек-
ционное заболевание, которое может приводить 
к развитию серьезных жизнеугрожающих ослож-
нений. Введение вакцинопрофилактики позволи-
ло сместить заболевание с лидирующих позиций 
[1], однако постепенное снижение доли привитых 
лиц в различных группах населения в мире вы-
звало в 2021–2022 гг. резкий рост заболеваемости 
корью с общей численностью заболевших 9 млн, 
а умерших – 136 000 человек [2]. Основную долю 
среди заболевших составляли дети первого года 
жизни, не подлежащие вакцинации, и в возрасте 
от 1 года до 4 лет [3]. В 2021 г. наблюдался самый 
высокий процент непривитых лиц (81%) за по-
следние 13 лет [2]. В 2023 г. в Европейском регионе 
ВОЗ из 41 страны поступили сообщения о 61 070 
случаях заболевания и 13 летальных исходах. Ка-
захстан, Азербайджан и Россия стали лидерами по 
частоте регистрации случаев кори (15 111, 13 735 
и 12 723 случаев соответственно) [4]. В Россий-
ской Федерации (РФ) после резкого снижения за-
болеваемости корью в 2021 г. с минимальным по-
казателем за последние 13 лет (0,0007 на 100 тыс. 
населения) на фоне пандемии COVID-19 в 2023 г. 
был зафиксирован рост заболеваемости корью 
в 3,9 раза в сравнении со среднемноголетним пе-
риодом (2018–2022 гг.) и более чем в 12,7 тысяч 
раз по сравнению с 2021 г. [5]. Причиной резкого 
изменения показателей стали, с одной стороны, 
изоляционные мероприятия на фоне пандемии, 
которые снизили заболеваемость всеми инфек-
ционными заболеваниями с воздушно-капельным 
путем передачи, но и сохраняющаяся в настоя-
щее время периодичность кори. Годами подъема 
заболеваемости корью в РФ были 2014 г. (показа-
тель заболеваемости 3,23 на 100 тыс. населения) 
и 2019 г. (3,06 на 100 тыс. нас.), что ожидаемо бы 

привело к росту заболеваемости в 2023–2024 гг. 
при наличии восприимчивых лиц. В 2023 г. впер-
вые с 2011 г. охват детей в возрасте 6 лет второй 
дозой вакцины против кори составил 72,91%, что 
существенно ниже регламентированного уровня 
(95%) и показателей прошлых лет [5]. В 2024 г. про-
должается рост заболеваемости корью: за первые 
3 месяца в 45 из 53 стран Европейского региона 
ВОЗ было официально зарегистрировано 56 634 
случая заболевания корью и 4 смертельных исхо-
да [6]. Неуклонный рост заболеваемости вакци-
ноуправляемой инфекцией вызывает активный 
интерес исследователей по всему миру для оценки 
особенностей заболевания на современном этапе 
и решения вопроса о лечебно-диагностических 
мерах.

Цель исследования – представить клинико-ла-
бораторную характеристику кори у госпитализи-
рованных детей в период подъема заболеваемости 
2023–2024 гг. в Санкт-Петербурге.

Материалы и методы исследования

Проведено ретроспективное исследование на 
базе клиники Детского научно-клинического цен-
тра инфекционных болезней (ДНКЦИБ), в кото-
рое включены 68 пациентов в возрасте от 3 мес. 
до 17 лет 10 мес., госпитализированных в период 
с января 2023 г. по апрель 2024 г. При поступлении 
выполнены клинический анализ крови на гемато-
логическом анализаторе Sysmex XP-300 (Япония), 
а также биохимический анализ с оценкой уровня 
С-реактивного белка (СРБ), аланинаминотрансфе-
раз (АЛТ) и аспартатаминотрансфераз (АСТ) на ав-
томатическом анализаторе Taurus (Instrumentation 
Laboratory, Италия) с применением реагентов 
фирмы «Вектор-Бест» (Россия). При интерпрета-
ции полученных результатов сравнение прово-
дили с возрастными нормами. Статистическую 
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Медиана сроков заболевания на момент госпи-
тализации составила 5,5 дней (IQR 5 – 6 дней). 10% 
пациентов были госпитализированы в начальном 
(катаральном) периоде. Одной из ведущих жалоб 
была лихорадка (Ме 39,0°С (IQR 38,5–39,5°С). 
В 24% случаев (n=16) заболевание протекало с ре-
спираторным синдромом, без явлений конъюн-
ктивита. У 97% детей отмечали типичные элемен-
ты сыпи с патогномоничной этапностью высыпа-
ний. Пятна Бельского – Филатова – Коплика не 
выявлены у 6 детей (9%).

В клиническом анализе крови отмечали лейко-
пению (63% случаев), лимфопению (47%) и тром-
боцитопению (44%). Описанные изменения в ла-
бораторных показателях в динамике сохранялись 
только у 16%, 2% и 2% детей соответственно. Тром-
боцитоз регистрировали в 2% случаев при посту-
плении и в 50% к моменту выписки из стацио-
нара. Различия уровней лейкоцитов, лимфоцитов 
и тромбоцитов при поступлении и выписке были 
статистически достоверны (p<0,001). В сыворотке 
крови медиана уровня СРБ составила 6 мг/л (IQR 
2–14 мг/л). Отмечали повышение значений АЛТ 
и АСТ у 34% и 50% обследованных пациентов. Ме-
диана АЛТ составила 29 ЕД/л (IQR 18 – 65 ЕД/л; 
n=67), АСТ – 50 ЕД/л (IQR 36 – 75 ЕД/л; n=54). 

При этиологическом обследовании сочетанное 
инфицирование с другими инфекционными аген-
тами выявили у 14 пациентов (21%), с равной часто-
той в сочетании с 1 возбудителем и 2 и более (n=7). 

Мальчики поступали в стационар чаще девочек 
(1,2:1). Длительность госпитализации была в сред-
нем 7,5±2,4 сут. Медиана возраста пациентов со-
ставила 6 лет 9 мес. (IQR 2 года 11 мес. – 10 лет 
11 мес.). В возрастной структуре превалировали 
дети от 3 лет до 7 лет (n=19, 28%) и старше 7 лет 
(n=32, 47%). Пациенты первого года жизни и ран-
него возраста поступали в стационар значительно 
реже (n=9, 13% и n=8, 12% соответственно). Ана-
лиз вакцинального статуса выявил, что 85% детей 
не были привиты против кори. В связи с контактом 
с больным иммуноглобулин человека нормальный 
был введен 11-месячному непривитому ребенку, 
привиты от кори по экстренным показаниям 5 па-
циентов (7%). Однократную и двукратную вакци-
нацию регистрировали у заболевших с равной ча-

обработку результатов осуществляли с использо-
ванием модулей Microsoft Excel, пакета программ 
по статистической обработке данных Statistica 7 
для Windows. Проверку количественных данных 
на нормальность распределения проводили с по-
строением графика QQ plot и с использованием 
критерия Шапиро – Уилка. В зависимости от нор-
мальности распределения данные представлены 
в виде средних значений со стандартным откло-
нением или медианы (Me) с интерквартильным 
размахом (IQR). Достоверность различий между 
количественными признаками оценивали с помо-
щью критериев Манна – Уитни. Различия счита-
ли статистически достоверными при p<0,05.

Результаты исследования

При анализе частоты госпитализаций пациентов 
с корью в зависимости от сезонности обнаружено, 
что в 2023 г. количество заболевших варьировало 
от 2 до 5 ежемесячно. В январе, апреле и с сентября 
по ноябрь 2023 г. дети, больные корью, в стационар 
не поступали. В декабре 2023 г. был зафиксирован 
единственный подтвержденный случай кори, а в ян-
варе 2024 г. произошел резкий подъем, и число гос-
питализированных пациентов достигло 9 человек 
с дальнейшим нарастанием в динамике до 18 детей 
в апреле (рис. 1). В 2023 г. лечение в клинике получа-
ли 20 детей, с января по апрель 2024 г. – 48. 

стотой (n=2). У 54% пациентов эпидемиологичес-
кий анамнез уточнить не удалось. В 27% случаев 
выявлен контакт по кори в семье, реже – в лечеб-
но-профилактических (ЛПУ) (10%), образователь-
ных (3%) учреждениях и по парадной (6%) (рис. 2). 
В клинику ДНКЦИБ были госпитализированы 
7 семей, в которых число заболевших детей соста-
вило от 2 до 4 человек. 

Рис. 2. Источники инфекции у больных корью детей 

Рис. 1. Помесячное количество госпитализированных  
в клинику ДНКЦИБ больных корью детей  
в 2023–2024 гг.
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Доминировало определение в сыворотке крови 
антител класса IgM к парвовирусу В19 (n=6). При 
исследовании отделяемого из ротоглотки на рес-
пираторные вирусы методом ПЦР доминирова-
ло обнаружение ДНК аденовирусов (n=3) и РНК 
риновирусов (n=2). В единичных случаях (n=1) 
были выявлены РНК вирусов парагриппа 3 типа, 
метапневмовируса, респираторно-синцитиально-
го вируса и бокавируса. 

Обсуждение

В настоящее время отмечается повсеместный 
подъем заболеваемости корью, обусловленный 
снижением популяционного иммунитета [2–6]. 
В проведенном нами исследовании доминирова-
ли дети старше 3 лет, что согласуется с данными 
по Республике Дагестан, в то время как в Европе 
чаще регистрировали случаи заболеваний у детей 
первых 4 лет жизни [3, 7]. В структуре больных 
превалируют непривитые (до 97%) [7], что под-
черкивает важность вакцинопрофилактики как 
превентивной меры. Фактором, способствующим 
заболеванию детей 6 лет и старше, что было по-
казано в нашем исследовании (медиана возраста 
пациентов составила 6 лет 9 месяцев), вероятно, 
явилось, отмеченное в государственном докладе 
существенное снижение охвата детей ревакци-
нирующей прививкой против кори в 6 лет. Воз-
можно, причинами отказов от вакцинации против 
кори явились негативное отношение части населе-
ния к прививкам против COVID-19, нередко рас-
пространявшееся на другие вакцины, а также от-
сутствие информации у населения об опасностях 
для здоровья, связанных с корью, и отсутствие 
регистрации этой инфекции в период пандемии. 
Выраженность лихорадки у обследованных детей 
согласуется с данными, представленными Misin A. 
et al. (2020) [8, 9]. Описано развитие фебрильных 
судорог в 0,1–2,3% случаев, что было не характер-
но для наших пациентов. В клинической картине 
кори пятна Бельского – Филатова – Коплика 
считаются патогномоничными признаками [8], 
однако в нашем наблюдательном исследовании 
симптом не был выявлен у 9% пациентов, что зна-
чительно реже, чем описано в работах отечествен-
ных авторов (42,9–69%) [9, 10]. Классическая 
этапность высыпаний не была зафиксирована 
лишь в 3% случаев у наблюдаемых нами пациен-
тов, иногда отмечалось одномоментное появление 
сыпи, что описано и в исследовании, проведенном 
в Республике Мордовия [9]. Установленные кли-
нические особенности могут быть обусловлены 
как сочетанным инфицированием, преимуще-
ственно парвовирусом В-19 и вирусами из группы 
респираторных, так и поздней госпитализацией 
пациентов (на 5–6-е сутки болезни), когда пятна 
Бельского –Филатова – Коплика могут исчезать. 

В нашей работе у пациентов в клиническом анали-
зе крови чаще регистрировали лейкопению, лим-
фопению и тромбоцитопению. В исследовании, 
выполненном в Астраханской области, выражен-
ных изменений в гемограмме при гладком тече-
нии кори не отмечали. Лейкоцитоз, нейтрофилез 
с палочкоядерным сдвигом, ускорение СОЭ выяв-
ляли при осложненном течении заболевания [10]. 
Согласно литературным данным, коревой гепатит 
обусловлен прямым гепатоцеллюлярным действи-
ем вируса, характерен для 2/3 преимущественно 
взрослых больных и не коррелирует с тяжестью 
заболевания [9, 11, 12]. У детей коревые гепатиты 
описывают редко. У пациентов, госпитализирован-
ных в клинику ДНКЦИБ, повышение трансаминаз 
отмечали в 34–50% случаев, что обусловливает не-
обходимость исследования печеночных фермен-
тов и повышения настороженности врачей.

Заключение

В 2024 г. отмечался значительный подъем за-
болеваемости корью. Превалировали непривитые 
дети старше 6 лет с семейным контактом по кори. 
Больных госпитализировали преимущественно 
в период высыпаний. Основная доля пациентов 
переносила типичную форму кори с формиро-
ванием пятен Бельского – Филатова – Коплика 
и этапным характером пятнисто-папулезных вы-
сыпаний. При лабораторном обследовании вы-
явлены лейкопения, лимфопения и тромбоцито-
пения, повышение уровней трансаминаз с поло-
жительной динамикой к выписке из стационара. 
В 21% случаев отмечалось сочетанное вирусно-ви-
русное инфицирование. 
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Резюме
Цель: оценить психоэмоциональное состояние у па-

циентов с хроническим вирусным гепатитом С до и по-
сле лечения препаратом бициклол.

Материалы и методы: в исследование включены 124 
пациента мужского пола с хроническим гепатитом С 
в возрасте от 20 до 52 лет (в среднем 34,7±6,5). Паци-
енты были разделены на 2 группы: группа I, включающая 
83 пациента со слабым и умеренным фиброзом печени 
(F1–2 по METAVIR) и группа II – 41 пациент с тяжелым 
фиброзом печени (F3 по METAVIR). После проведенной 
противовирусной терапии препаратами с прямым 
противовирусным действием пациенты каждой груп-
пы были разделены на 2 подгруппы: опытную, которым 
с целью потенциации противовоспалительного эффек-
та был назначен препарат бициклол, и контрольную – 
без патогенетической терапии. Оценка психоэмоцио-
нального состояния проводилась с использованием ме-
тодики «Самочувствие, активность, настроение». 

Результаты: в результате комплексной этиопато-
генетической терапии отмечалось снижение жестко-
сти печени у пациентов как с умеренным, так и с тяже-
лым фиброзом печени. У пациентов опытной подгруппы 
с умеренным фиброзом печени наблюдалось снижение 
плотности печени с 7,10 кПа [6,70; 8,70] до 5,80 кПа [5,60; 
7,00] (p = 0,008), а в контрольной подгруппе – до 6,40 кПа 
[5,80; 7,40] (p = 0,03), при этом в опытной подгруппе сни-
жение плотности печени было значимо более выражен-
ным (p = 0,04). При прохождении опросника «Самочув-
ствие, активность, настроение» пациентами со слабым 
и умеренным фиброзом печени перед началом противо-
вирусной терапии итоговые балы находились в диапа-
зоне нормальных значений: общий балл 5,77 [5,53; 6,03], 
показатель «Самочувствие» 5,80 [5,60; 6,20], показа-
тель «Активность» 5,30 [5,00; 5,60], показатель «На-
строение» 6,10 [6,00; 6,20]. В то же время у пациентов 
с тяжелым фиброзом отмечались статистически зна-
чимо более низкие результаты изучаемых показателей 
(p <0,001): общий балл 5,13 [4,90; 5,30], «Самочувствие» 
4,60 [4,50; 5,30], «Активность» 5,20 [5,10; 5,50], «Настро-
ение» 5,40 [5,20; 5,50], при этом показатель «Самочув-

Abstract
Purpose of the study. To evaluate the psycho-emotional 

state in patients with chronic viral hepatitis C before and af-
ter treatment with bicyclol.

Materials and methods. The study included 124 male pa-
tients with chronic hepatitis C aged 20 to 52 years (average 
34.7 ± 6.5). The patients were randomized into 2 groups: 
group I, including 83 patients with mild to moderate liver fi-
brosis (F1-2 according to METAVIR); and group II – 41 pa-
tients with severe liver fibrosis (F3 according to METAVIR). 
After antiviral therapy with direct antiviral agents, patients 
in each group were divided into 2 subgroups: an experimen-
tal group, which was prescribed the bicyclol to potentiate 
the anti-inflammatory effect, and a control group – without 
pathogenetic therapy. The psycho-emotional state was eval-
uated using the “Well-being, activity, mood” methodology.

Results. As a result of complex etiopathogenetic ther-
apy, a decrease in liver stiffness was observed in both pa-
tients with moderate and severe liver fibrosis. In patients of 
the experimental subgroup with moderate liver fibrosis, a 
decrease in liver density was observed from 7.10 kPa [6.70; 
8.70] to 5.80 kPa [5.60; 7.00] (p = 0.008), and in the control 
subgroup – up to 6.40 kPa [5.80; 7.40] (p = 0.03), while 
in the experimental subgroup the decrease in liver density 
was significantly more pronounced (p = 0.04). When tak-
ing the questionnaire “Well-being, activity, mood” by pa-
tients with mild and moderate liver fibrosis before starting 
antiviral therapy, the final scores were in the normal range: 
total score 5.77 [5.53; 6.03], “well-being” indicator 5.80 
[5.60; 6.20], “activity” indicator 5.30 [5.00; 5.60], “mood” 
indicator 6.10 [6.00; 6.20]. At the same time, patients with 
severe fibrosis had statistically significantly lower results 
for the studied indicators (p<0.001): total score 5.13 [4.90; 
5.30], “well-being” 4.60 [4.50; 5.30], “activity” 5.20 [5.10; 
5.50], “mood” 5.40 [5.20; 5.50], while the “well-being” in-
dicator was below normal. After etiopathogenetic therapy, 
there was an improvement in the results of the “Well-be-
ing, activity, mood” method (p<0.05) both in the group 
with mild and moderate, and in the group with severe liver 
fibrosis, while in the control subgroups the severity of the 
observed changes was significantly lower (p<0.05).

ДИНАМИКА ПСИХОЭМОЦИОНАЛЬНОГО СОСТОЯНИЯ ПАЦИЕНТОВ 
С ХРОНИЧЕСКИМ ГЕПАТИТОМ С (F1–F3) НА ФОНЕ ТЕРАПИИ 
ПРЕПАРАТОМ БИЦИКЛОЛ
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Conclusion. The use of bicyclol after antiviral therapy in 
patients with pre-cirrhotic liver fibrosis due to chronic hepa-
titis C led to a statistically significant decrease in liver stiff-
ness, contributed to an improvement in the psycho-emotional 
state and was accompanied by a decrease in the activity of 
alanine aminotransferase, aspartate aminotransferase, an 
increase in the number of platelets and fibrinogen in the 
blood serum.

Key words: сhronic hepatitis C, psycho-emotional state, 
bicyclol, liver fibrosis.

ствие» был ниже нормы. После проведения этиопато-
генетической терапии отмечалось улучшение резуль-
татов прохождения методики «Самочувствие, актив-
ность, настроение» (p <0,05) как в группе со слабым и 
умеренным, так и в группе с тяжелым фиброзом печени, 
при этом в контрольных подгруппах выраженность на-
блюдаемых изменений была достоверно ниже (p<0,05).

Заключение: применение бициклола у пациентов 
с хроническим гепатитом С после завершения про-
тивовирусной терапии на доцирротических стади-
ях приводило к статистически значимому сниже-
нию жесткости печени, способствовало улучшению 
психоэмоционального состояния и сопровождалось 
снижением активности аланинаминотрансферазы, 
аспартатаминотрансфера зы, увеличением количества 
тромбоцитов и фибриногена в сыворотке крови. 

Ключевые слова: хронических гепатит С, психоэмо-
циональное состояние, бициклол, фиброз печени. 

Введение

HCV-инфекция ввиду ее широкого распростра-
нения, высокого уровня заболеваемости, показа-
телей летальности и развития тяжелых осложне-
ний продолжает оставаться одной из актуальней-
ших проблем мирового здравоохранения [1, 2]. По 
оценкам Всемирной организации здравоохране-
ния, в мире насчитывается около 58 млн человек, 
страдающих хроническим гепатитом С (ХГС) [3]. 
Несмотря на активную работу по ранней диагно-
стике гепатита С, выявление заболевания на позд-
них стадиях остается на высоком уровне. 

HCV-инфекция, являясь мультисистемным за-
болеванием, приводит к нарушению функции 
многих органов: в частности, развиваются нару-
шения работы центральной нервной системы, ко-
торые могут привести к появлению когнитивных, 
поведенческих и моторных расстройств [4–6]. 
Наиболее тяжело протекающим осложнением, 
которое непосредственно влияет как на течение 
основного заболевания, являясь индикатором ста-
дии декомпенсации цирроза печени (ЦП), так и на 
качество жизни пациентов и их опекунов в связи 
с необходимостью постоянного ухода и контро-
ля за их состоянием, является печеночная энце-
фалопатия (ПЭ) [1, 2, 7]. Нейропсихологические 
расстройства, по данным различных источников, 
встречаются примерно у 80% пациентов с цирро-
зом печени, к тому же имеются данные о развитии 
таких нарушений и на доцирротических стадиях 
[1, 2, 8].

Клиническая картина ПЭ представлена широ-
ким спектром неврологических и/или психичес-
ких нарушений с различной степенью выражен-
ности – от субклинических проявлений до комы. 
Она приводит к появлению различных поведенчес-
ких, когнитивных и моторных расстройств, воз-
можно развитие дезориентации как во времени, 

так и в пространстве, неадекватности поведения, 
спутанности сознания [1, 7]. В процессе обследо-
вания пациентов с ХГС преимущественно выяв-
ляются явные формы печеночной энцефалопатии, 
в основном они диагностируются на стадии ЦП. 
При этом существуют свидетельства нарушения 
функции операторской деятельности, в частности, 
увеличения частоты дорожно-транспортных про-
исшествий у пациентов с фиброзом печени (ФП) 
различной степени выраженности, что может ука-
зывать на развитие латентной ПЭ (ЛПЭ) у данной 
группы пациентов [8]. 

Кроме неврологической симптоматики, у па-
циентов с хроническими заболеваниями печени 
развиваются различной степени выраженности 
психологические расстройства, такие как тревож-
ность и депрессия, вплоть до появления суици-
дальных наклонностей [9, 10]. Осознание пациен-
том наличия заболевания, его тяжести, изменение 
качества жизни и достаточно длительный прием 
этиотропных и патогенетических препаратов мо-
гут существенно ухудшить его психоэмоциональ-
ное состояние [11].

Несмотря на высокую актуальность, сохраняет-
ся проблема диагностики неврологических и пси-
хологических расстройств при хронических забо-
леваниях печени в связи с тем, что в клинической 
практике редко применяются специализирован-
ные нейрофизиологические тесты и опросники [9, 
11]. Это приводит к позднему началу лечения ука-
занных расстройств. Своевременная диагности-
ка психофизиологических нарушений позволит 
не только улучшить качество жизни больного, но 
и своевременно заподозрить формирование более 
тяжелых неврологических нарушений [10].

Одним из перспективных препаратов с анти-
апоптическим, антифибротическим, антиокси-
дантным и гепатопротективным эффектом явля-
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ется бициклол. Основным механизмом действия 
бициклола является угнетение продукции фак-
тора некроза опухоли, связывание и нейтрализа-
ция активных радикалов кислорода. Это приводит 
к улучшению детоксикационной, белково-син-
тетической функции печени, снижает процессы 
перекисного окисления липидов, замедляет про-
цессы фиброгенеза в печеночной ткани [12, 13]. 
Перечисленные эффекты могут опосредованно 
приводить к улучшению когнитивных процессов 
в головном мозге [14]. 

Цель исследования – оценить психоэмоцио-
нальное состояние у пациентов хроническим ви-
русным гепатитом С до и после лечения препара-
том бициклол.

Задачи исследования

1. Оценить психоэмоциональное состояние 
у пациентов с хроническим гепатитом С на доцир-
ротических стадиях до ПВТ.

2. Оценить динамику психоэмоционального со-
стояния после завершения ПВТ и лечения препа-
ратом бициклол.

Материалы и методы исследования

Исследование одобрено независимым этиче-
ским комитетом Военно-медицинской академии 
им. С.М. Кирова (26.01.2021, протокол № 247) и про-
водилось в соответствии с принципами ICH GCP, 
утвержденными Хельсинкской декларацией Все-
мирной медицинской ассоциации и действующим 
законодательством РФ. Обследование и лечение 
пациентов ХГС в рамках данного исследования 
осуществлялись на базе клиники инфекционных 
болезней Военно-медицинской академии.

В данном исследовании принимали участие 
124 пациента мужского пола с диагнозом ХГС 
в возрасте от 20 до 52 лет (в среднем – 34,7±6,5). 
Оценка выраженности фиброза печени (ФП) осу-
ществлялась при помощи непрямой ультразвуко-
вой эластометрии печени, выполненной на аппа-
рате FibroScan 520, с интерпретацией результатов 
по соответствию показателей жесткости печени, 
измеренной в кПа, стадиям фиброза по шкале 
METAVIR.

Пациенты были разделены на 2 группы: груп-
па I, включавшая 83 пациента со слабым и уме-
ренным ФП (F1–2), и группа II – 41 пациент с тя-
желым ФП (F3). Всем пациентам в обеих группах 
назначалась противовирусная терапия (ПВТ) пре-
паратом с прямым противовирусным действием 
глекапревир/пибрентасвир 300/120 мг в сутки 
на протяжении 8 недель, в результате которой 
у всех пациентов зарегистрирован устойчивый 
вирусологический ответ. После проведенной те-
рапии пациенты каждой группы были разделены 

на 2 подгруппы: опытную и контрольную. За па-
циентами контрольных подгрупп устанавливалось 
динамическое наблюдение в течение 3 месяцев, 
в опытных подгруппах в период мониторинга по-
сле окончания ПВТ назначался бициклол внутрь 
в дозировке 25 мг 3 раза в день. В группе I опытная 
подгруппа (Iа) включала 61 пациента, а контроль-
ная (Ib) – 22. В группе II опытная подгруппа (IIа) 
включала в себя 23 пациента, а контрольная под-
группа (IIb) – 18 пациентов.

Комплексное обследование пациентов прово-
дилось в соответствии с клиническими рекоменда-
циями [1].

Для оценки психоэмоционального состояния ис-
пользовался опросник «Самочувствие, активность, 
настроение» (САН) [15]. Методика САН представ-
ляет собой разновидность опросников состояний 
и настроений, позволяющая оценить 3 основные 
составляющие психоэмоционального функцио-
нального состояния. Показатель «Самочувствие» 
позволяет оценить комплекс субъективных ощуще-
ний, отражающих степень физиологической и пси-
хологической комфортности состояния человека. 
Показатель «Активность» анализирует интенсив-
ность и объем взаимодействие человека с физиче-
ской и социальной средой. Показатель «Настрое-
ние» оценивает эмоциональную реакцию на значе-
ние последствий события для субъекта в контексте 
общих жизненных интересов и ожиданий [16]. При 
прохождении опросника пациента просили соотне-
сти свое состояние в данный момент с помощью та-
блицы, состоящей из 30 пар характеристик проти-
воположного значения, отражающих подвижность, 
скорость и темп протекания функций (активность), 
силу, здоровье, утомление (самочувствие), а также 
характеристики эмоционального состояния (на-
строение). Испытуемый должен был выбрать и от-
метить цифру, наиболее точно отражающую его 
состояние в момент обследования. Во время обра-
ботки результатов отмеченные пациентом цифры 
перекодировались в балы от 1 до 7, после чего рас-
считывалось среднее арифметическое значение 
баллов как в целом, так и отдельно по показателям 
«Самочувствие», «Активность» и «Настроение». 
Нормальной оценкой состояния является диапазон 
от 5,0 до 5,5 балла и выше [15].

Оценка психоэмоционального состояния про-
водилась в следующих контрольных точках: 

– начальная точка 1 (Т1): до начала противови-
русной терапии; 

– точка 2 (Т2) соответствовала окончанию про-
тивовирусной терапии и началу терапии бицикло-
лом в опытных подгруппах;

– точка 3 (Т3): окончание терапии препаратом 
бициклол у пациентов опытных групп.

Статистический анализ полученных данных 
проведен на персональном компьютере с помощью 
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пакета прикладных программ Statistica 12.0 для 
Windows. Математическая обработка данных на-
чиналась с оценки вида распределения приз нака на 
нормальность с учетом критерия Шапиро – Уилка 
(p<0,05) в выборке и далее – путем изучения пара-
метров, характеризующих меру центральной тен-
денции и рассеяние наблюдений по области значе-
ний признака. Для объективной оценки изучаемых 
признаков проводился расчет числовых характери-
стик медианы (Ме). Мера изменчивости признака 
представлена в виде 25% и 75% квартилей [Q1; Q3]; 
оценка значимости различий мер центральной 
тенденции показателей в независимых выборках 
осуществлялась с помощью критерия Уилкоксона 
и критерия Манна – Уитни.

Результаты исследования

В Т1 по результатам проведённой эластографии 
был определен изначальный средний коэффициент 
эластичности ткани печени: у пациентов с умерен-
ным ФП – 7,10 кПа [6,70; 8,70] (рис. 1), а у больных 
с тяжелым ФП – 11,20 кПа [10,60; 11,60] (рис. 2). При 
оценке результатов проведенных лабораторных 
исследований в Т1 отмечалось повышение актив-
ности сывороточных аминотрансфераз: у пациен-
тов с умеренным ФП медианное значение актив-
ности аланинамимотрансферазы (АлАТ) составляло 
70,50 МЕ/л [61,40; 81,20], аспартатамимотрансферазы 
(АсАТ) – 44,10 МЕ/л [38,20; 49,70] (табл. 1); у боль-
ных с тяжелым ФП активность АлАТ составляла 
114,20 МЕ/л [107,40; 117,80], АсАТ – 81,40 МЕ/л [76,10; 
86,10] (табл. 2). Остальные исследуемые показатели 
крови находились в пределах нормальных значений. 

В Т1 до начала противовирусной терапии для 
определения исходного уровня психоэмоциональ-
ного состояния пациентами обоих групп была вы-
полнена методика «САН».

При прохождении опросника «САН» пациен-
тами группы I итоговые балы находились в диа-
пазоне нормальных значений: общий балл опрос-
ника «САН» 5,77 [5,53; 6,03], показатель «Само-
чувствие» 5,80 [5,60; 6,20], показатель «Актив-

ность» 5,30 [5,00; 5,60], показатель «Настроение» 
6,10 [6,00; 6,20] (рис. 3). У пациентов группы II общий 
балл опросника «САН» составлял 5,13 [4,90; 5,30], 
показатель «Самочувствие» – 4,60 [4,50; 5,30], по-
казатель «Активность» – 5,20 [5,10; 5,50], показа-
тель «Настроение» – 5,40 [5,20; 5,50] (рис. 4). В дан-
ной группе показатель «Самочувствие» находился 
в диапазоне ниже нормальных значений. Сравне-
ние данных опросника «САН» в группе I и группе II 
показало, что у пациентов с тяжелым ФП показате-
ли были статистически значимо ниже, чем у паци-
ентов с умеренным ФП (p <0,001), за исключением 
критерия «Активность», значения которого были 
сопоставимы в обеих группах. Следует отметить, 

Таблица 1

Динамика показателей крови у пациентов с ХГС (F1–2) (Me [Q1; Q3])

Показатель Контрольные точки

Т1
Группа I
 (F1–2)
(n=83)

Т2
Группа I
 (F1–2)
(n=83)

Т3
Подгруппа Ia

 (F1–2)
(n=61)

Т3
Подгруппа Ib

 (F1–2)
(n=22)

АлАТ 70,50 [61,40; 81,20] 62,80 [52,80; 75,10]* 32,40 [25,10; 47,30]* 48,90 [30,30; 69,80]**

АсАТ 44,10 [38,20; 49,70] 39,20 [31,80; 45,10]* 25,40 [19,40; 35,20]* 33,25 [29,40; 40,20]**

Тромб. 220,00 [207,00; 241,00] 224,00 [209,00; 251,00] 249,00 [235,00; 259,00]* 232,50 [226,00; 252,00]*,**

Фибр. 3,49 [2,87; 3,68] 3,62 [2,78; 3,82] 3,72 [3,64; 3,84]* 3,51 [2,96; 3,64]**

Т-критерий Уилкоксона * p< 0,05 (Т2–Т1, Т3–Т1);
U-критерия Манна – Уитни ** p< 0,05 (Т3 (подгруппа Ia) – T3 (подгруппа Ib)).

Рис. 1. Динамика коэффициента эластичности ткани 
печени (кПа) у пациентов с ХГС (F1–2) (Me [Q1; Q3])

Рис. 2. Динамика коэффициента эластичности ткани 
печени (кПа) у пациентов с ХГС (F3) (Me [Q1; Q3])
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чени не наблюдалось. При оценке лаборатор-
ных показателей крови отмечалась значимое 
уменьшение активности АлАТ и АсАТ у паци-
ентов как с умеренным, так и с тяжелым ФП 
(p <0,05).

Рис. 3. Динамика показателей прохождения опросника «САН» у пациентов с ХГС (F1–2) (Me [Q1, Q3])

Рис. 4. Динамика показателей прохождения опросника «САН» у пациентов с ХГС (F3) (Me [Q1, Q3])

Таблица 2 

Динамика показателей крови у пациентов с ХГС (F3) (Me [Q1; Q3])

Показатель Контрольные точки

Т1
Группа II 

(F3)
(n=41)

Т2
Группа II 

 (F3)
(n=41)

Т3
Подгруппа IIa 

 (F3)
(n=23)

Т3
Подгруппа IIb 

 (F3)
(n=18)

АлАТ 114,20 [107,40; 117,80] 89,60 [81,60; 102,40]* 52,70 [47,80; 86,80]* 63,70 [55,30; 75,30]**

АсАТ 81,40 [76,10; 86,10] 58,30 [46,50; 72,80]* 35,40 [31,50; 51,80]* 43,75 [42,80; 51,60]**

Тромб. 175,00 [166,00; 186,00] 180,00 [176,00; 182,00] 194,00 [186,00; 203,00]* 184,00 [175,00; 188,00]**

Фибр. 2,84 [2,59; 3,05] 3,06 [2,82; 3,21] 3,37 [3,24; 3,61]* 3,25 [2,81; 3,38]

Т-критерий Уилкоксона * p< 0,05 (Т2–Т1, Т3–Т1) 
U-критерия Манна – Уитни ** p< 0,05 (Т3 (подгруппа IIa) – T3 (подгруппа IIb)).

что в группе с умеренным ФП наименьшие значе-
ния получены у показателя «Активность», а у боль-
ных с тяжелым ФП – «Самочувствие». 

В Т2 при контрольном обследовании статис-
тически значимой динамики эластичности пе-
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В Т2 у пациентов обеих групп при прохожде-
нии опросника «САН» наблюдалась тенденция 
к улучшению показателей. В Т2 у пациентов груп-
пы I с умеренным фиброзом печени при прохож-
дении опросника «САН» отмечалось достоверное 
увеличение как общего бала за методику до 5,83 
[5,67; 6,07] (p <0,001), так и баллов по показателям: 
«Самочувствие» – до 5,90 [5,70; 6,40] (p <0,001), 
«Активность» – до 5,40 [5,20; 5,70] (p=0,002) 
и «Настроение» – до 6,15 [6,00; 6,30] (p = 0,04) 
(см. рис. 3). Схожая картина наблюдалась и в груп-
пе II у пациентов с тяжелым ФП. Выполнение ме-
тодики «САН» выявило статистически значимое 
увеличение общего балла за тест до 5,27 [5,17; 5,40] 
(p <0,001) и показателя «Самочувствие» – до 
5,10 [4,80; 5,40] (p <0,001) (см. рис. 4). Достоверных 
различий при оценке динамики показателей «Ак-
тивность» и «Настроение» у пациентов с тяжелым 
ФП не выявлено (p >0,05). Следует отметить, что 
в Т2 в группе с умеренным ФП наименьшее зна-
чение так же, как и в Т1, получены у показателя 
«Активность», а у больных с тяжелым ФП – «Са-
мочувствие». При сравнении в Т2 результаты про-
хождения опросника САН были статистически 
значимо лучше в группе I по сравнению с группой 
II по всем анализируемым параметрам: как обще-
го балла (p <0,001), так и показателей «Самочув-
ствие» (p <0,001), «Активность» (p = 0,03) и «На-
строение» (p <0,001). Полученные данные свиде-
тельствовали о том, что у больных ХГС и слабым/
умеренным фиброзом печени после противови-
русной терапии наблюдалось улучшение психо-
эмоционального состояния, однако у пациентов 
с тяжелым фиброзом печени наблюдаемая дина-
мика была менее выражена. 

При сравнении результатов эластографии пе-
чени в группе пациентов с умеренным ФП в Т3 с 
Т1 отмечалось статистически значимое сниже-
ние коэффициента эластичности ткани печени 
как у пациентов контрольной подгруппы – до 
6,40 кПа [5,80; 7,40] (p = 0,03), так и у пациентов 
опытной подгруппы – до 5,80 кПа [5,60; 7,00] 
(p = 0,008) (см. рис. 1). При этом у пациентов, 
получавших бициклол после завершения ПВТ, 
снижение показателей жесткости печени было 
более выраженным (p = 0,04). В Т3 у пациен-
тов из опытной подгруппы (Ia) наблюдалось ста-
тистически значимое уменьшение активнос-
ти АлАТ до 32,40 МЕ/л [25,10; 47,30] (p <0,001), 
АсАТ – до 25,40 МЕ/л [19,40; 35,20] (p <0,001), 
увеличение количества тромбоцитов (ТРОМБ) до 
249,001109/л [235,00; 259,00] (p = 0,01) и фибри-
ногена (ФИБР) до 3,82 г/л [3,64; 3,94] (p = 0,009). 
В контрольной подгруппе Ib в Т3 отмечалось до-
стоверное уменьшение активности АлАТ до 
48,90 МЕ/л [30,30; 69,80] (p = 0,02) и АсАТ – до 
33,25 МЕ/л [29,40; 40,20] (p = 0,02) и увеличение коли-

чества тромбоцитов до 232,50×109/л [226,00; 252,00] 
(p = 0,02). Кроме того, при сравнении результатов 
общего анализа крови у пациентов контрольной Ia 
и опытной Ib подгрупп между собой наблюдалось 
статистически значимое различие количества 
тромбоцитов (p = 0,047), фибриногена (p = 0,02), 
активности АЛТ (p = 0,004) и АСТ (p = 0,006), что 
в целом свидетельствовало о более значимом сни-
жении воспалительного процесса и коррекции 
фибротических изменений в ткани печени у паци-
ентов с умеренным ФП, получавших бициклол.

Улучшение показателей коэффициента элас-
тичности ткани печени, а также активности 
АлАТ, АсАТ, уровня фибриногена и тромбоцитов 
в опытной подгруппе сопровождалось более вы-
раженным улучшением результатов прохождения 
опросника «САН» по сравнению с контрольной 
подгруппой.

Так, в группе с умеренным ФП после терапии 
бициклолом в Т3 в сравнении с Т2 при проведении 
опросника «САН» отмечалось достоверное увели-
чение общего балла до 6,07 [5,90; 6,17] (p <0,001), 
показателей «Активность» – до 5,80 [5,60; 6,00] 
(p <0,001) и «Настроение» – до 6,30 [6,20; 6,40] 
(p <0,001) (см. рис. 3). При этом в контрольной 
подгруппе отмечалось статистически значимое 
улучшение только показателя «Активность» до 
5,55 [5,40; 5,90] (p = 0,003). Также при сравнении 
с Т1 в опытной подгруппе наблюдалось достовер-
ное улучшение общего бала (p <0,001), показате-
лей «Самочувствие» (p = 0,002), «Активность» 
(p <0,001) и «Настроение» (p <0,001), а в контроль-
ной подгруппе отмечалось статистически значи-
мое улучшение общего балла (p <0,001), показа-
телей «Самочувствие» (p = 0,02) и «Активность» 
(p <0,001). При сравнении в Т3 результаты про-
хождения опросника САН были статистически 
значимо лучше в подгруппе Ia по сравнению с под-
группой Ib по итоговому баллу «САН» (p = 0,04) 
и показателю «Активность» (p = 0,01). В целом, 
полученные данные свидетельствовали об улучше-
нии психоэмоционального состояния пациентов 
с ХГС и умеренным ФП после проведенной про-
тивовирусной терапии, при этом результаты про-
хождения опросника «САН» испытуемыми, кото-
рые получали бициклол после завершения ПВТ, 
показали более выраженное улучшение психоэ-
моционального состояния. В целом, полученные 
данные свидетельствовали об улучшении психоэ-
моционального состояния пациентов с ХГС и уме-
ренным ФП после проведенной противовирусной 
терапии, при этом результаты прохождения опрос-
ника «САН» испытуемыми, которые получали би-
циклол после завершения ПВТ, показали более вы-
раженное улучшение состояния, проявлявшееся в 
значимой положительной динамике показателей 
«Активность» и «Настроение» на фоне снижения 
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воспалительного процесса и регрессии фиброти-
ческих изменений ткани печени.

В группе пациентов с ХГС и тяжелым ФП 
в Т3 по сравнению с Т1 отмечалось значимое 
снижение показателей плотности ткани пече-
ни как у пациентов контрольной подгруппы до 
10,15 кПа [9,60; 10,50] (p = 0,03), так и у пациентов 
после терапии бициклолом до 9,60 кПа [9,20; 10,10] 
(p = 0,007) (см. рис. 2). При этом у пациентов по-
сле этиопатогенетической терапии снижение 
жесткости печени было достоверно более вы-
ражено (p = 0,03). У пациентов с тяжелым ФП 
подгруппы IIa отмечалось снижение активно-
сти АлАТ до 52,70 МЕ/л [47,80; 86,80] (p <0,001), 
АсАТ – до 35,40 МЕ/л [31,50; 51,80] (p <0,001) 
и увеличение количества тромбоцитов до 
194,00×109/л [186,00; 203,00] (p = 0,03), фибри-
ногена – до 3,39 г/л [3,24; 3,61] (p = 0,009). При 
этом в подгруппе не получавших бициклол на-
блюдалось значимое снижение активности АлАТ 
до 63,70 МЕ/л [55,30; 75,30] (p <0,001), АсАТ – до 
43,75 МЕ/л [42,80; 51,60] (p <0,001). Кроме того, 
сравнение лабораторных показателей пациен-
тов подгруппы IIa и IIb между собой установило 
достоверное различие количества тромбоцитов 
(p = 0,04), активности АлАТ (p = 0,006) и АсАТ 
(p = 0,009), что также свидетельствовало о более 
выраженном снижении воспалительного процес-
са и коррекции фибротических изменений в тка-
ни печени у пациентов с тяжелым ФП после тера-
пии препаратом бициклол.

Сравнение опытной подгруппы IIa после те-
рапии бициклолом с Т2 показало статистически 
значимое улучшение итогового балла «САН» до 
5,58 [5,50; 5,68] (p <0,001), показателей «Само-
чувствие» – до 5,60 [5,40; 5,80] (p <0,001), «Актив-
ность» – до 5,60 [5,50; 5,70] (p <0.001) и «Настрое-
ние» – до 5,55 [5,50; 5,60] (p = 0,005) (см. рис. 4). Кро-
ме того, при сравнении результатов прохождения 
опросника «САН» пациентами опытной подгруппы 
с Т1 также было выявлено достоверное улучшение 
всех наблюдаемых показателей (p <0,001). В то же 
время в контрольной подгруппе сравнение резуль-
татов методики «САН» с Т2 выявило статистиче-
ски значимое улучшение только итогового балла 
«САН» до 5,47 [5,30; 5,57] (p = 0,002) и показателя 
«Самочувствие» до 5,40 [5,10; 5,60] (p = 0,002), а 
значения показателей «Активность» и «Настрое-
ние» достоверно не изменились (p >0,05). При этом 
сравнение результатов прохождения опросника 
«САН» пациентами подгруппы IIb в Т3 с Т1 пока-
зало статистически значимое улучшение итогово-
го балла (p <0,001), а также показателя «Самочув-
ствие» (p = 0,002). При сравнении в Т3 результаты 
прохождения опросника САН были статистически 
значимо лучше в подгруппе IIa по сравнению с под-
группой IIb по итоговому баллу «САН» (p <0,001) и 

показателям «Активность» (p = 0,03) и «Настрое-
ние» (p = 0,04). В целом, полученные данные свиде-
тельствовали об улучшении психоэмоционального 
состояния пациентов с ХГС и тяжелым ФП после 
проведенной противовирусной терапии, при этом 
результаты прохождения опросника «САН», а так-
же динамика оцениваемых лабораторных показате-
лей, медианных значений коэффициента эластич-
ности ткани печени у пациентов, которые получали 
в периоде наблюдения препарат бициклол, пока-
зали более выраженное улучшение по сравнению 
с контрольной подгруппой. Полученные результа-
ты указывали на улучшение психо эмоционального 
состояния на фоне снижения воспалительных про-
цессов и фибротических изменений печеночной 
ткани у пациентов с тяжёлым ФП после терапии 
препаратом бициклол. 

Заключение

Несмотря на эффективность современных схем 
противовирусной терапии, у пациентов с хрони-
ческим гепатитом С на доцирротических стадиях 
даже после достижения устойчивого вирусологи-
ческого ответа могут сохраняться признаки когни-
тивных нарушений, которые требуют адекватной 
и своевременной коррекции. Печеночная энце-
фалопатия, которая в данном случае, как прави-
ло, проявляется в виде латентной ее формы, в том 
числе сопровождается ухудшением психоэмоцио-
нального состояния, что может привести к измене-
ниям волевого, поведенческого и эмоционального 
характера, которые негативно влияют как в целом 
на работоспособность человека, так и на отдель-
ные виды деятельности, преимущественно опера-
торского профиля.

Эффективная противовирусная терапия спо-
собствовала улучшению результатов прохождения 
опросника «САН» у пациентов с ХГС как с уме-
ренным, так и с тяжелым ФП, в основном за счет 
улучшения параметра «Самочувствие». Однако 
применение препарата бициклол в течение 12 не-
дель после завершения противовирусного лечения 
за счет потенциирования противовоспалительного 
и антифибротического эффектов, проявлявшихся 
в виде снижения показателей жесткости печени 
и улучшения таких лабораторных параметров, 
как активность АлАТ, АсАТ, уровень фибриноге-
на и тромбоцитов, приводило к улучшению деток-
сикационной функции печени и, как следствие, 
к более значимому положительному изменению 
психоэмоционального состояния пациентов, о чем 
свидетельствовало улучшение всех исследуемых 
показателей методики «САН».
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Резюме
Проведен аналитический обзор нормативно-право-

вых актов и научной литературы по проблеме привер-
женности населения к вакцинопрофилактике и разви-
тию позитивной пропаганды вакцинации в России.

Исследована реализация пропаганды вакцинации 
в России как важнейшего инструмента психологическо-
го воздействия на общественную приверженность к ак-
тивной иммунопрофилактике инфекционных заболева-
ний, а также полномочия органов власти России по осу-
ществлению такой пропаганды. Выявляются причины, 
не позволяющие гражданам осознать необходимость 
вакцинации и способы преодоления «прививочного ниги-
лизма».

Цель: провести анализ возможных путей совершен-
ствования пропаганды вакцинации, как со стороны 
общественных организаций, так и со стороны орга-
нов власти России, деятельность которых призвана 
обеспечить эффективность мотивации к вакцинации 
в России.

Материалы: научные публикации и национальные 
нормативно-правовые акты по данной проблематике. 

Методы: общеаналитические методы познания 
(анализ, синтез, обобщение) позволили всесторонне 
рассмотреть социально-правовую обоснованность про-
паганды вакцинации в России; формально-юридический 
метод, заключающийся в анализе действующих норм 
права, юридических понятий и определений, который 
стал основой для исследования правовых норм, регули-
рующих особенности проведения пропаганды вакцина-
ции представителями органов власти, работниками 
здравоохранения и лидерами общественного мнения, 
а также позволил предложить меры по совершенство-
ванию законодательства по данному вопросу.

Результаты: установлена фрагментированность 
пропаганды вакцинации органами власти, обществен-
ными организациями, несовершенство её правового 
регулирования, отсутствие ответственных органов 
государственной власти за её осуществление, а также 
положительная взаимосвязь между проведением пропа-
ганды вакцинации и охватом населения активной имму-
нопрофилактикой болезней. 

Abstract
Introduction. An analytical review of regulatory legal acts 

and scientific literature on the problem of public adherence 
to vaccination prevention and the development of positive 
vaccination propaganda in Russia has been conducted.

The article examines the implementation of vaccination 
propaganda in Russia as the most important tool for psycho-
logical influence on public commitment to active immunopro-
phylaxis of infectious diseases, as well as the powers of Rus-
sian authorities to carry out such propaganda. The reasons 
that prevent citizens from realizing the need for vaccination 
and ways to overcome “vaccination nihilism” are identified.

Materials: scientific publications and national regulatory 
legal acts on this issue. 

Methods: general analytical methods of cognition (anal-
ysis, synthesis, generalization) made it possible to compre-
hensively consider the socio-legal validity of vaccination 
propaganda in Russia; a formal legal method consisting in 
the analysis of current legal norms, legal concepts and defi-
nitions, which became the basis for the study of legal norms 
governing the specifics of vaccination propaganda by gov-
ernment officials, health workers and the leaders of public 
opinion, and also allowed to propose measures to improve 
legislation on this issue.

Results. The fragmentation of vaccination propaganda by 
authorities and public organizations, the imperfection of its 
legal regulation, the absence of responsible government au-
thorities for its implementation, as well as the positive rela-
tionship between vaccination propaganda and the coverage 
of the population by active immunoprophylaxis of diseases 
has been established.

Conclusion. Solving the identified problems in the mech-
anism of vaccination promotion in Russia by the authorities, 
as well as providing the Russian population with up-to-date 
information based on the results of evidence-based medicine 
about the benefits and minor risks of vaccination, will con-
tribute to a more effective implementation of the authorities’ 
powers to create a culture of responsible attitude of citizens 
to their health.

ПРОПАГАНДА ВАКЦИНАЦИИ В РОССИИ:  
ВОЗМОЖНЫЕ ПУТИ СОВЕРШЕНСТВОВАНИЯ
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Заключение: решение выявленных проблем в меха-
низме пропаганды вакцинации в России органами влас-
ти, а также доведение до российского населения акту-
альной информации, основанной на результатах дока-
зательной медицины о преимуществах и незначитель-
ных рисках вакцинации будет способствовать более 
эффективной реализации полномочий органов власти 
по формированию культуры ответственного отноше-
ния граждан к своему здоровью. 

Ключевые слова: вакцинация, пропаганда, органы 
власти, полномочия, социальная реклама, иммунопрофи-
лактика, позитивная пропаганда вакцинации.

Введение

Одним из фундаментальных достижений ме-
дицины является вакцинация от инфекционных 
заболеваний, которая направлена на достижение 
профилактики в личных и общественных целях, 
особенно в отношении малолетних детей, иммун-
ная система которых не сформирована. Некото-
рые инфекционные заболевания не имеют эффек-
тивного специфического лечения (полиомиелит, 
столбняк, корь), характеризуются тяжелым тече-
нием, высокой инвалидизацией и смертностью 
заболевших. Высокая приверженность населения 
к вакцинации способна решить сразу несколь-
ко важных задач: предупреждение смертельных 
случаев и тяжёлых исходов инфекционных забо-
леваний; защита от осложнений в случаях болез-
ни; формирование коллективного иммунитета для 
защиты ослабленных и больных людей, которым 
противопоказана вакцинация [1]. 

Вместе с тем, во всем мире, в том числе и в Рос-
сии, отмечается негативное явление – массовый 
отказ от вакцинации граждан по религиозным 
и иным личным мотивам, что приводит к вспыш-
кам вакциноуправляемых заболеваний. В 2023 г. 
в нашей стране существенно увеличилась забо-
леваемость корью и коклюшем. Только за 2023 г. 
было выявлено 52 783 случая коклюша и 13 083 слу-
чая заболевания корью. Новый всплеск болезней 
обусловлен увеличением количества непривитых 
к данным инфекциям граждан, большим количес-
твом непривитых мигрантов и беженцев, развити-
ем антипрививочного лобби [2]. 

Причины возникновения такого социального 
явления, как негативное отношение к вакцинации, 
многообразны и связаны, прежде всего, с низкой 
эффективностью пропаганды положительного 
влияния вакцинации на общественное здоровье 
населения. Сомнения в сознании людей в необ-
ходимости прививок обусловлены недостаточной 
информированностью населения о важности и це-
лесообразности вакцинации для индивидуального 
здоровья, страхами развития поствакцинальных 
осложнений, фактом, что вакцинация – неиде-

альная мера защиты, так как заболеваемость сре-
ди привитых гриппом составляет заметную долю 
среди общего числа переболевающих за сезон [3].

К числу причин отказа от вакцинации следу-
ет отнести значительное снижение числа случа-
ев вакциноуправляемых болезней по сравнению 
с прошлым веком, развитие модных альтерна-
тивных способов профилактики инфекционных 
болезней с помощью витаминов и биологически 
активных добавок, которые не могут защитить от 
инфекций, включенных в Национальный кален-
дарь обязательных прививок. Широкое распро-
странение «прививочный нигилизм» получил в пе-
риод пандемии COVID-19. Во время проведения 
вакцинации от коронавирусной инфекции среди 
антиваксеров была распространена абсурдная 
идея чипирования населения с помощью приви-
вок. Кроме того, признание автономии и свободы 
пациентов при получении медицинской помощи 
привело к неверному истолкованию некоторыми 
пациентами неограниченности их прав, что позво-
ляет им полностью отрицать обоснованность пра-
вовой регламентации вакцинации. Все большее 
распространение получает идея автономизации 
личности, приоритета собственных прав над пра-
вами других лиц и коллективов.

По мнению экспертов Всемирной организа-
ции здравоохранения, множество доводов про-
тивников вакцинации лишены научной поддерж-
ки и квалифицируются как тревожное и опасное 
заблуждение. Недоверие к вакцинации включено 
экспертами в список десяти глобальных угроз для 
здоровья населения [4].

Статистическое исследование оснований при-
нятия отрицательных решений в отношении вак-
цинации детей среди отказавшихся от прививок 
родителей свидетельствует о наличии у них за-
блуждений в данных вопросах. Так, из 1021 «отказ-
ника» 20,5±1,3% решение принимали, исходя из 
своего опыта и рассказов других родителей о по-
следствиях прививок, 42,6±1,5% ориентировались 
только на информацию из Интернета, а 36,9±1,5% 
родителей, основывались по прочитанной инфор-

Key words: vaccination, propaganda, authorities, au-
thorities, social advertising, immunoprophylaxis, positive 
vaccination propaganda.
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мации и консультации с участковым врачом-педи-
атром [5]. Следовательно, большинство родителей 
не способны самостоятельно правильно анализи-
ровать полученную в Интернете и других источ-
никах информацию о безопасности вакцинации, 
а врачи-педиатры не имеют достаточной мотива-
ции к формированию у населения приверженно-
сти к вакцинации.

Исследования отношения к вакцинации ме-
дицинских работников также свидетельствуют 
о распространении сомнений в отношении безо-
пасности вакцин и среди них, что требует повы-
шения квалификации врачей различных специ-
альностей по иммунопрофилактике, утверждения 
алгоритмов общения с населением по привержен-
ности вакцинации, развития новых форм подачи 
информации населению с использованием офи-
циальных сайтов [6].

Ключевая проблема феномена антивакцина-
торства – недостаточная информированность 
населения в вопросах эффективности и безопас-
ности вакцинации, а также массовое распростра-
нение недостоверной информации по данному во-
просу. 

Кроме того, несовершенство российского за-
конодательства, регулирующего вопросы вакцина-
ции населения, способствует развитию вышерас-
смотренного феномена. Положения Федерального 
закона от 17.09.1998 № 157-ФЗ «Об иммунопрофи-
лактике инфекционных болезней» [7] весьма про-
тиворечивы в вопросах установления обязанности 
населения осуществлять вакцинацию. Часть 2 ст. 9 
и ч. 3 ст. 10 устанавливают обязательную вакцина-
цию детского и взрослого населения в соответствии 
с Национальным календарем профилактических 
прививок и Календарем профилактических при-
вивок по эпидемическим показаниям. По эпиде-
мическим показаниям вакцинация проводится при 
опасности распространения инфекционных забо-
леваний. Категории граждан, подлежащих обяза-
тельной вакцинации, утверждены Приказом Минз-
драва РФ в Календаре профилактических прививок 
по эпидемическим показаниям. Однако обязан-
ность это условная, поскольку ч. 2 ст. 11 Закона 
предписывает предварительное информированное 
добровольное согласие лица на проведение вакци-
нации в письменной форме, в том числе в отноше-
нии несовершеннолетних до момента наступления 
их правосубъективности по данному вопросу – до-
стижения возраста 15 лет. Статья 5 Закона закреп-
ляет возможность отказа от профилактических 
прививок независимо от оснований их проведения, 
тогда как обязательная вакцинация подразумевает 
бесспорность ее осуществления в отношении себя 
и детей без возможности её отрицания. 

Юридическая обязанность обеспечивается ис-
ключительно государственным принуждением, 

но в отношении отказа от вакцинации без уважи-
тельных причин в российском законодательстве 
не установлена мера юридической ответственно-
сти лиц, следовательно, обязательность прохож-
дения вакцинации имеет декларированный харак-
тер.

Часть 2 ст. 5 рассматриваемого закона устанав-
ливает некоторые последствия отказа от вакци-
нации для граждан: 1) запрет на выезд в страны, 
где требуются определенные профилактические 
прививки в соответствии с международными со-
глашениями и медико-санитарными нормами; 
2) временный отказ в приёме в оздоровительные 
и образовательные организации в случаях разви-
тия массовых инфекционных заболеваний и ри-
ска эпидемий; 3) отказ в приеме на работу или от-
странение от работы, выполнение которой имеет 
риск заболевания инфекционными болезнями. 
Перечень таких работ установлен постановлением 
Правительства Российской Федерации. 

Последствия отказа от прививок не являются 
всеобщими, применяются избирательно, не ох-
ватывают всех субъектов правоотношений, отка-
завшихся от прививок, носят более регулятивный, 
а не принудительный характер. 

Рассмотренные проблемы антивакцинаторства 
необходимо решать с помощью позитивной про-
паганды вакцинации, расширяя возможности ее 
включения в правовое поле, обеспечив правовыми 
стимулами и запретами пропаганды деструктив-
ного характера (пропаганды антивакцинаторства). 
Распространение позитивной пропаганды в сово-
купности с последствиями отказа от вакцинации 
в виде запретов и ограничений может дать мак-
симально положительный эффект, учитывая то, 
что в кризисные моменты государства, которыми 
может стать и внезапное распространение инфек-
ции, резко возрастает уровень недоверия к вла-
сти, что влечет за собой в том числе и отрицание 
важности вакцинации. Именно в этот период важ-
но усилить позитивную пропаганду вакцинации 
и проводить ее системно, подчеркивая ее ценност-
но-смысловой компонент. На личность с помощью 
закрепления в нормах права обязанности пропа-
ганды вакцинации должно оказываться как соци-
ально-регулятивное, так и юридико-психологиче-
ское воздействие. В результате такого воздействия 
через позитивную пропаганду граждане должны 
уметь оценивать сложившую ситуацию с вакци-
нопрофилактикой с учетом правовых критериев. 
Нацеленная на общественно-полезный результат 
позитивная пропаганда вакцинации сможет вы-
полнять не только просветительскую и информа-
ционную, но и стабилизирующую, и превентив-
ную функции, однако важным представляется для 
усиления такого эффекта введение юридической 
ответственности за противоположный деструк-
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тивный вид пропаганды – пропаганду антивакци-
наторства.

Таким образом, обозначенные проблемы не-
обходимо решать восстановлением доверия рос-
сийского населения к вакцинации, активизацией 
деятельности органов власти по предупреждению 
распространения антивакцинационных представ-
лений с помощью позитивной пропаганды вакци-
нации, а также изменением действующего законо-
дательства.

Цель исследования – провести анализ воз-
можных путей совершенствования пропаганды 
вакцинации, как со стороны общественных орга-
низаций, так и со стороны органов власти России, 
деятельность которых призвана обеспечить эф-
фективность мотивации к вакцинации в России.

Материалы и методы исследования

Общеаналитические методы познания (анализ, 
синтез, обобщение) позволили всесторонне рас-
смотреть социально-правовую обоснованность 
пропаганды вакцинации в России; формально-
юридический метод, заключающийся в анализе 
действующих норм права, юридических понятий 
и определений, стал основой для исследования 
правовых норм, регулирующих особенности про-
ведения пропаганды вакцинации представителя-
ми органов власти, работниками здравоохранения 
и лидерами общественного мнения, а также позво-
лил предложить меры по совершенствованию за-
конодательства по данному вопросу.

Результаты исследования и обсуждение

Под позитивной пропагандой следует понимать 
формирование положительных установок общес-
твенного мнения и жизненной позиции граждан 
в интересах государства, общества и человека по 
социально-значимым целям путем продвижения 
определенных идей через различные средства 
коммуникации [8]. 

Пропаганда вакцинации в России, конечно, 
осуществляется, но она носит несистемный, фраг-
ментированный характер. Ее осуществляют раз-
личные структуры: медицинские организации, 
органы публичной власти, общественные органи-
зации, средства массовой информации.

Специализированным видом пропаганды пре-
имущественно занимаются медицинские работ-
ники первичного звена. Так, пропаганду профи-
лактики инфекционных заболеваний среди роди-
телей несовершеннолетних пациентов осущест-
вляют врачи-педиатры, оказывающие первичную 
медико-санитарную помощь в поликлиниках, од-
нако им катастрофически не хватает времени на 
данный вид деятельности во время приема паци-
ентов. 

Если обратиться к отраслевым стандартам вре-
мени на прием одного пациента, которые утверж-
дены п. 3 Приказа Минздрава РФ № 290н, врачи-
педиатры участковые должны осуществлять при-
ем ребенка за 15 мин, в которые включено время 
не только на осмотр пациента, но и на письменное 
оформление документации, проведение разъяс-
нительных бесед о важности профилактики забо-
леваний, в том числе инфекционных по средствам 
вакцинации. Длительность повторного посещения 
составляет 70–80% от первичного времени. Это 
10–12 мин, из которых на заполнение докумен-
тации отведено 5–6 мин (35% от времени приёма 
пациента). Если на поликлиническом участке вы-
сокая плотность проживания или высокая заболе-
ваемость населения, то применяются корректи-
рующие коэффициенты. В таких случаях факти-
ческое время приема ребенка может составлять 
всего 9 мин при первичном посещении доктора, 
4–5 мин при повторном [9]. Низкие отраслевые 
стандарты времени на прием одного пациента не 
позволяют врачам осуществлять пропаганду про-
филактики инфекционных заболеваний системно.

Кроме того, дефицит кадров в первичном звене 
системы здравоохранения, особенно в отдалённых 
от крупных городов населенных пунктах (город-
ских и сельских) [10], не позволяет широко разво-
рачивать агитационные кампании медицинским 
работникам. 

В связи с этим разделяем точку зрения, что од-
ним из эффективных способов управления соци-
альным поведением населения в сфере вакцинации 
является пропаганда в российском медиапростран-
стве. При этом как можно больше необходимо ис-
пользовать позитивных стимулов к вакцинации, 
поскольку фокус на агрессивную агитацию, акцен-
тирующийся на негативных сторонах отказа от вак-
цинации, может иметь обратный эффект [11]. 

Математические расчёты результативности 
пропаганды прививочных кампаний доказали зна-
чительное увеличение числа граждан, осознано 
осуществивших вакцинацию [12], что требует по-
ощрения таких кампаний со стороны государства. 

Пропагандирующая информация может со-
держать как прямые призывы к вакцинации, так 
и косвенную аргументацию, выраженную через 
демонстрацию последствий отказа от прививок 
с точки зрения нравственной и юридической от-
ветственности [13]. 

Пропаганда вакцинации, по нашему мнению, 
должна сочетаться с просвещением населения 
о важности вакцинации как для граждан, особен-
но несовершеннолетних, так и для общественных 
целей, поэтому нельзя абсолютно исключать де-
монстрацию возможных последствий отказа от 
активной иммунопрофилактики, особенно в отно-
шении детей.
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Пропаганда вакцинной активности населе-
ния от тех или иных инфекционных заболеваний 
должна осуществляться социальной рекламой. По-
нятие социальной рекламы определено п. 1 ч. 1 ст. 3 
Федерального закона «О рекламе», под которой он 
понимает информацию, распространяемую лю-
бым способом, в любой форме и с использованием 
любых средств, адресованную неопределенному 
кругу лиц и направленную на достижение благо-
творительных и иных общественно полезных це-
лей, а также обеспечение интересов государства. 
Статья 10 Закона для рекламодателей определяет 
квоту 5% для социальной рекламы, которая может 
размещаться в печатных изданиях, уличных ре-
кламных конструкциях, в теле- и радиопрограм-
мах, на интернет-сайтах. Оператора социальной 
рекламы утверждает Правительство РФ [14]. 

Однако на законодательном уровне в России 
регламентирована лишь пропаганда донорства 
крови, на что указывается в ст. 6 Федерального за-
кона РФ от 20.07.2012 № 125-ФЗ «О донорстве кро-
ви и ее компонентов». Пропаганду донорства кро-
ви и ее компонентов осуществляют Министерство 
здравоохранения РФ и его региональные органы, 
Федеральное медико-биологическое агентство 
России, медицинские организации. Органам мест-
ного самоуправления, осуществляющим полномо-
чия в сфере охраны здоровья, рекомендуется осу-
ществлять мероприятия по пропаганде донорства 
крови и ее компонентов за счет средств местных 
бюджетов [15].

На федеральном уровне пропаганда вакцина-
ции урегулирована по большей части в контексте 
пропаганды здорового образа жизни, как бы вклю-
чаясь в указанное понятие и изредка самостоя-
тельно перечисляется среди мер и мероприятий 
профилактического характера (пример тому – 
часть 1 ст. 29 Федерального закона от 30.03.1999 
№ 52-ФЗ «О санитарно-эпидемиологическом бла-
гополучии населения») [16]. Отдельно, дифферен-
цированно от других видов пропаганды внимание 
законодатель ей не уделяет, лишь в некоторых 
подзаконных актах можно встретить указание на 
обязанность принять меры по пропаганде вакци-
нопрофилактики [17].

Некоторый всплеск нормативного регулирова-
ния в сфере пропаганды вакцинации наблюдался 
в период распространения коронавирусной ин-
фекции, однако такая правотворческая деятель-
ность была характерна только для регионов и ха-
рактеризовалась подзаконным регулированием, 
чаще на уровне актов главного санитарного врача.

Поскольку для повышения эффективности та-
кой деятельности, как пропаганда вакцинопро-
филактики, необходим ее системный характер, то 
положительной практикой нам видится включе-
ние такой обязанности в акты местного концеп-

туально-стратегического характера. Так, напри-
мер, пропаганда среди молодежи прохождения 
профилактических мероприятий и вакцинаций 
закреплена как системная мера по сохранению 
здоровья молодежи в Концепции работы с молоде-
жью на территории муниципального образования 
«Город Саратов» [18]. Такая мера представляется 
своевременной и необходимой, что требует ее рас-
пространения на все муниципальные образования 
и субъекты Российской Федерации, тем более что 
в новую редакцию п. «ж» ст. 72 Конституции к пол-
номочиям органов публичной власти субъектов 
РФ входит «формирование культуры ответствен-
ного отношения граждан к своему здоровью» [19].

Представляется, что в Федеральном законе «Об 
иммунопрофилактике инфекционных болезней» 
[20] также необходимо определить уполномочен-
ный государственный орган, в компетенцию ко-
торого непосредственно входило бы решение во-
просов пропаганды вакцинации. Ввиду важности 
данной организационной работы Министерство 
здравоохранения РФ должно координировать 
и планировать данную работу. 

Федеральная служба по надзору в сфере за-
щиты прав потребителей и благополучия челове-
ка (Роспотребнадзор) осуществляет федеральный 
государственный санитарно-эпидемиологический 
надзор, в том числе по вакциноуправляемым ин-
фекционным заболеваниям. Следовательно, про-
паганду вакцинации необходимо отнести и к ее 
полномочиям. Способствовал бы популяризации 
вакцинации заказ Правительства РФ на размеще-
ние социальной рекламы, в том числе по телевиде-
нию в тематических программах с высоким рей-
тингом просмотра, посвященных пропаганде ме-
тодов и средств сохранения и укрепления общес-
твенного здоровья по средствам вакцинации. 

Нельзя сказать, что социальная реклама вакци-
нации Роспотребнадзором не осуществляется. На 
его сайте ведется санитарный проект «Санитар-
ный щит страны – безопасность для здоровья», 
в который включены различные аспекты вакцина-
ции, ревакцинации взрослых и детей [21]. Однако 
они не транслируются на широкую аудиторию, 
имеют текстовую форму представления информа-
ции, которая в информационном обществе мало 
востребована и не воспринимается большинством 
населения. Молодые люди, подлежащие вакцина-
ции и имеющие малолетних детей, всё чаще пред-
почитают визуальные и аудиовизуальные матери-
алы, которые легче ими усваиваются и запомина-
ются. 

Пропаганда вакцинации включает в себя по-
следовательность хорошо спланированных сооб-
щений, распространяемых в течение длительного 
периода времени [22], причем на широкую аудито-
рию, поэтому очевидна невысокая эффективность 
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пропаганды вакцинации на сайте Роспотребнад-
зора. Социальная реклама вакцинации должна 
содержать визуальные элементы (изображения, 
инфографику, видео, анимацию), что больше при-
влекает внимание населения, позволяет донести 
информацию более динамично и эмоционально, 
способствует эффективному формированию пси-
хологических установок приверженности к вак-
цинации. Каналами распространения (средства-
ми) социальной рекламы должно быть телевиде-
ние, новостные сайты, социальные сети с учетом 
запросов современного общества. 

Информационные ролики должны представ-
лять информацию сжато, но полно и достоверно, 
что требует взаимодействия Министерства здра-
воохранения и операторов социальной рекламы, 
осуществляющих создание видеороликов для по-
зитивной пропаганды вакцинации.

При этом важно предоставлять разнообразную 
и актуальную информацию, чтобы поддерживать 
интерес аудитории к вакцинации, но нельзя посто-
янно транслировать негативные стороны отказа 
от нее. Такую информацию лучше представлять 
нечасто при эпидемическом благополучии, отсут-
ствии вспышек инфекций и эпидемий. Однократ-
ное предоставление такой информации может 
быть более эффективным, чем многократное её 
повторение, поскольку оно является одним из ин-
струментов пропаганды вакцинации, но не един-
ственным и не всегда самым эффективным.

Заключение

Таким образом, феномен массового снижения 
приверженности граждан к вакцинации (антивак-
цинаторство) представляет собой социально не-
гативное общественное явление, заключающееся 
в неправомерном отказе от прививок в отношении 
себя и своих детей. Антивакцинаторство развива-
ется на основе ошибочных психологических уста-
новок граждан, касающихся неэффективности, 
чрезмерной опасности и нелегитимности вакци-
нации, которые могут быть изменены посредством 
массовой позитивной пропаганды вакцинации, 
что находит свое статистическое подтверждение. 
Политика органов государственной власти по про-
паганде вакцинации должна быть направлена на 
своевременное предоставление населению до-
стоверной информации, развеивание мифов и за-
блуждений относительно негативных последствий 
вакцинации. В рамках повышения эффективности 
борьбы с антивакцинаторством, оказывающим де-
стабилизирующее влияние на общество и идущим 
в разрез с интересами государства, представляет-
ся оправданным на современном этапе развития 
российского общества ввести юридическую от-
ветственность за пропаганду антивакцинаторства. 
Более предпочтительной в данном случае видится 

закрепление административной ответственности в 
КоАП РФ, тем более что за последние 3 года таких 
положительных примеров введения новых запре-
тов различных деструктивных для общества видов 
пропаганды было немало (последний из них – за-
прет пропаганды отказа от деторождения). Такая 
новая норма логично была бы встроена в главу 6 
КоАП РФ, которая посвящена административным 
правонарушениям, посягающим на здоровье, сани-
тарно-эпидемиологическое благополучие населе-
ния и общественную нравственность. В новой нор-
ме следует предус мотреть административную от-
ветственность за пропаганду антивакцинаторства, 
выразившуюся в распространении информации, 
направленной на обоснование и (или) оправдание 
отказа от вакцинопрофилактики, либо навязыва-
нии информации об отказе от вакцинации. Отяго-
щать такую ответственность может наличие кри-
терия совершения данного действия посредством 
информационно-телекоммуникационной сети 
«Интернет». Такие меры значительно повысят эф-
фективность позитивной пропаганды вакцинации.

Под позитивной пропагандой вакцинации 
предлагаем понимать формирование психологи-
ческих установок значимости вакцинации, дове-
рия к ней как медицинскому вмешательству, его 
безопаснос ти и эффективности у большинства 
российских граждан, формирование привержен-
ности российского населения к активной имму-
нопрофилактике посредством целенаправленной 
и систематической деятельности органов публич-
ной власти и гражданского общества по распро-
странению научных, правовых, нравственных 
взглядов о важности вакцинации в личных и об-
щественных целях. Способы повышения эффек-
тивности пропаганды вакцинации в рамках дей-
ствующего законодательства многообразны, но не 
всегда используются в полной мере (от точечного 
информирования целевых групп до добровольче-
ских социальных инициатив по популяризации от-
дельных видов вакцин, как это было в период рас-
пространения COVID-19).

Необходимо масштабирование работы по про-
паганде вакцинации в Российской Федерации 
с развитием проектов, направленных на её популя-
ризацию в стране. Координация проектов должна 
осуществляться Министерством здравоохранения 
РФ, а Федеральную службу по надзору в сфере за-
щиты прав потребителей и благополучия человека 
(Роспотребнадзор) необходимо назначить ответ-
ственной за реализацию пропаганды вакцинации 
в российском обществе. 

Формирование грамотной социальной рекламы 
на тему вакцинации может стать надежным ин-
струментом для формирования положительного 
общественного мнения по данному вопросу в Рос-
сии.
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Решение выявленных проблем совершенство-
вания пропаганды вакцинации в России органа-
ми власти, а также доведение до российского на-
селения актуальной информации, основанной на 
результатах доказательной медицины о преиму-
ществах и незначительных рисках вакцинации 
будет способствовать более эффективной реали-
зации полномочий органов власти по формирова-
нию культуры ответственного отношения граждан 
к своему здоровью. 
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Резюме 
Официальные данные регистрации лихорадки Ку 

в России не отражают реального распространения 
этой инфекции. Одной из причин существенной гиподи-
агностики этой болезни является трудность клиниче-
ской диагностики, обусловленная выраженным полимор-
физмом проявлений и отсутствием патогномоничных 
симптомов. 

Цель: определить уровень серопревалентности сре-
ди жителей Республики Татарстан к Coxiella burnetii. 

Материалы и методы: образцы сывороток крови 
волонтеров (480 проб) были исследованы методом им-
муноферментного анализа на наличие IgG-антител 
к возбудителю лихорадки Ку. Среди лиц, в образ-
цах сывороток крови которых были обнаружены IgG 
к C. burnetii, было проведено анкетирование, включа-
ющее ряд вопросов, выявляющих наличие факторов 
риска инфицирования возбудителем лихорадки Ку, 
а также произведен повторный отбор крови спустя 
5–6 месяцев с целью определения длительности перси-
стенции антител. 

Результаты: IgG-aнтитела к C. burnetii были обна-
ружены у 7,7% волонтеров. При повторном обследова-
нии серопозитивных лиц соответствующие антите-
ла были выявлены у 82% волонтеров. По результатам 
анкетирования установлено, что большинство из них 
ухаживали за домашними или сельскохозяйственными 
животными, а 80% отмечали, что за последние 2 года 
перенесли лихорадочные заболевания. Наиболее высо-

СЕРОПРЕВАЛЕНТНОСТЬ СРЕДИ ЖИТЕЛЕЙ РЕСПУБЛИКИ 
ТАТАРСТАН К ВОЗБУДИТЕЛЮ ЛИХОРАДКИ КУ –  
COXIELLA BURNETII
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N.K. Tokarevich1, G.Sh. Isaeva 2,3, I.A. Karmokov1, R.R. Baimova1, D.I. Grechishkina1, I.S. Lyzenko1, E.G. Riabiko1,  
O.A. Freylikhman1, E.S. Khalilov1, G.F. Gilyazutdinova2, R.A. Isaeva2, T.A. Savitskaya2, V.A. Trifonov2, M.A. Patyashina4,5

1 Saint-Petersburg Institute of Epidemiology and Microbiology named after Pasteur, Saint-Petersburg, Russia
2 Kazan Scientific Research Institute of Epidemiology and Microbiology, Kazan, Russia
3 Kazan State Medical University, Kazan, Russia
4 Office of the Federal Service for Surveillance of Consumer Rights Protection and Human Wellbeing in the Republic  
of Tatarstan, Kazan, Russia
5 Kazan State Medical Academy, Kazan, Russia

Abstract
The official statistic data on Q fever cases in Russia do 

not reflect the real spread of this infection. One of the rea-
sons for Q fever significant underdiagnosis is the difficulty 
of its clinical diagnosis due to the pronounced polymorphism 
of the disease manifestations and the absence of pathogno-
monic symptoms.

The study objective was to determine the level of sero-
prevalence of the population to the Coxiella burnetii in the 
Republic of Tatarstan. 

Materials and methods. ELISA was used to detect IgG 
antibodies to Q fever pathogen in blood sera sampled from 
volunteers (480 samples). The volunteers whose serum sam-
ples proved to be IgG–positive were offered a questionnaire 
intended to reveal the risk factors for contamination with the 
Q fever causative agent, and their blood was re-sampled after 
5-6 months in order to determine the duration of IgG anti-
bodies persistence.

Results. IgG antibodies to C. burnetii were revealed in 
7.7% of the surveyed volunteers. The re-examination of se-
ropositive persons revealed the corresponding antibodies in 
82% of them. Based on the results of the questionnaire survey 
it was concluded that the majority of the respondents were 
involved in pet care or farm animals keeping, and 80% of 
the respondents had suffered febrile illness during past two 
years. The highest seroprevalence was detected in humans 
over 40, while more often in women than in men.

Conclusion. The results obtained indicate the existence 
of active foci of Q fever on the territory of the Tatarstan Re-
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public, where residents come into contact with C. burnetii. 
It is likely that ELISA is a useful assay for detecting IgG an-
tibodies over rather long period of time after contamination 
with the causative agent of Q fever. The revealed irregular-
ity of the territorial distribution of infected residents argues 
for the advisability of further research in order to identify the 
infection sources, first of all, in areas with high seropreva-
lence. The detected rather high C. burnetii seroprevalence in 
the population of the Republic of Tatarstan in the absence 
of reported Q fever incidence bear witness to significant un-
derdiagnosis of the infection, and hence justifies the needs 
of effective preventive measures development taking into ac-
count the local conditions.

Key words: seroprevalence, Coxiella burnetii, Q fever, 
the Republic of Tatarstan. 

кие показатели серопревалентности выявлены среди 
лиц старше 40 лет и среди женщин. 

Заключение: полученные результаты свидетель-
ствуют о существовании очагов лихорадки Ку на тер-
ритории республики, где происходит контакт жителей 
с C. burnetii. Вероятно, с помощью иммуноферментного 
анализа можно выявлять IgG-антитела в течение до-
вольно длительного времени после контакта с возбуди-
телем лихорадки Ку. Установленная неравномерность 
территориального распределения инфицированных 
жителей аргументирует целесообразность проведения 
дальнейших исследований по выявлению источников за-
ражения, в первую очередь, в районах с высокими уров-
нями серопревалентности. Выявление относительно 
высоких показателей серопревалентности к C. burnetii 
среди жителей Республики Татарстан на фоне отсут-
ствия регистрируемой заболеваемости лихорадкой Ку 
свидетельствует о существенной гиподиагностике 
этой инфекции, что обосновывает необходимость раз-
работки эффективных мер профилактики с учетом 
местных условий. 

Ключевые слова: серопревалентность, Coxiel-
la burnetii, лихорадка Ку, Республика Татарстан. 

Введение

Лихорадка Ку является важной медико-соци-
альной проблемой для многих стран [1–4], в том 
числе и для России [5, 6], в силу широкого распрос-
транения, профессионального характера болезни 
и значительных экономических потерь, обуслов-
ленных инфицированностью сельскохозяйствен-
ных животных, у которых эта инфекция может 
вызывать аборты, мертворождения плода и рож-
дение ослабленного потомства с выраженными 
патологическими изменениями [5, 7]. Случаи за-
болевания людей лихорадкой Ку и/или природные 
и хозяйственные очаги этой инфекции выявлены 
практически во всём мире, за исключением, веро-
ятно, Новой Зеландии [2]. К сожалению, далеко не 
во всех странах осуществляется обязательная ре-
гистрация случаев лихорадки Ку. Так, в США по-
всеместная регистрация этой инфекции началась 
в 1999 г., что привело к увеличению количества 
заболевших в период с 2000 по 2004 г. на 250% [8]. 
Хроническая форма лихорадки Ку – весьма ча-
стый исход этого заболевания [9]. Такое развитие 
болезни у людей нередко приводит к инвалидиза-
ции, а в значительном количестве случаев и к ле-
тальному исходу. Коксиеллезный эндокардит тре-
бует длительного дорогостоящего комплексного 
терапевтического лечения, а в ряде случаев и хи-
рургического вмешательства [10, 11]. 

В настоящее время значение этой инфекции су-
щественно возрастает, что обусловлено неудовлет-
ворительным ветеринарным надзором за сельско-
хозяйственными животными, особенно за козами 
и овцами, являющимися главными источниками 
заражения C. burnetii людей. Так, большая вспыш-

ка этой инфекции, охватившая более 4000 человек, 
зарегистрирована в Нидерландах в 2007–2010 гг. 
[12, 13]. Источником C. burnetii явились инфици-
рованные козы [14, 15]. Для ликвидации эпидемии 
было выбраковано 20% коз и 5% овец. Заражение 
произошло аэрозольным путем на значительном 
расстоянии от перегона животных. Этот путь зара-
жения довольно часто наблюдается при вспышках 
лихорадки Ку, поскольку C. burnetii обладает боль-
шой устойчивостью к воздействию внешней среды. 

Клиническая картина при заражении человека 
C. burnetii весьма вариабельна и зависит как от ви-
рулентности инфицирующего штамма C. burnetii, 
так и от факторов риска у инфицированного паци-
ента. 

Преобладавшее последние десятилетие пред-
ставление об однозначном делении лихорадки Ку 
по клиническому течению на две формы, «хрони-
ческую» и «острую», в настоящее время пересмо-
трено, и, хотя это условное деление сохраняется, 
современная концепция предусматривает более 
сдержанный подход, согласно которому острая 
лихорадка Ку рассматривается как первичная ин-
фекция, которая может протекать с выраженной 
симптоматикой или без нее, в зависимости от во-
влеченного штамма и восприимчивости пациента 
(вследствие возраста, пола, иммуносупрессии или 
беременности). При отсутствии лечения может 
развиться персистирующая очаговая инфекция, 
протекающая по различным типам [16]. 

На основании анализа больших когорт паци-
ентов установлено, что примерно у 75% из них 
наблюдается острая лихорадка Ку. Наиболее 
частой клинической формой лихорадки Ку счи-
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тается гепатит (38,3%), за которым по частоте 
следуют пневмония (25,4%) и эндокардит (21,9%). 
При этом гепатит, пневмония, гриппоподобный 
синдром и лимфаденит являются основными 
клиническими проявлениями острой лихорад-
ки Ку, тогда как для персистирующей очаговой 
инфекции C. burnetii характерны эндокардит 
(75,8%), сосудистая и костно-суставная инфек-
ции [17]. 

В России лихорадка Ку выявлена более чем 
в 50 субъектах [6, 18]. В период с 1957 по 2023 г. 
в России официально зарегистрирован 14 241 слу-
чай лихорадки Ку [6]. Согласно официальным дан-
ным государственной статистики, за период с 2000 
по 2023 г. на территории России в целом статисти-
чески значимых тенденций к изменению показа-
теля заболеваемости лихорадкой Ку не выявлено. 
Случаи лихорадки Ку регистрировались на тер-
ритории 24 субъектов России. Около 80% случа-
ев пришлось на Южный федеральный округ, где 
большая часть случаев (более 70%) приходится на 
Астраханскую область. Около 12% от всех зареги-
стрированных в РФ случаев пришлось на Ставро-
польский край. 

Официальные данные о регистрации лихорадки 
Ку в России не отражают реального распростране-
ния этой инфекции. Об этом свидетельствуют мно-
гочисленные данные литературы [19, 20]. Одной из 
причин существенной гиподиагностики лихорадки 
Ку является трудность клинической диагностики 
этой инфекции, обусловленная выраженным по-
лиморфизмом проявлений болезни и отсутствием 
патогномоничных симптомов [21]. Значительная 
гиподиагностика лихорадки Ку и, как следствие, 
нерациональное лечение больных приводят, с од-
ной стороны, к её хронизации, а с другой – к оши-
бочным представлениям о реальном распростране-
нии этой инфекции и отсутствию должной насто-
роженности врачей к этой болезни.

Республика Татарстан относится к регио-
нам с развитым сельским хозяйством и живот-
новодством. В сельской местности проживают 
933 853 человека [22], у большинства из них име-
ются сельскохозяйственные животные. По офи-
циальным данным Территориального органа Фе-
деральной службы государственной статистики 
по Республике Татарстан, около 41 тыс. жителей 
работают непосредственно в сельском хозяйстве. 
В республике имеется 295,3 тыс. голов овец и коз, 
при этом около 82% из них сосредоточены в хозяй-
ствах населения [23]. Таким образом, в Республи-
ке Татарстан имеются реальные предпосылки для 
распространения лихорадки Ку.

Согласно ретроспективным данным, официаль-
ная регистрация лихорадки Ку в Республике Та-
тарстан началась в 1956 г. Заболеваемость регис-
трировалась в отдельные годы в виде единичных 

спорадических случаев. С 1956 по 1983 г. в респуб-
лике было зарегистрировано 62 случая лихорадки 
Ку. Начиная с 1984 г., эта инфекция на территории 
Республики Татарстан не диагностировалась. 

Цель исследования – определить уровень се-
ропревалентности среди жителей Республики Та-
тарстан к Coxiella burnetii. 

Задачи исследования: 

– определить уровень серопревалентности 
к C. burnetii среди населения, проживающего на 
территории некоторых административных райо-
нов Республики Татарстан;

– выявить возможные территориальные, поло-
вые и возрастные особенности в инфицированно-
сти возбудителем лихорадки Ку;

– провести анкетирование среди лиц, в образ-
цах сыворотки крови которых обнаружены IgG-
антитела к C. burnetii, с целью выявления наличия 
факторов риска инфицирования возбудителем ли-
хорадки Ку;

– провести повторный отбор крови у лиц, в об-
разцах сывороток крови которых обнаружены 
IgG к C. burnetii, и определить длительность перси-
стенции антител.

Материалы и методы исследования

Сбор образцов сывороток крови волонтеров 
производился в 14 административных террито-
риях Республики Татарстан: на территории Аль-
кеевского, Альметьевского, Апастовского, Бав-
линского, Высокогорского, Елабужского, Зелено-
дольского, Камско-Устьинского, Нижнекамского, 
Рыбно-Слободского, Сабинского, Тетюшского 
и Чистопольского районов, а также г.о. Набереж-
ные Челны.

Забор крови для исследования производился 
у волонтеров, отобранных случайным образом, по-
сле получения информированного добровольного 
согласия в августе и сентябре 2023 г. (табл. 1). 

Кровь отбиралась из локтевой вены в вакуум-
ные пробирки с последующим центрифугирова-
нием (10 мин, 8000 об/мин), отбором 500 мкл сы-
воротки в индивидуальные пробирки объемом 
1,5 мл, замораживанием и хранением при темпе-
ратуре –80°C до дальнейшего анализа. Последу-
ющая транспортировка и хранение проб осущест-
влялись в соответствии с требованиями, предъяв-
ляемыми к транспортировке и хранению иммуно-
биологических препаратов.

Образцы сывороток крови волонтеров были 
исследованы методом ИФА на наличие антител 
IgG к возбудителю лихорадки Ку с использова-
нием коммерческой тест-системы «ИФА-анти-
Ку-G» (ФБУН НИИЭМ имени Пастера, г. Санкт-
Петербург) согласно инструкции производителя. 
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Тестирование статистической значимости 
было проведено на веб-платформе EPITOOLS 
(http://epitools.ausvet.com.au). Для оценки статис-
тической значимости различий при сравнении 
2 групп использовался критерий согласия Пирсо-
на. Значения p≤0,05 признавались значимыми.

После проведения первого этапа исследования 
у волонтеров, в образцах сывороток крови кото-
рых были обнаружены IgG-антитела к C. burnetii, 
в январе и феврале 2024 г. была вновь отобрана 
кровь для определения длительности персистен-
ции IgG-антител к C. burnetii у лиц, инфицирован-
ных этим возбудителем. В связи с техническими 
трудностями образцы сывороток крови повторно 
были получены лишь от 28 волонтеров. 

Среди лиц, в образцах сывороток крови кото-
рых были обнаружены IgG-антитела к C. burnetii, 
было также проведено анкетирование, включаю-
щее ряд вопросов, выявляющих наличие факторов 
риска инфицирования возбудителем лихорадки 
Ку: место жительства (городская/сельская мест-
ность); профессиональная деятельность; контак-
ты с домашними, сельскохозяйственными живот-
ными или с грызунами; присасывание клеща; на-
личие в анамнезе лихорадочных заболеваний за 
последние 2 года у волонтеров или лиц, прожива-
ющих с респондентом (при положительном отве-
те – какой диагноз был установлен, длительность 
лихорадки и наличие пневмонии); выезд за преде-
лы республики за последние 2 года.

В связи с техническими трудностями анкетиро-
вание было проведено лишь среди 20 волонтеров, 

в образцах сывороток крови которых были обна-
ружены IgG-антитела к C. burnetii на первом этапе 
исследования. 

Результаты исследования

В результате первого этапа исследования в сы-
воротках крови 37 (7,7%) волонтеров были обнару-
жены IgG-антитела к C. burnetii. 

По результатам второго этапа исследования 
в 5 из 28 (18%) исследованных сывороток крови 
волонтеров были получены подпороговые значе-
ния оптической плотности, в связи с чем данные 
результаты были расценены как отрицательные. 
Установлено, что в 23 (82%) образцах сывороток 
крови волонтеров, обследованных повторно спус-
тя 5–6 месяцев после первого забора, обнаруже-
ны IgG-антитела к возбудителю лихорадки Ку. Ре-
зультаты выявления IgG к C. burnetii у жителей Ре-
спублики Татарстан, полученные на первом этапе 
исследования, представлены в таблицах 2 и 3. 

По результатам анкетирования серопозитивных 
к C. burnetii лиц было установлено, что 55% прожива-
ли в сельской местности. Лиц с профессией, относя-
щейся к группе риска по заболеваемости лихорадкой 
Ку, выявлено не было. Большая часть опрошенных 
волонтеров (65%) отмечали наличие контакта с до-
машними и сельскохозяйственными животными (ко-
ровы, свиньи, козы, овцы, кролики, кошки и собаки). 
Несколько респондентов констатировали наличие 
в анамнезе факта присасывания клеща (15%) и кон-
такта с грызунами (20%). Большинство респондентов 
(80%) отметили наличие в анамнезе лихорадочных за-

Таблица 1

Распределение волонтеров по полу, возрасту и месту проживания

Административные территории Число волонтеров Распределение по полу Распределение по возрасту

Ж М < 18 18–29 30–39 40–49 50–59 ≥ 60

Алькеевский район 25 16 9 0 3 1 10 7 4

Альметьевский район 30 5 25 0 5 14 9 2 0

Апастовский район 30 16 14 0 3 2 3 12 10

Бавлинский район 30 23 7 0 6 9 3 7 5

Высокогорский район 25 15 10 0 4 2 4 2 13

Елабужский район 25 18 7 0 4 5 5 3 8

Зеленодольский район 30 28 2 0 7 4 7 8 4

Камско-Устьинский район 60 41 19 0 0 4 5 12 39

г.о. Набережные Челны 45 12 33 0 9 15 17 3 1

Нижнекамский район 60 21 39 2 5 29 15 5 4

Рыбно-Слободский район 50 39 11 0 0 2 17 12 19

Сабинский район 30 16 14 0 5 6 3 5 11

Тетюшский район 30 17 13 0 0 4 7 16 3

Чистопольский район 10 6 4 0 2 2 1 3 2

Республика Татарстан 480 273 207 2 53 99 106 97 123
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болеваний за последние 2 года, в том числе у 94% во-
лонтеров было диагностировано острое респиратор-
ное заболевание; длительность лихорадочного перио-
да составила 1–5 дней, пневмония не определялась. 
Лишь несколько человек (15%) отметили наличие 
в анамнезе лихорадочных заболеваний за последние 
2 года у лиц, непосредственно проживающих с ними. 
Все опрошенные лица отметили, что не выезжали за 
пределы республики за последние 2 года. 

Обсуждение

Представленные нами данные о показателях 
серопревалентности в отношении C. burnetii 
свидетельствуют о существовании очагов ли-
хорадки Ку на территории Республики Татар-
стан. Использованный диагностический набор 
реагентов для определения соответствующих 
антител имеет небольшие ограничения, обус-
ловленные не только чувствительностью ИФА 

и возможностью выявлять антитела в течение 
ограниченного периода времени после контак-
та человека с возбудителем, но и способностью 
выявлять только IgG-антитела к C. burnetii. По-
этому нельзя исключить, что часть волонтеров, 
в сыворотках крови которых циркулируют IgМ- 
и IgА-антитела, свидетельствующие о недавнем 
инфицировании либо о хронизации инфекции, 
отнесены нами в группу не имевших контакта 
с возбудителем лихорадки Ку. На наш взгляд, 
доля таких жителей невелика.

Относительно высокие показатели серопрева-
лентности среди жителей Республики Татарстан 
к C. burnetii на фоне отсутствия регистрации за-
болеваемости лихорадкой Ку свидетельствуют 
о существенной гиподиагностике этой инфекции. 
Похожая картина наблюдалась и в Ленинградской 
области, где в отдельных районах при отсутствии 
регистрации заболеваемости лихорадкой Ку IgG-

Таблица 2

Распределение положительных образцов сыворотки крови  
по административным территориям проживания волонтеров

Административные территории Число волонтеров Всего положительных образцов Уровень серопревалентности, %

Алькеевский район 25 1 4,0

Альметьевский район 30 2 6,7

Апастовский район 30 3 10,0

Бавлинский район 30 1 3,3

Высокогорский район 25 1 4,0

Елабужский район 25 3 12,0

Зеленодольский район 30 1 3,3

Камско-Устьинский район 60 5 8,3

г.о. Набережные Челны 45 2 4,4

Нижнекамский район 60 4 6,7

Рыбно-Слободский район 50 7 14,0

Сабинский район 30 1 3,3

Тетюшский район 30 5 16,7

Чистопольский район 10 1 10,0

Республика Татарстан 480 37 7,7

Таблица 3

Распределение положительных образцов сыворотки крови волонтеров  
по месту жительства, полу и возрасту

Категория Место жительства Пол Возраст Всего

Сельская 
местность 

Городская 
местность

Ж М < 18 18–29 30–39 40–49 50–59 ≥ 60

Количество волонтеров 192 288 273 207 2 53 99 106 97 123 480

Всего положительных 
образцов

17 20 23 14 0 1 3 10 12 11 37

Уровень 
серопревалентности, %

8,9 6,9 8,4 6,8 0,0 1,9 3,0 9,4 12,4 8,9 7,7
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антитела к C. burnetii были выявлены у 6,7% об-
следованных лиц [24]. У большинства жителей Ре-
спублики Татарстан, в сыворотках крови которых 
выявлены IgG-антитела к C. burnetii, в течение по-
следних 2 лет наблюдались лихорадочные заболе-
вания, большинство из них проживают в сельской 
местности и имели контакт с домашними и сель-
скохозяйственными животными. 

Наши данные подтверждают мнение о доволь-
но длительном выявлении антител к C. burnetii 
с помощью ИФА [25]. Однако нельзя исключить, 
что длительность циркуляции этих антител частич-
но обусловлена повторными заражениями людей, 
проживающих в очагах лихорадки Ку.

Статистически значимых различий в различ-
ных группах (по полу, возрасту и месту прожива-
ния) не обнаружено (>0,05). Однако уровень се-
ропревалентности среди женщин был несколько 
выше, чем среди мужчин, что предположительно 
может быть связано с тем, что они в большей сте-
пени ухаживают за домашними и сельскохозяй-
ственными животными. Доля серопозитивных лиц 
увеличивалась с возрастом обследованных. Наибо-
лее высокие показатели серопревалентности были 
выявлены среди лиц старше 40 лет. Возможно, они 
также в большей степени, чем более молодые жи-
тели, ухаживают за домашними и сельскохозяйс-
твенными животными и многократно инфициру-
ются небольшими дозами возбудителя. 

Как известно, прямая эпидемиологическая 
проекция природных очагов лихорадки Ку весьма 
ограничена [26]. Роль кровососущих членистоно-
гих, в частности иксодовых клещей, в инфициро-
вании людей C. burnetii невелика. В настоящем 
исследовании лишь несколько человек, в сыво-
ротках крови которых были выявлены антитела 
к C. burnetii, отметили присасывание клещей. 

Установлена неравномерность территориаль-
ного распределения серопозитивных к C. burnetii 
жителей республики. Так, IgG-антитела к возбуди-
телю лихорадки Ку были обнаружены у жителей 
всех 14 обследованных административных терри-
торий. Наибольшие показатели серопревалентно-
сти выявлены в Тетюшском (16,7%), Рыбно-Сло-
бодском (14,0%) и Елабужском (12,0%) районах. 
Эти результаты аргументируют целесообразность 
проведения исследований по выявлению источ-
ников заражения жителей республики C. burnetii 
в первую очередь в данных районах с целью раз-
работки эффективных мер профилактики этой 
инфекции.

Выводы

1. Полученные результаты свидетельствуют 
о существовании очагов лихорадки Ку на террито-
рии Республики Татарстан и довольно частом кон-
такте жителей с этими очагами, что подтвержда-

ется выявлением относительно высоких уровней 
серопревалентности к C. burnetii. 

2. Обнаружение IgG к возбудителю лихорадки 
Ку в образцах сывороток крови жителей Респуб-
лики Татарстан при практически полном отсут-
ствии регистрации заболеваемости на данной тер-
ритории свидетельствует о существенной гиподи-
агностике этой инфекции.

3. IgG к C. burnetii чаще выявлялись у женщин, 
чем у мужчин, что в определенной степени может 
быть связано с тем, что женщины ухаживают за 
домашними и сельскохозяйственными животны-
ми.

4. Жители Республики Татарстан практически 
всех возрастных групп (за исключением груп-
пы младше 18 лет) имели контакт с возбудителем 
лихорадки Ку, о чем свидетельствует обнаруже-
ние IgG к C. burnetii в сыворотке крови, однако 
уровень серопревалентности был выше среди 
лиц старше 40 лет, что, возможно, также связано 
с тем, что именно лица старшего и пожилого воз-
раста в большей степени ухаживают за домашни-
ми и сельскохозяйственными животными. Отсут-
ствие серопозитивных лиц среди детей, участво-
вавших в данном исследовании, может быть связа-
но с малым размером выборки.

5. У большинства волонтеров, в сыворотках кро-
ви которых выявлены IgG-антитела к C. burnetii, 
в течение последних 2 лет наблюдались лихора-
дочные заболевания, большинство из них прожи-
вают в сельской местности и имели контакт с до-
машними и сельскохозяйственными животными. 

6. Обнаружение IgG к возбудителю лихорад-
ки Ку у лиц, обследованных повторно спустя 
5–6 месяцев после первого забора, свидетель-
ствует о довольно длительной циркуляции антител 
к C. burnetii.

7. Полученные результаты подчеркивают необ-
ходимость целенаправленного эпидемиологичес-
кого надзора за лихорадкой Ку на основе оценки 
риска заражения путем проведения исследований 
серопревалентности среди населения админис-
тративных территорий. Такие исследования по-
зволят повысить настороженность врачей к этой 
инфекции и увеличить эффективность профилак-
тических мероприятий с учетом местных особен-
ностей.
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Резюме
В настоящее время в Российской Федерации первич-

ная вакцинация против коклюшной инфекции осущест-
вляется 3 дозами вакцины против дифтерии, коклюша 
и столбняка в 3; 4,5 и 6 мес. В 18 мес. осуществляется 
ревакцинация против дифтерии, коклюша и столбняка. 
В возрасте 6–7 и 14 лет осуществляются ревакцинации 
детей против дифтерии и столбняка без коклюшного 
компонента. 

Ряд наблюдательных исследований показал, что кли-
ническая эффективность вакцинации против коклюша 
существенно снижается со временем. 

Цель: оценка эффективности затрат на ревакцина-
цию детей в возрасте 6 лет против коклюшной инфекции. 

Материалы и методы: осуществлено моделирую-
щее исследование эффективности затрат на ревакци-
нацию 6-летних детей против коклюша с применени-
ем бесклеточной вакцины. В базовом варианте анализ 
осуществлен с позиции общества (оценивались прямые 
медицинские и непрямые затраты) с учетом популяци-
онного эффекта вакцинации. Заболеваемость коклю-
шем и обусловленная ею смертность соответствовали 
официальным показателям Министерства здравоохра-
нения Российской Федерации. В базовом варианте вре-
менной горизонт исследования – 12 лет. Анализ затрат 
на терапию коклюша осуществлен на основе Програм-
мы государственных гарантий бесплатного оказания 
гражданам медицинской помощи на 2024 г. и на плано-
вый период 2025 и 2026 гг. Затраты на вакцинацию рас-
считывались с учетом средневзвешенной цены вакцины 
при госзакупках в июле – августе 2024 г. Непрямые за-
траты оценивали на основе недополученного валового 

Abstract
Primary pertussis vaccination in the Russian Federation 

is carried out with 3 doses of the vaccine against diphthe-
ria, whooping cough and tetanus at 3; 4.5 and 6 months. At 
18 months, children are revaccinated against diphtheria, 
whooping cough and tetanus. At the age of 6-7 and 14 years, 
children are revaccinated against diphtheria and tetanus 
without the whooping cough component. Observational stud-
ies have shown that the clinical effectiveness of vaccination 
against whooping cough significantly decreases over time. 

The aim of the work is to assess the cost-effectiveness of 
revaccination of 6-year-old children against whooping cough 
infection. 

Material and methods. A modeling study of the cost-ef-
fectiveness of revaccination of 6-year-old children against 
whooping cough using an acellular vaccine was carried out 
from the societal perspective (direct medical and indirect 
costs were estimated) taking into account the herd effect of 
vaccination. The incidence of whooping cough and mortality 
associated with it corresponded to the official indicators of 
the Ministry of Health of the Russian Federation. In the base 
case the time horizon of the study is 12 years. The analysis 
of the costs of whooping cough therapy was carried out on 
the basis of the of the State Guarantees Program for the Free 
Provision of Medical Care to Citizens for 2024 and for the 
planning period of 2025 and 2026. Vaccination costs were 
calculated taking into account the weighted average price of 
the vaccine during government procurement in July-August 
2024. Indirect costs were estimated based on gross domestic 
product (GDP) loss due to temporary disability of patients’ 
parents and death of patients. Costs and quality-adjusted 
life expectancy were discounted by 3% per year. 
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Results. The incremental cost-effectiveness ratio (ICER) 
of revaccination of children aged 6 years against whooping 
cough is 205.110 thousand rubles / QALY. The volume of 
averted costs is 2.642 thousand rubles per vaccinated child, 
including 0.416 thousand rubles – averted direct medical 
costs and 2.226 thousand rubles – averted indirect costs. 

Conclusion. Taking into account the accepted assump-
tions, а booster dose of pertussis vaccine to 6-year-old chil-
dren can be considered as a highly cost-effective interven-
tion.

Key words: pertussis; revaccination; cost-effectiveness.

внутреннего продукта (ВВП) вследствие смерти паци-
ентов и временной нетрудоспособности их родителей. 
Затраты и продолжительность жизни с учетом каче-
ства дисконтировали на 3% в год.

Результаты: эффективность затрат на ревакцина-
цию против коклюша детей в возрасте 6 лет – 205,110 
тыс. руб./QALY. Объем предотвращенных затрат – 
2,642 тыс. руб. в расчете на 1 вакцинированного ребен-
ка, в том числе 0,416 тыс. руб. – предотвращенные пря-
мые медицинские затраты и 2,226 тыс. руб. – предот-
вращенные непрямые затраты. 

Заключение: введение бустерной дозы вакцины про-
тив коклюша детям в возрасте 6 лет может рассмат-
риваться с учетом принятых допущений в качестве 
экономически высокоэффективного вмешательства. 

Ключевые слова: коклюш, ревакцинация, эффектив-
ность затрат.

Введение 

В соответствии с Национальным календарем 
профилактических прививок первичная вакцина-
ция против коклюшной инфекции осуществляет-
ся в Российской Федерации (РФ) 3 дозами вакци-
ны против дифтерии, коклюша и столбняка в 3; 4,5 
и 6 мес. В 18 мес. осуществляется ревакцинация 
против дифтерии, коклюша и столбняка. В возрас-
те 6–7 и 14 лет осуществляются ревакцинации де-
тей против дифтерии и столбняка без коклюшного 
компонента. 

Ряд наблюдательных исследований показал, что 
клиническая эффективность вакцинации против 
коклюша существенно снижается со временем [1, 
2]. Это делает актуальной оценку экономической 
эффективности ревакцинации детей в возрасте 
6 лет перед поступлением в школу. При этом фар-
макоэкономические исследования, проведенные с 
этой целью в разных странах, показали достаточно 
противоречивые результаты [3–5]. Это подчер-
кивает важность учета российских эпидемиоло-
гических и фармакоэкономических данных при 
принятии решения о целесообразности массового 
введения бустерной дозы вакцины.

Цель исследования – оценка эффективности 
затрат на ревакцинацию детей в возрасте 6 лет 
против коклюшной инфекции. 

Материалы и методы исследования

Анализ осуществляли методом марковского мо-
делирования для детей в возрасте 6 лет. В базовом 
варианте анализ осуществляли с позиции обще-
ства. Заболеваемость коклюшем и обусловленная 
ею смертность соответствовали официальным по-
казателям Министерство здравоохранения (МЗ) 
РФ [6]. Предполагали, что в вакцинированной по-
пуляции эффективность в первый год после ре-
вакцинации – 76%, после чего снижается на 22% 
в год [7, 8]. При моделировании учитывали попу-

ляционный эффект ревакцинации, т.е. снижение 
заболеваемости у невакцинированных детей на 
45% [7]. Предполагали, что эффективность популя-
ционного ответа снижается со временем аналогич-
но снижению эффективности в вакцинированной 
популяции.

В базовом варианте временной горизонт иссле-
дования – 12 лет. 

Снижение качества жизни пациентов вслед-
ствие заболевания коклюшем соответствовало 
опубликованным данным [5].

Анализ затрат на терапию коклюша осущест-
влен на основе Программы государственных га-
рантий бесплатного оказания гражданам меди-
цинской помощи на 2024 г. и на плановый период 
2025 и 2026 гг. 

Доля случаев заболевания, потребовавших 
госпитализации, соответствовала при расчете 
данным Комитета по здравоохранению г. Санкт-
Петербурга за 2023 г. (12%). 

Средний объем затрат на терапию коклюша 
с учетом доли случаев заболевания, потребовав-
ших и не потребовавших госпитализации, у детей 
в возрасте до 1 года – 14539,92 руб., 1–3 года – 
12523,09 руб., 4 года – 11430,66 руб., 5–17 лет – 
8911,68 руб.

Затраты на вакцинацию рассчитывались с учетом 
средневзвешенной цены госзакупок вакцины в июле – 
августе 2024 г. (www.zakupki.gov.ru) (2708,66 руб./
дозу). Поскольку в соответствии с Национальным 
календарем профилактических прививок в воз-
расте 6–7 лет дети должны получать вторую ре-
вакцинацию против дифтерии и столбняка, затра-
ты на осмотр перед вакцинацией не учитывали.

Непрямые затраты оценивали на основе недо-
полученного валового внутреннего продукта (ВВП) 
вследствие временной нетрудоспособности роди-
телей пациентов и преждевременной смерти па-
циентов в детском возрасте [9]. При расчете было 
сделано допущение, что уход за ребенком любого 
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возраста осуществляет мать. В связи с тем, что, по 
данным Росстата, в 2023 г. средняя величина за-
работной платы женщин составила в РФ 69,6% от 
заработной платы мужчин (https://rosstat.gov.ru/
labour_costs), при расчете предполагали пропорци-
ональное этому изменение недополученного ВВП.

Учитывали, что в случае ухода за больным ре-
бенком в возрасте до 15 лет больничный лист пре-
доставляется на весь период лечения ребенка в ам-
булаторных условиях или совместного пребывания 
с ребенком в медицинской организации при оказа-
нии ему медицинской помощи в стационарных ус-
ловиях (условиях дневного стационара) [10].

Затраты и продолжительность жизни с учетом 
качества дисконтировали на 3% в год.

При проведении анализа чувствительности 
оценивались эффективность затрат с позиции 
системы здравоохранения и вариант с отсутстви-
ем учета популяционного эффекта. Кроме того, 
осуществлен анализ с временным горизонтом 8 
и 10 лет, а также анализ, предполагающий сниже-
ние и увеличение цены вакцины на 15%. 

Результаты исследования и обсуждение

Результаты оценки эффективности затрат на 
вакцинацию представлены в таблице 1.

Расчет на 1 QALY подходит для любых меди-
цинских вмешательств, поскольку каждое из них 
влияет либо на продолжительность жизни, либо на 
ее качество, либо на оба этих параметра. Офици-
ально установленный порог готовности платить за 
1 QALY в Российской Федерации в настоящее вре-
мя отсутствует. 

В соответствии с рекомендациями ВОЗ, если 
дополнительные затраты на то или иное медицин-

ское вмешательство в расчете на 1 QALY не пре-
вышают утроенную величину ВВП на душу насе-
ления, оно может рассматриваться как экономиче-
ски эффективное, а при дополнительных затратах 
на 1 QALY, не превышающих однократную вели-
чину ВВП на душу населения, – как экономичес-
ки высокоэффективное [11]. 

Впрочем, вероятно, для РФ величина готовно-
сти платить за 1 QALY, равная утроенной величи-
не ВВП/душу населения, является несколько за-
вышенной. Так, систематический обзор по оценке 
готовности платить за 1 QALY, проведенный по 
данным из 17 стран, показал, что средняя величи-
на готовности платить находится в пределах 0,5–
1,5 ВВП на душу населения [12]. Анализ, прове-
денный в Израиле, также показал, что в качестве 
верхней границы затрат на 1 QALY может рассмат-
риваться величина, равная 140% ВВП на душу на-
селения [13].

Проведенный несколько позже анализ по 
58 странам мира показал, что в среднем порог го-
товности платить за 1 QALY равен 135% ВВП/душу 
населения (21–300%), причем при увеличении 
величины ВВП/душу населения этот показатель 
имеет тенденцию к снижению, хотя в абсолютном 
выражении пороговая величина увеличивается. 
Так, в странах с высоким уровнем развития эконо-
мики, к которым с 2024 финансового года, по клас-
сификации Всемирного банка, относится и РФ 
(https://data.worldbank.org/income-level/high-
income?view=chart), средняя пороговая величина 
готовности платить за 1 QALY – 120% ВВП/душу 
населения (21–300%) [14].

Из таблицы 1 видно, что ревакцинация 6-лет-
них детей против коклюша является экономиче-

Таблица 1 

Эффективность затрат на ревакцинацию 6-летних детей против коклюша (базовый вариант)

Параметры Вакцинированная 
популяция

Невакцинированная 
популяция

Всего в вакцинированной  
и невакцинированной популяции

Количество предотвращенных случаев коклюша  
на 100 тыс. вакцинированных

551 4280 4831

Затраты на вакцинацию, тыс. руб. в расчете  
на 1 вакцинированного ребенка

2,709 0 2,709

Предотвращенные затраты на терапию коклюша,  
тыс. руб. в расчете на 1 вакцинированного ребенка

0,045 0,371 0,416

Всего дополнительные прямые медицинские затраты, 
тыс. руб. в расчете на 1 вакцинированного ребенка

2,664 -0,371 2,293

Предотвращенные непрямые затраты, тыс. руб.  
в расчете на 1 вакцинированного ребенка

0,308 1,918 2,226

Всего дополнительные затраты, тыс. руб. в расчете  
на 1 вакцинированного ребенка

2,356 -2,289 0,067

Дополнительная продолжительность жизни с учетом 
качества, QALY в расчете на 1 вакцинированного 
ребенка

0,00004 0,00029 0,00033

Затраты/эффективность, тыс. руб./QALY   205,110
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ски высокоэффективным вмешательством (затра-
ты на 1 QALY равны 17% ВВП на душу населения, 
который составил в 2023 г. 1176,687 тыс. руб.). При 
этом в структуре предотвращенных затрат прева-
лируют непрямые затраты, составляющие 84% от 
общей величины предотвращенных затрат. Пре-
дотвращенные затраты в вакцинированной попу-
ляции составляют 13% от общей величины предот-
вращенных затрат. Превалирование снижения 
затрат, обусловленных заболеванием коклюшем 
именно в невакцинированной популяции, показы-
вает исключительную важность широкого охвата 
ревакцинацией 6-летних детей, обеспечивающего 
развитие популяционного эффекта.

Надежность полученных результатов оценива-
лась в рамках анализа чувствительности (табл. 2).

Из таблицы 2 видно, что максимальное влияние 
на эффективность затрат на вакцинацию оказыва-
ют такие факторы, как перспектива исследования, 
т.е. позиция, с которой анализируется эффектив-
ность затрат, заболеваемость, учет популяционно-
го эффекта и цена вакцины. 

В случае анализа с позиции системы здравоох-
ранения, когда учитываются только прямые меди-
цинские затраты, затраты на 1 дополнительный 
QALY существенно увеличиваются по сравнению 
с анализом с позиции общества, когда учитывают-
ся и непрямые затраты. 

Что касается заболеваемости коклюшем, в про-
веденных ранее российских исследованиях эффек-
тивности затрат на ревакцинацию детей 6–7-лет-
него возраста против коклюша при расчете предпо-
лагали существенно более высокий уровень забо-
леваемости по сравнению с официальными данны-
ми МЗ РФ. Так, в исследовании, опубликованном 
в 2021 г., предполагался 5-кратный уровень недоо-
ценки заболеваемости детей до 7 лет и 100-кратный 
– для более взрослых когорт населения [15]. 

В 2023 г. были опубликованы результаты оцен-
ки эффективности затрат на ревакцинацию про-
тив коклюша детей в возрасте 6–7 лет в Москве 
и Дальневосточном федеральном округе. В первом 
случае была принята гипотеза о том, что в стар-
ших возрастных группах уровень недооценки за-
болеваемости составлял 3 раза, а заболеваемость 
в возрасте 0–7 лет соответствует официально за-
регистрированной [16]. Во втором случае предпо-
лагали, что недооценка выявляемости коклюша у 
детей 0–7 лет составляет 5 раз, а у детей в возрас-
те 8–17 лет – 20 раз [17].

Однако в 2023 г. в РФ повсеместно был внедрен 
в практику быстрый высокочувствительный метод 
ПЦР для диагностики коклюшной инфекции новой 
тест-системой, разработанной Центральным науч-
но-исследовательским институтом эпидемиологии 
Роспотребнадзора [18]. В связи с этим в настоящем 
исследовании в базовом варианте заболеваемость 
соответствовала официально зарегистрирован-
ной. При этом анализ чувствительности показал, 
что при предположении о заболеваемости коклю-
шем, превышающей официальный показатель 
в 2 раза, ревакцинация 6-летних детей будет до-
минирующим вмешательством, обеспечивающим 
снижение затрат государства на 2,566 тыс. руб. 
в расчете на одного вакцинированного ребенка. 

Важнейший параметр при оценке эффектив-
ности затрат – учет популяционного эффекта, т.е. 
снижения заболеваемости в невакцинированной 
популяции. В ряде наблюдательных исследований 
не выявлено четких доказательств популяционно-
го эффекта бустерных доз вакцины против коклю-
ша в отношении детей младших возрастных групп 
[19–22]. В исследовании, проведенном в Швеции, 
было сделано предположение о возможном попу-
ляционном эффекте (снижении заболеваемости 
у детей младшего возраста) при ревакцинации де-

Таблица 2 

Эффективность затрат на ревакцинацию 6-летних детей против коклюша (анализ чувствительности)

Вариант Затраты/эффективность, тыс. руб./QALY

Базовый 205,110

Анализ с позиции системы здравоохранения (учет только 
прямых медицинских затрат)

7037,364

Временной горизонт – 8 лет 1082,090

Временной горизонт – 10 лет 514,843

Анализ только в вакцинированной популяции без учета 
популяционного эффекта

62694,994

Снижение цены вакцины на 15% Вакцинация доминирует
(экономия 0,339 тыс. руб./вакцинированного)

Увеличение цены вакцины на 15% 1452,274

Увеличение заболеваемости коклюшем в 2 раза  
по сравнению с базовым вариантом

Вакцинация доминирует
(экономия 2,566 тыс. руб./вакцинированного)
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тей в 7-летнем возрасте [23]. В то же время иссле-
дование, проведенное в США, выявило наличие 
существенного (45%) популяционного эффекта при 
массовой вакцинации. При этом, однако, величи-
на популяционного эффекта варьировала в край-
не широких пределах (95% доверительный интер-
вал – 1–70%) [7]. Наличие неопределенности, 
касающейся данного вопроса, делает крайне акту-
альным проведение соответствующих российских 
эпидемиологических исследований, а использова-
ние при моделировании величины популяционно-
го эффекта, не подкрепленной в настоящее время 
российскими данными, является одним из ограни-
чений проведенной оценки эффективности затрат. 

Снижение временного горизонта, т.е. проме-
жутка времени, в течение которого организато-
ры здравоохранения готовы ожидать возвраще-
ния средств в бюджет, влечет за собой некоторое 
увеличение коэффициента «Затраты/эффектив-
ность», но, как видно из таблицы 2, если ориенти-
роваться на рекомендации ВОЗ, и при горизонте 
8 лет вакцинация 6-летних детей может рассма-
триваться в качестве экономически высокоэф-
фективного вмешательства. 

В случае снижения цены вакцины на 15% по 
сравнению с базовым вариантом вакцинация смо-
жет рассматриваться как доминирующее вмеша-
тельство, т.е. затраты на вакцинацию будут мень-
ше, чем объем предотвращенных затрат. 

Заключение

Введение бустерной дозы вакцины против ко-
клюша детям в возрасте 6 лет может рассматри-
ваться с учетом принятых допущений в качестве 
экономически высокоэффективного вмешатель-
ства.
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Введение

В 1919 г. во время пандемии гриппа доктор Эр-
нест Уильям Гудпасчер впервые описал пациента, 
инфекционное заболевание которого осложни-
лось кровохарканьем и острым гломерулонефри-
том. В течение многих лет оно носило его имя – 
синдром Гудпасчера. В настоящее время термин 
«анти-БМК болезнь» является более предпочти-
тельным [1]. Частота встречаемости у мужчин 
и женщин одинаковая и составляет 0,5–1 человек 
на 1 млн населения. Возрастное распределение – 
бимодальное с пиком возникновения у мужчин 
в 20 лет, с более выраженным поражением легких, 
а у женщин в 60 лет, часто сопровождающееся 
только гломерулонефритом [2]. 

Данное заболевание является опасным для 
жизни васкулитом мелких сосудов (капилляри-

том) почек и легких, при этом у большинства па-
циентов развивается быстро прогрессирующий 
гломерулонефрит, а у 40–60% возникает диффуз-
ное альвеолярное кровотечение (ДАК). Леталь-
ность без специфической терапии достигает 96%, 
и до 47% на фоне лечения [3]. Патогенез развития 
осложнений связан с отложением в альвеолярной 
и клубочковой базальной мембране циркулиру-
ющих аутоантител, направленных против анти-
генов коллагена IV типа в базальных мембранах 
клубочков и альвеол. Точный механизм образова-
ния аутоантител неизвестен, но, вероятно, связан 
с факторами окружающей среды, инфекциями 
или прямым повреждением почек и легких у гене-
тически восприимчивых людей [4]. Установлены 
ассоциации с гриппом, аденовирусом, новой коро-
навирусной инфекцией и вакцинацией от нее [5]. 

Резюме
Синдром Гудпасчера – аутоиммунное заболевание, 

развивающееся вследствие появления антител к базаль-
ной мембране клубочков, является редким и потенциаль-
но опасным осложнением инфекционных заболеваний, 
таких как грипп, новая коронавирусная инфекция, адено-
вирусная инфекция. Течение может быть нетипичным 
и проявляться как тяжелая форма вирусного заболева-
ния, осложненного острым респираторным дистресс-
синдромом и сепсисом на фоне присоединившейся бакте-
риальной инфекции. Необходимые методы диагностики 
могут быть недоступны или выполняться с большой за-
держкой в случае направления биологического материа-
ла в сторонние организации. Своевременная установка 
диагноза и начало специфического лечения способны сни-
зить летальность почти в 2 раза. В статье представлен 
клинический случай пациента с синдромом Гудпасчера, 
находившегося в клинике инфекционных болезней Воен-
но-медицинской академии имени С.М. Кирова с острой 
респираторной вирусной инфекцией, осложненной поли-
сегментарной пневмонией.

Ключевые слова: анти-БМК болезнь, острый ре-
спираторный дистресс-синдром, синдром Гудпасчера, 
пневмония, острая дыхательная недостаточность.

Abstract
Goodpasture’s syndrome, an autoimmune disease re-

sulting from the appearance of antibodies to the glomeru-
lar basement membrane, is a rare and potentially danger-
ous complication of infectious diseases such as influenza, 
new coronavirus infection, adenovirus infection. The course 
may be atypical and manifest as a severe form of viral dis-
ease complicated by acute respiratory distress syndrome and 
sepsis against the background of an accompanying bacterial 
infection. The necessary diagnostic methods may be unavail-
able or performed with a significant delay if biological ma-
terial is sent to third-party organizations. Timely diagnosis 
and initiation of specific treatment can reduce mortality by 
almost half. The article presents a clinical case of a patient 
with Goodpasture syndrome who was at the clinic of infec-
tious diseases S.M. Kirov Military Medical Academy with 
acute respiratory viral infection complicated by polysegmen-
tal pneumonia.

Key words: anti-GBM disease, acute respiratory distress 
syndrome, Goodpasture’s syndrome, pneumonia, acute re-
spiratory failure.

АДЕНОВИРУСНАЯ ИНФЕКЦИЯ И АНТИ-БМК БОЛЕЗНЬ  
(СИНДРОМ ГУДПАСЧЕРА): КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ

Г.Э. Лысенко, К.В. Козлов, Е.В. Крюков, Д.М. Шахманов, В.Г. Арсеньтев, Р.Е. Лахин,
А.В. Любимов, А.А. Селькина
Военно-медицинская академия им. С.М. Кирова, Санкт-Петербург, Россия 

Adenovirus infection and anti-GBM disease (Goodpasture syndrome): a clinical case
G.E. Lysenko, K.V. Kozlov, E.V. Kryukov, D.M. Shakhmanov, V.G. Arsentiev, R.E. Lahin, A.V. Lyubimov, A.A. Selkina
Military Medical Academy named after S.M. Kirov, Saint-Petersburg, Russia
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Типичная клиническая картина заболевания – 
рено-пульмональный синдром, однако описано 
значительное количество других типов проявле-
ния. Большинство пациентов сообщают о продро-
мальном периоде, сопровождающемся усталостью 
и недомоганием, продолжительностью от 1 неде-
ли до нескольких месяцев. При рентгенографии 
легких (Рг ОГК) обычно выявляют двустороннюю 
легочную консолидацию. Описаны случаи диф-
фузного легочного кровотечения при нормальной 
рентгенологической картине. По данным ком-
пьютерной томографии органов грудной клетки 
(КТ ОГК) – двустороннее легочное затемнение, 
признаки диффузного легочного альвеолита [6]. 
Легочная симптоматика иногда может развиться 
за несколько недель или месяцев до поражения 
почек. В общем анализе мочи часто встречается 
микрогематурия, реже макрогематурия, протеи-
нурия умеренная, но иногда может развиваться 
нефритический синдром [6]. Диагностика забо-
левания основана на иммуноферментном анализе 
на антитела IgG к базальной мембране клубочков. 
Следует отметить, что примерно у 10% пациен-
тов с подтвержденным заболеванием по данным 
биопсии почек антитела не выявляются. Поэто-
му отрицательный тест на антитела анти-БМК не 
исключает его [7]. Целью лечения является сни-
жение воспаления в почках, удаление циркули-
рующих патогенных аутоантител и подавление 
их образования. Согласно Клиническому практи-
ческому руководству по лечению гломерулярных 
заболеваний [3], терапия должна быть основана 
на плазмаферезе (ПЛФ) (в объеме 40–50 мл на кг 
идеальной массы тела), циклофосфамиде (при не-
эффективности ритуксимаб) и глюкокортикосте-
роидах (метилпреднизолон). ПЛФ рекомендуется 
всем пациентам за исключением тех, кто имеет 
100% клубочковых полулуний или склероз клубоч-
ков более 50%. Американское общество афереза 
(American Society for Apheresis, ASFA) рекоменду-
ет ПЛФ пациентам, у которых наблюдается ДАК 
вне зависимости от функции почек и потребности 
в диализе [8]. Ритуксимаб все чаще используется 
в лечении иммуноопосредованных гломеруляр-
ных заболеваний. Механизм связан с истощением 
CD-20-позитивных В-клеток посредством антите-
лозависимой клеточно-опосредованной цитоток-
сичности, комплементзависимой цитотоксично-
сти и апоптоза, что ведет к подавлению выработки 
антител. Он продемонстрировал эффективность 
при АНЦА-васкулите и мембранозной нефропа-
тии, но его использование при лечении анти-БМК 
болезни остается ограниченным ввиду отсутствия 
контролируемых исследований [9]. Ритуксимаб 
вызывает полную ремиссию альвеолярного крово-
течения, но не улучшает почечные исходы у паци-
ентов, зависящих от диализа, даже если титр анти-

тел стал отрицательным [10]. Препарат быстро 
выводится из кровообращения при применении 
ПЛФ, поэтому после его введения до следующего 
сеанса должно пройти не менее 48 ч [5]. Заболева-
ние обычно однофазное, рецидивы редки (в основ-
ном у курильщиков), поддерживающая длитель-
ная имуносупрессивная терапия не требуется [3]. 
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Пациент Е., мужской пол, 17 лет, в анамнезе пе-
ренес острое респираторное заболевание (ОРЗ), 
сопровождавшееся фебрильной лихорадкой (ФЛ), 
ларинготрахеитом, лечился в медицинском пун-
кте. Через 47 дней появилось першение в горле, 
насморк, кашель и озноб. На второй день болез-
ни обратился к врачу. На момент осмотра небные 
миндалины гиперемированы с единичными гной-
ными фолликулами, носовое дыхание затруднено, 
температура 39,3°С. Выполнена Рг ОГК, на кото-
рой выявлена инфильтрация в левом легком. Для 
дальнейшего лечения пациент направлен в госпи-
таль. При поступлении температура 37°С, SpO

2
 – 

97%. На второй день госпитализации лихорадка до 
40°С, снижение SpO

2 
до 88%. На КТ ОГК – двусто-

ронняя полисегментарная инфильтрация легоч-
ной ткани. Во время госпитализации осуществлен 
ряд диагностических лабораторных исследований 
(данные представлены в таблице). В ПЦР (мазок из 
носоглотки) выявлена ДНК аденовируса. С учетом 
прогрессирования дыхательной недостаточности 
пациент переведен в ОРИТ клиники инфекци-
онных болезней Военно-медицинской академии 
им. С.М. Кирова. 

На момент поступления – состояние средней 
степени тяжести. Жалобы на кашель, общую сла-
бость. Катаральные проявления не отличались от 
описанных на предыдущем этапе. Сознание ясное. 
Неврологический статус без особенностей. Критика 
снижена, выраженная эмоциональная лабильность. 
При общении быстро истощается, адинамичен. Кож-
ный покров физиологической окраски и влажности. 
Температура тела 36,7°С. Дыхание эффективное 
(SpO

2
 98–100%) на фоне инсуффляции увлажнен-

ного кислорода 5 л/мин. Вне кислородной поддерж-
ки SpO

2
 – 89–90%. ЧДД 18–22 в мин. Гемодина-

мика стабильная. Живот мягкий. Физиологические 
оправления в норме. На момент первичного осмотра 
тяжесть состояния была обусловлена острой дыха-
тельной недостаточностью (ОДН) и интоксикаци-
онным синдромом. Произведен забор бронхоаль-
веолярного лаважа (БАЛ) на бактериологическое 
(МБИ), микроскопическое и серологические (СИ) 
исследования. Выполнена Рг ОГК (рис. 1А). Сформу-
лирован предварительный комбинированный диа-
гноз: 1. Внебольничная двусторонняя полисегмен-
тарная пневмония (ПЦР на ДНК аденовируса «+», 
грамм+ кокки) тяжелое течение, SMART-COР 4 
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балла. 2. Аденовирусная инфекция. Острый фарин-
готонзиллит. Осложнения основного заболевания: 
Дыхательная недостаточность І степени. Двусто-
ронний малый парапневмонический экссудативный 
плеврит. Острый инфекционный экссудативный 
малый перикардит без сердечной недостаточности. 
Инфекционно-токсическая нефропатия. Анемия 
легкой степени тяжести. Начата деэскалационная 
антибактериальная терапия с учетом результатов 
окраски по Граму, микроскопии (нейтрофилов 94%) 
и тяжести основного заболевания – внутривенно 
левофлоксацин 500 мг 2 раза в сутки, цефтаролина 
фосамил 600 мг 2 раза в сутки. Позиционирование 
пациента в прон-позиции. 

2-е сутки – прогрессирование ОДН, что потре-
бовало назначения высокопоточной назальной ок-
сигенации (Hi-Flow). С учетом двустороннего пора-
жения легких (рис. 1Б), острого начала заболевания, 
снижения соотношения P/F (p/f) на фоне Hi-Flow 
с потоком 40 л/мин до 250 у пациента был диагно-
стирован острый респираторный дистресс-синдром 
(ОРДС) легкой степени тяжести [11]. Исходя из кли-
нической картины (быстро прогрессирующая ОДН 
вследствие развития ОРДС), данных лабораторных 
методов исследования (нарастание плазменной кон-
центрации С-реактивного белка выше 5 раз от верх-
ней границы нормы, лимфопения менее 1×109/л), со-
стояние было расценено как синдром цитокинового 
шторма, начата терапия глюкокортикостероидами 
(ГКС) – дексаметазон 20 мг/сут. 

3-и сутки – дальнейшее нарастание признаков 
ОДН потребовало увеличения потока кислорода 
до 50 л/мин и FiO

2
 до 70%. Сохранялась ФЛ. СИ 

и МБИ исследования, взятые на момент поступле-
ния, не выявили вирусных и бактериальных пато-
генов. 

4-е сутки – состояние прежнее. Отмечалось по-
вышение концентрации прокальцитонина до 4 нг/мл 
(динамика лабораторных показателей представле-
на на рисунке 2). С учетом отсутствия клиническо-
го ответа на проводимую терапию и нетипичное 
течение заболевания, начата дифференциальная 
диагностика с системными васкулитами (СКВ 
и АНЦА-васкулит). Проведен повторный забор 
БАЛ на МБИ. Выполнена Рг ОГК (рис 1В).

5-е сутки (1-е сутки ИВЛ) – с учетом прогрес-
сирования ОДН, выполнена смена респираторной 
поддержки на НИВЛ. В положении прон-позиции 
p/f – 150 (динамика представлена на рисунке 3), 
ЧДД от 22 до 30 в мин. На Рг ОГК – увеличение 
объема поражения легких (рис. 1Г). По данным 
МБИ БАЛ (3-и сутки после поступления) выявлены 
Klebsiella pn. КОЕ 104 и P. aeruginosa КОЕ 104, проду-

Таблица

Данные лабораторных исследований пациента до госпитализации в клинику инфекционных 
болезней Военно-медицинской академии им. С.М. Кирова

Общий анализ крови

Гемоглобин
(г/л)

Эритроциты
(×1012/л)

Лейкоциты
(×109/л)

Сегментоядерные
(%)

Лимфоциты
(×109/л)

Тромбоциты
(×109/л)

119 3,9 12,4 94 3,5 164

Общий анализ мочи

Цвет Удельная 
плотность

(г/мл)

Белок
(г/л)

pH Лейкоиты
(клеток в поле зрения)

Бактерии

Светло-желтый 1,050 1 6,5 1–2–3 +

Биохимический анализ мочи

Креатинин
(мкмоль/л)

Мочевина
(ммоль/л)

С-реактивный 
белок (мг/л)

Аланинаминотрансфераза
(Ед/л)

Аспартатаминотрансферазы
(Ед/л)

Глюкоза
(ммол/л)

164 12,1 29,6 17 33 5

Рис. 1. Динамика рентгенологической картины органов 
грудной клетки. Сутки пребывания в ОРИТ: А – 1-е;  
Б – 2-е; В – 4-е; Г – 5-е; Д – 7-е; Е – 15-е
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цирующие ферменты β-лактамаз NDM-1 и OXA-48. 
C учетом отрицательной динамики, сохраняю-
щейся ФЛ, сроков проведения антибактериальной 
терапии, наличия факторов резистентности и тя-
жести состояния пациента, было принято реше-
ние о замене проводимой терапии на азтреонам и 
цефтазидим-авибактам (расчет необходимой дозы 
препаратов осуществлялся ежедневно по скорос-
ти клубочковой фильтрации). Произведен мазок 
из носоглотки с целью выполнения молекулярно-
генетического исследования – обнаружена ДНК 
адаеновируса.

6-е сутки (2-е сутки ИВЛ) – с целью недопу-
щения самопроизвольного повреждения легких 
пациентом (снижение p/f и прогрессирование 
тахипноэ) был выполнен перевод на ИВЛ с прод-
ленной (планируемой до 48 ч) медикаментозной 
миоплегией. При анализе суммарного количества 
иммуноглобулинов G и M (IgG и IgM) обнаруже-
но резкое снижение IgG до 1,1 г/л и повышение 
IgM до 17 г/л. Полученные данные были расцене-
ны как проявление вторичного иммунодефицита. 
По жизненным показаниям начата терапия IgG  
(0,2 г/кг) – однократное введение в течение 24 ч. 
Выполнен забор БАЛ на МБИ. 

7-е сутки (3-е сутки ИВЛ) – умеренная поло-
жительная динамика в виде снижения выражен-
ности лихорадки, лейкоцитоза, p/f без динамики. 
С учетом прогнозируемой длительной ИВЛ, на-
хождения пациента в прон-позиции, произведена 
пункционно-дилятационная трахеостомия. Прове-
ден сеанс гемосорбции крови. Выполнена Рг ОГК 
(рис. 1Д). 

8-е сутки (4-е сутки ИВЛ) – показатели газооб-
мена ухудшились, ОРДС расценен как тяжелый. 
К терапии добавлен сурфактант по схеме: 75 мг 
2 раза в сутки ингаляционно в течение 5 дней. 
С учетом тяжелого поражения легких, сохраняю-
щейся гематурии, наличия легкой протеинурии, 
молодого возраста пациента, нетипичного течения 
аденовирусной пневмонии, не подтверждёнными 
лабораторно СКВ и АНЦА-васкулитом, было при-
нято решение о диагностике болезни анти-БМК 
антител. Взята кровь на анализ – антитела к ба-
зальной мембране клубочков. Повторный забор 
БАЛ на МБИ. По результатам исследования (от 
6 суток с момента поступления) данных за патоло-
гическую микрофлору нет. По данным СИ мазка 
из носоглотки выявлена ДНК аденовируса (иссле-
дование от 5 суток с момента поступления).

9-е сутки (5-е сутки ИВЛ) – умеренная положи-
тельная динамика, сопровождающаяся повыше-
нием p/f (см. рис. 3). Принято решение о прекра-
щении введения релаксантов, продолжена меди-
каментозная седация (МС). По результатам МБИ 
данных за патологическую микрофлору нет. 

10-е сутки (6-е сутки ИВЛ) – во второй половине 
дня у пациента развилось тахипноэ, не связанное 
с лихорадкой, болевым синдром и глубиной МС. 
Принято решение о повторном продленном введе-
нии мышечных релаксантов с оценкой респиратор-
ного статуса без их использования через 24 ч. 

11-е сутки (7-е сутки ИВЛ) – респираторный 
статус прежний. С 13.00 у пациента развилась ану-
рия. Повторный забор БАЛ на МБИ. 

12-е сутки (8-е сутки ИВЛ) – с учетом субто-
тального поражения легких, уремии, через 12 ч 
пос ле развития анурии начата заместительная 
почечная терапия (ЗПТ) в виде процедуры диали-
за (динамика креатинина представлена на рисун-
ке 3). Остановлено введение мышечных релаксан-
тов. 

13-е сутки (9-е сутки ИВЛ) – состояние пациен-
та стабильное, ИВЛ в режиме перемежающей при-
нудительной вентиляции (30–40% спонтанных ды-
ханий). Сохранялась анурия, продолжена ЗПТ. 

14-е сутки (10-е сутки ИВЛ) – получен поло-
жительный результат СИ на антитела к базаль-
ным мембранам клубочков. Диагноз дополнен: 
Системный некротизирующий васкулит (син-
дром Гудпасчера) с поражением легких (пневмо-
нит, альвеолит), почек (быстропрогрессирующий 

Рис. 2. Динамика прокальцитонина (ПКТ), 
С-реактивного белка (СРБ), мочевины и креатинина  
за время нахождения пациента в ОРИТ

Рис. 3. Динамка изменения соотношения P/F  
(индекс Горовица) после начала искусственной 
вентиляции легких 
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гломерулонефрит), иммунологическими (Gbm+) 
и гематологическими (анемия легкой степени тя-
жести) нарушениями. Острое течение с высокой 
активностью. С учетом субтотального поражения 
легких, высокого риска фатального ДАК на фоне 
основного заболевания, отсутствия возможности 
к экстренному проведению ПЛФ, было принято 
решение о проведении терапии по схеме: метил-
преднизолон 1 г внутривенно в течение 3 дней, 
с последующим переходом на пероральный прием 
преднизолона 1 мг/кг в сутки, ритуксимаб 500 мг 
1 раз в неделю, с курсовой дозой 2 г.

15-е сутки (11-е сутки ИВЛ) – положительная 
клиническая динамика в виде снижения потреб-
ности в кислородной поддержке, улучшения лабо-
раторных показателей (см. рис. 2, 3) и данных Рг 
ОГК (рис. 1Е). МС остановлена, пациент переве-
ден на вспомогательную вентиляцию легких. Со-
хранялась анурия, продолжена ЗПТ.

16-е сутки (12-е сутки ИВЛ) – фракция кис-
лорода снижена до 30%, повышение p/f до 360 
(см. рис. 2). Диурез за сутки составил 850 мл. Про-
должена ЗПТ. 

17-е сутки – искусственная вентиляция легких 
завершена. Пациент дышал эффективно на фоне 
инсуффляции кислорода 5 л/мин. Диурез – 970 мл. 

18-е сутки – сознание пациента ясное, дыха-
ние самостоятельное без инсуффляции кислоро-
да через трахеотомическую канюлю. Учитывая 
постоянную потребность в экстракорпоральных 
методах лечения, пациент переведен в специали-
зированный стационар – клинику нефрологии и 
эфферентной терапии. 

19-е сутки – темп диуреза восстановился. 
В дальнейшем пациент не нуждался в ЗПТ.

Обсуждение

У данного пациента заболевание проявлялось 
нетипично. Классического рено-пульмонального 
синдрома при поступлении не было, а изменения 
в общем анализе мочи, хотя и вызывали насторо-
женность, но расценивались как проявление тя-
желого течения основного заболевания. Быстрое 
прогрессирование острой дыхательной недоста-
точности с диффузным субтотальным поражени-
ем легких, отрицательные ПЦР-результаты «ви-
русной панели» из БАЛ на фоне хорошо контро-
лируемой внутрибольничной инфекции заставили 
нас заподозрить системный васкулит. Трудно кон-
тролируемое течение ОРДС и полиорганной недо-
статочности привело к назначению терапии, не-
часто применяемой в повседневном лечении вне-
больничной пневмонии [12] (глюкокортикостеро-
иды, иммуноглобулины G, гемосорбция крови). 
С учетом удлинённого преаналитического этапа, 
несмотря на низкие терапевтические дозы и объ-
емы, используемые до постановки окончательно-

го диагноза, у пациента не развились фатальные 
и необратимые осложнения. Выбранная специфи-
ческая терапия привела к быстрому регрессу ОДН 
и острого повреждения почек. Повторный поло-
жительный анализ на аденовирус в мазке из зева 
и его отрицательный результат в БАЛ указывают 
на аутоиммунное, а не прямое поражение легких. 

Заключение

В клиническом случае приведен пример адено-
вирусной инфекции, осложнившейся анти-БМК 
болезнью, повлекшей развитие тяжелого ОРДС 
и острого повреждения почек. Настороженность, 
ранняя диагностика и начало терапии положи-
тельно влияют на исход при развитии данного за-
болевания. Возможное нетипичное, в том числе 
атипичное, течение синдрома Гудпасчера может 
маскироваться под «привычные» заболевания па-
циентов в инфекционных и реанимационных от-
делениях.

Литература
1. Fouka E., Drakopanagiotakis F., Steiropoulos P. Patho-

genesis of Pulmonary Manifestations in ANCA-Associated 
Vasculitis and Goodpasture Syndrome // International Jour-
nal of Molecular Sciences. 2024. Vol. 72, N 25. P. 240-249. 
DOI: 10.1016/j.matbio.2018.05.004   

2. Pedchenko V., Kitching A. R., Hudson B. G. Goodpas-
ture’s autoimmune disease — A collagen IV disorder // Matrix 
Biology. 2018. Vol. 71-72, P. 240–249. DOI: 10.1016/j.mat-
bio.2018.05.004

3. Rovin B., Adler S. et al. KDIGO 2021 Clinical Practice 
Guideline for the Management of Glomerular Diseases // Kid-
ney International. 2021. Vol. 4, Т.100. P. 1–276. DOI: 10.1016/j.
kint.2021.05.015

4. Reggiani F., L’Imperio V., Calatroni M., Pagni, F. Good-
pasture syndrome and anti-glomerular basement membrane 
disease // Clinical and experimental rheumatology. 2023. Vol. 
41, N 5. P. 964–974. https://doi.org/10.55563/clinexprheuma-
tol/tep3k5

5. Asim M., Akhtar M. Epidemiology, Impact, and Man-
agement Strategies of Anti-Glomerular Basement Membrane 
Disease // International journal of nephrology and renovas-
cular disease. 2022. Vol. 15, P.129–138. DOI: 10.2147/IJNRD.
S326427

6. Asim M., Akhtar M. Epidemiology, Impact, and Man-
agement Strategies of Anti-Glomerular Basement Membrane 
Disease // International journal of nephrology and renovas-
cular disease. 2022. Vol. 15, P.129–138. DOI: 10.2147/IJNRD.
S326427

7. Hellmark T., Segelmark M. Diagnosis and classification of 
Goodpasture’s disease (anti-GBM) // Journal of Autoimmunity. 
2014. Vol. 48–49, P. 108–112. DOI: 10.1016/j.jaut.2014.01.024

8. McAdoo S. P., Pusey C. D. Anti-glomerular basement 
membrane disease // Clinical Journal of the American Society 
of Nephrology. 2017. Vol. 7, T. 12. P. 1162–1172. DOI: 10.2215/
CJN.01380217

9. Schwartz J. Padmanabhan A. et al. Guidelines on the Use 
of Therapeutic Apheresis in Clinical Practice–Evidence-Based 
Approach from the Writing Committee of the American Society 
for Apheresis: The Seventh Special Issue // Journal of Clini-
cal Apheresis. 2016. Vol. 3, Т. 31. P. 149–338. DOI: 10.1002/
jca.21470



Клинический случай

ЖУРНАЛ ИНФЕКТОЛОГИИ          Том 17, №1, 2025 119

10. Jain R., Dgheim H., Bomback A. S. Rituximab for An-
ti-Glomerular Basement Membrane Disease // Kidney interna-
tional reports. 2018. Vol. 4, Т. 4. P. 614–618. DOI: 10.1016/j.
ekir.2018.12.002

11. Matthay M. A., Arabi, Y. et al. A New Global Definition 
of Acute Respiratory Distress Syndrome // American Journal 
of Respiratory and Critical Care Medicine. 2024. Vol. 1, Т.4. P. 
37–47. DOI: 10.1164/rccm.202303-0558WS

12. Зайцев А.А., Макаревич А.М., Паценко М.Б., Сино-
пальников А.И., Серговенцев А.А., Крюков Е.В. Диагно-
стика и лечение внебольничной пневмонии у военнослу-
жащих (методические указания). Клиническая медицина. 
2024;102(3):212-229. https://doi.org/10.30629/0023-2149-
2023-101-11-212-229

References
1. Fouka E., Drakopanagiotakis F., Steiropoulos P. Patho-

genesis of Pulmonary Manifestations in ANCA-Associated 
Vasculitis and Goodpasture Syndrome // International Jour-
nal of Molecular Sciences. 2024. Vol. 72, N 25. P. 240-249. 
DOI: 10.1016/j.matbio.2018.05.004   

2. Pedchenko V., Kitching A. R., Hudson B. G. Goodpas-
ture’s autoimmune disease — A collagen IV disorder // Matrix 
Biology. 2018. Vol. 71-72, P. 240–249. DOI: 10.1016/j.mat-
bio.2018.05.004

3. Rovin B., Adler S. et al. KDIGO 2021 Clinical Practice 
Guideline for the Management of Glomerular Diseases // Kid-
ney International. 2021. Vol. 4, Т.100. P. 1–276. DOI: 10.1016/j.
kint.2021.05.015

4. Reggiani F., L’Imperio V., Calatroni M., Pagni, F. Good-
pasture syndrome and anti-glomerular basement membrane 
disease // Clinical and experimental rheumatology. 2023. Vol. 
41, N 5. P. 964–974. https://doi.org/10.55563/clinexprheuma-
tol/tep3k5

5. Asim M., Akhtar, M. Epidemiology, Impact, and Manage-
ment Strategies of Anti-Glomerular Basement Membrane Dis-
ease // International journal of nephrology and renovascular 
disease. 2022. Vol. 15, P.129–138. DOI: 10.2147/IJNRD.S326427

6. Asim M., Akhtar, M. Epidemiology, Impact, and Manage-
ment Strategies of Anti-Glomerular Basement Membrane Dis-
ease // International journal of nephrology and renovascular 
disease. 2022. Vol. 15, P.129–138. DOI: 10.2147/IJNRD.S326427

7. Hellmark T., Segelmark M. Diagnosis and classification of 
Goodpasture’s disease (anti-GBM) // Journal of Autoimmunity. 
2014. Vol. 48–49, P. 108–112. DOI: 10.1016/j.jaut.2014.01.024

8. McAdoo S. P., Pusey C. D. Anti-glomerular basement 
membrane disease // Clinical Journal of the American Society 
of Nephrology. 2017. Vol. 7, T. 12. P. 1162–1172. DOI: 10.2215/
CJN.01380217

9. Schwartz J. Padmanabhan A. et al. Guidelines on the Use of 
Therapeutic Apheresis in Clinical Practice–Evidence-Based Ap-
proach from the Writing Committee of the American Society for 
Apheresis: The Seventh Special Issue // Journal of Clinical Apher-
esis. 2016. Vol. 3, Т. 31. P. 149–338. DOI: 10.1002/jca.21470

10. Jain R., Dgheim H., Bomback A. S. Rituximab for An-
ti-Glomerular Basement Membrane Disease // Kidney interna-
tional reports. 2018. Vol. 4, Т. 4. P. 614–618. DOI: 10.1016/j.
ekir.2018.12.002

11. Matthay M. A., Arabi, Y. et al. A New Global Definition 
of Acute Respiratory Distress Syndrome // American Journal 
of Respiratory and Critical Care Medicine. 2024. Vol. 1, Т.4. P. 
37–47. DOI: 10.1164/rccm.202303-0558WS

12. Zaitsev A.A., Makarevich A.M., Patsenko M.B., Sin-
opalnikov A.I., Sergoventsev A.A., Kryukov E.V. Diagnosis 
and treatment of community-acquired pneumonia in military 
personnel (Guidelines). Clinical Medicine (Russian Journal). 
2024;102(3):212-229. (In Russ.) https://doi.org/10.30629/0023-
2149-2023-101-11-212-229

Авторский коллектив:

Лысенко Григорий Эмильевич – заведующий отделением реанимации и интенсивной терапии клиники 
инфекционных болезней (с курсом медицинской паразитологии и тропических заболеваний)  
Военно-медицинской академии им. С.М. Кирова, к.м.н.; тел.: +7-921-381-58-56, e-mail: grish.spb@bk.ru

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

Крюков Евгений Владимирович – начальник Военно-медицинской академии им. С.М. Кирова, д.м.н.,  
профессор, академик РАН; тел.: 8(812)542-32-32, e-mail: vmeda-na@mil.ru 

Шахманов Дмитрий Михайлович – старший преподаватель кафедры и клиники инфекционных болезней  
(с курсом медицинской паразитологии и тропических заболеваний) Военно-медицинской академии  
им. С.М. Кирова, к.м.н.; тел.: +7-921-313-58-92, e-mail: Dmitry.shakhmanov@yandex.ru 

Арсеньтев Вадим Геннадьевич – начальник кафедры и клиники детских болезней им. С.М. Маслова  
Военно-медицинской академии им. С. М. Кирова, д.м.н., профессор; тел.: +7-921-918-82-86,  
e-mail: rainman63@mail.ru 

Лахин Роман Евгеньевич – профессор кафедры военной анестезиологии и реаниматологии  
Военно-медицинской академии им. С.М. Кирова, д.м.н., доцент; тел.: +7-911-737-71-11,  
e-mail: doctor-lahin@yandex.ru

Любимов Александр Викторович – врач-анестезиолог-реаниматолог отделения реанимации и интенсивной 
терапии клиники инфекционных болезней (с курсом медицинской паразитологии и тропических заболеваний) 
Военно-медицинской академии им. С.М. Кирова; тел.: +7-911-613-83-34, e-mail: sashalyubimov95@gmail.com

Селькина Анастасия Андреевна – клинический ординатор кафедры детских болезней им. М.С. Маслова 
Военно-медицинской академии им. С.М. Кирова; тел.: +7-911-099-43-36; e-mail: nastya.kovalyova.99@bk.ru



Том 17, №1, 2025           ЖУРНАЛ ИНФЕКТОЛОГИИ120

Клинический случай

DOI: 10.22625/2072-6732-2025-17-1-120-124

Введение

Спленомегалия является одним из опорных 
клинических симптомов для ряда инфекционных 
заболеваний (инфекционный мононуклеоз, вис-
церальный лейшманиоз, малярия и т.д.). В 1981 г. 
Eichner et al. выделили 6 основных патофизиоло-
гических механизмов спленомегалии, из кото-
рых при инфекционных заболеваниях типичны 
застойная, инфильтративная, гипертрофическая 
(как за счет красной, так и за счет белой пульпы) 
и спленомегалия смешанного генеза [1]. Нетрав-
матический разрыв селезенки (НРС) может ос-
ложнять инфекционные заболевания и наиболее 
часто регистрируется при заболеваниях, для ко-
торых спленомегалия является типичным симпто-

мом: инфекционном мононуклеозе – до 0,1–0,5% 
от всех случаев верифицированного заболевания 
[2]. В обзоре, включившем 926 описаний НРС 
с 1980 по 2008 г., смертность от НРС составила 
12,2%, а инфекционный генез был подтвержден 
у 252 (27,3%) пациентов, из которых инфекцион-
ный мононуклеоз был диагностирован у 102, ма-
лярия – у 43, цитомегаловирусная (ЦМВ) инфек-
ция – у 13, ВИЧ-инфекция – у 8, лихорадка ден-
ге – у 7 человек. Остальные вирусные инфекции, 
ассоциированные с НРС, описаны как единичные 
случаи [3]. 

Ветряная оспа, несмотря на внедрение вакци-
нопрофилактики, остается распространенным 
заболеванием, преимущественно среди детей. 
Клинически значимые изменения со стороны се-

Резюме 
Ветряная оспа, несмотря на внедрение вакцинопро-

филактики, остается распространенным заболевани-
ем, преимущественно среди детей. В большинстве слу-
чаев ветряная оспа протекает без развития жизнеугро-
жающих состояний. Представленный нами случай не-
травматического разрыва селезенки на фоне ветряной 
оспы у взрослого человека является седьмым описанным 
случаем за последние 55 лет. Мужчина госпитализиро-
ван в стационар инфекционной больницы с везикулезной 
сыпью, болью в животе и многократной рвотой с напра-
вительным диагнозом «Острый панкреатит, ветряная 
оспа». Диагноз «Ветряная оспа» установлен на основа-
нии эпидемиологических, клинических и лабораторных 
данных. При проведении компьютерной томографии 
с введением контрастного препарата диагностирован 
разрыв селезенки, по поводу которого проведена спле-
нэктомия. На фоне противовирусной терапии положи-
тельная динамика. Послеоперационных осложнений не 
было.

Ключевые слова: ветряная оспа, селезенка, нетрав-
матический разрыв, спленомегалия, спленэктомия.

Abstract
Chickenpox, despite of introduction of vaccination, re-

mains a common disease, mainly among children. In most 
cases, chickenpox is a self-limiting disease without the de-
velopment of life-threatening conditions. The case of atrau-
matic splenic rupture associated with chickenpox is a too 
rare and we described seventh case over the past 55 years. 
The man was hospitalized in the infectious diseases hospital 
with a vesicular rash, abdominal pain and repeated vomiting 
with a referral diagnosis of “acute pancreatitis, chickenpox”. 
The diagnosis of chickenpox was confirmed (family contact, 
typical rash and IgM-VZV). Splenic rupture was described 
with computed tomography with a contrasting agent. Sple-
nectomy performed in first day of hospitalization. Symptoms 
resolved against the background of antiviral therapy. There 
were no surgical complications. 

Key words: chickenpox, spleen, Varicella-Zoster, non-
traumatic rupture, splenomegaly, splenectomy.
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лезенки не считаются типичными при ветряной 
оспе (ВО) и описываются при генерализованных 
её формах [4]. В доступной литературе (по ба-
зам данных PubMed, Medscape, РИНЦ) мы наш-
ли 7 описаний НРС при ветряной оспе с 1969 по 
2018 г. [5–11], однако в двух работах [5,6] было 
схожее описание, в связи с чем мы рассматривали 
их как независимые сообщения об одном и том же 
пациенте. Таким образом, анализу были доступны 
6 случаев, данные о которых приведены в табли-
це 1. Все пациенты были мужского пола от 21 до 
32 лет. У 3 пациентов клинические симптомы раз-
вились в продромальном периоде ВО (до появле-
ния экзантемы). Спленэктомия выполнена 5. Все 
случаи закончились выздоровлением. Гистологи-
ческое исследование препаратов показывало как 
наличие структурных изменений, так и сохран-
ность архитектоники органа. 

Клинический случай

Мужчина 30 лет, доставлен в стационар брига-
дой скорой медицинской помощи (СМП) с пред-
варительным диагнозом «Ветряная оспа, острый 
панкреатит» в связи с жалобами на острую боль 
в левых отделах живота, тошноту, многократную 
рвоту, повышение температуры тела до 39,5°С 
и генерализованную сыпь. Заболевание дебюти-
ровало с появления боли в спине, затем возникли 
боль колющего характера в эпигастральной облас-
ти, тошнота, подъем температуры до 39,5°С с оз-
нобом. С момента появления симптомов до госпи-
тализации 4 раза наблюдались эпизоды кратко-
временной потери сознания, во время которых не 
происходило падений, ушибов и травм. На 2-й день 
от появления симптомов присоединились папулез-
ные, везикулезные высыпания сначала на голове, 

а на следующий день по всему телу, к вечеру раз-
вилась нестерпимая боль в левых отделах живота 
и неукротимая рвота. 

В анамнезе: хронические заболевания не диаг-
ностированы, отмечалась пищевая аллергия в виде 
кожных высыпаний. Травмы, хронические заболе-
вания, перенесенные операции отрицает. Ветря-
ной оспой ранее не болел. За 2 недели до заболе-
вания был внутрисемейный контакт по ветряной 
оспе (с дочерью, посещающей детский сад).

При поступлении в стационар температура тела 
39,5°С, сознание ясное (ШКГ = 15 баллов). По все-
му телу полиморфная сыпь (пятнистая, папулез-
ная, везикулезная). Доступные пальпации лимфо-
узлы не увеличены, безболезненные. Частота ды-
хания 19/мин, сатурация на атмосферном возду-
хе 97%. Артериальное давление 110/70 мм рт. ст.,  
ЧСС 82 /мин, дефицита пульса нет. Живот при 
пальпации болезненный в левом подреберье и ме-
зогастрии. Симптомы раздражения брюшины не 
выявлены. Селезенка не пальпировалась. Нижний 
край печени гладкий, не выступает из-под края 
реберной дуги. Диурез сохранен. В анализе кро-
ви гемоглобин (HGB) 139 г/л, эритроциты (RBC) 
4,77 млн/мкл, тромбоциты (PLT) 107 тыс./мкл, 
лейкоциты (WBC) 5,0 тыс./мкл. При молекуляр-
но-биологическом исследовании мазков из рото-
глотки РНК респираторных вирусов, в том числе 
SARS-CoV-2 и гриппа, не обнаружена.

Данные анамнеза и объективного обследования 
дали основание предположить наличие внутри-
брюшного кровотечения, в связи с чем проведе-
на мультиспиральная компьютерная томография 
(МСКТ) грудной и брюшной полостей, по данным 
которой выявлены спленомегалия (12,4×6,5×15 см) 
и свободная жидкость геморрагической плотно-

Таблица 1

Обзор случаев нетравматического разрыва селезенки на фоне острой VZV-инфекции

Источник Пол, возраст День 
сыпи

Описание селезенки

[5,6] М 32 1 Спленомегалия с отсутствием гистологических изменений

[7] М 22 1 Спленомегалия. Реактивная фолликулярная гиперплазия и значительное количество средних 
и крупных лимфоидных клеток в ткани

[8] М 25 7 Масса 165 г. Участки некроза в паренхиме; в некоторых областях в гиперпластических 
зародышевых центрах, в других местах инфарктоподобные области. Некроз стенок 
центральных артериол в некоторых из наиболее сильно пораженных областей. Случайные 
небольшие туберкулоидные гранулемы, не содержащие кислотоустойчивые бактерии

[9] М 25 1 Селезенка 15×9×5 см. Выраженная конгестия пульпы с небольшим уменьшением размера 
лимфатических фолликулов. Пролиферация выстилающих клеток синусов, увеличение 
размера и количества клеток ретикулума. Некоторые из этих более крупных клеток 
показывают, что, по-видимому, являются внутриядерными включениями. Умеренное 
количество инфильтрации пульпы полиморфноядерными лейкоцитами. Очень редко 
встречаются мелкие гигантские клетки примерно с 3 ядрами

[10] М 21 2 Нормальный размер селезенки, субкапсулярный разрыв (по данным целиоскопии), селезенка 
сохранена

[11] М 23 14 Нормальный размер. Реактивные изменения, включая фолликулярную гиперплазию 
и накопление субэпителиальных лимфоцитов в трабекулярных венах
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В послеоперационном периоде проводилась 
терапия ацикловиром и цефтриаксоном в тера-
певтических дозировках. За время наблюдения 
новые высыпания отмечались в течение 3 по-
следующих дней. На фоне проводимой терапии 

сти в брюшной полости по контуру селезенки до 
13 мм, по контуру печени до 11 мм, в виде прослоек 
межпетельно и в корне брыжейки тонкой кишки, 
а также в полости малого таза. В печени обнаруже-
но гиповаскулярное, частично кальцинированное 
кольцевидное образование. В легких с двух сторон, 
преимущественно справа, определялись немного-
численные перибронховаскулярные субсолидные 
очаги до 10,0 мм, а также невыраженные гипоста-
тические изменения (рис. 1). Отрицательные ре-
зультаты обследования на респираторные вирусы, 
в том числе на грипп и COVID-19, дали основания 
трактовать изменения в легких, выявленные на 
МСКТ, как проявление ветряной оспы.

21.05.2024 эндотрахеальным наркозом проведе-
на диагностическая лапароскопия, которая в связи 
с невозможностью обнаружения источника кро-
вотечения переведена в верхнесрединную лапаро-
томию. Источником внутрибрюшного кровотече-
ния являлся разрыв в области диафрагмальной по-
верхности селезенки размером 6×1,5 см. Из брюш-
ной полости эвакуировано 600 мл крови, размеры 
селезёнки на момент удаления составили 17×8 см, 
масса 592 г. 

При проведении патолого-анатомического ис-
следования селезенка на разрезе темно-вишне-
вого цвета со скудным соскобом пульпы. Выявлен 
участок разрыва капсулы селезенки размером 
6,5×1,5 см на расстоянии 2,5 см от ворот. В иссле-
дуемом микроскопическом материале ткань селе-
зенки с полнокровием красной пульпы, мелкими 
фолликулами (герминативные центры – немно-
гочисленные), субкапсулярной лейкоцитарной 

инфильтрацией и пролиферацией тонкостенных 
кровеносных сосудов в месте разрыва. Морфоло-
гическая картина соответствовала спонтанному 
разрыву селезёнки (рис. 2).

Рис. 1. МСКТ брюшной полости с контрастированием, венозная фаза: спленомегалия и свободная жидкость  
в брюшной полости

Рис. 2. Микропрепарат селезенки. Окраска 
гематоксилин-эозином, ув. ×40: 1 – зона разрыва,  
2 – выраженное полнокровие, 3 – красная пульпа  
(не изменена)
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температура снижалась, послеоперационная 
рана заживала первичным натяжением. Дренаж 
удален на 3-и сутки после оперативного вмеша-
тельства.

В послеоперационном периоде у пациента отме-
чалась нормохромная нормоцитарная анемия лёг-
кой степени (HGB 107 г/л), тромбоцитоз до 902 тыс./
мкл, а также лейкоцитоз (до 15,85 тыс./мкл) за счёт 
повышения абсолютного количества нейтрофилов 
(8,89 тыс./мкл) и моноцитов (1,95 тыс./мкл). От-
мечалось повышение активности альфа-амилазы 
до 1,5 норм. 27.05.2024 при повторном проведении 
рентгенографии грудной клетки наблюдалась по-
ложительная динамика. Дополнительно проведено 
обследование на герпетические вирусы (табл. 2).

Обсуждение

Анализ литературных источников показал, что 
НРС на фоне ветряной оспы – осложнение край-
не редкое, но, несомненно, заслуживающее внима-
ния. Приведенный нами клинический случай яв-
ляется лишь седьмым описанием за 55 лет. Важно 
отметить, что все 6 ранее описанных случаев разви-
вались у молодых мужчин. При этом клинические 
проявления, указывающие на развитие острой хи-
рургической патологии, у 3 из них дебютировали за 
1–2 дня до появления экзантемы, что совпадает со 
сложившимися представлениями о развивающей-
ся виремии и, как следствие, контагиозности боль-
ных ВО в последние 2 дня инкубационного перио-
да. В нашем сообщении также описано появление 
симптомов внутреннего кровотечения за 2 дня до 
возникновения экзантемы. Данные обследования, 
в том числе и верифицированная двусторонняя ин-
терстициальная пневмония при отсутствии других 
пневмотропных агентов, позволяют считать, что 
ветряная оспа у данного мужчины имела признаки 
генерализации инфекции.

Альфа-герпес-вирусы тропны к производным 
эктодермального листка (кожа, нервная ткань), 
однако инфицирование ими Т-лимфоцитов при 
острой инфекции играет важную роль в развитии 
виремии и диссеминации [12], в связи с чем не-

избежно и накопление вируса в ткани селезенки. 
С другой стороны, все описанные случаи были 
в возрасте от 21 до 33 лет, что с большой степенью 
вероятности позволило предполагать их инфици-
рование другими, в том числе и лимфотропными, 
герпес-вирусами в прошлом. В связи с этим мы 
провели обследование мужчины на маркеры дру-
гих герпетических инфекций и обнаружили IgM 
к капсидному белку вируса Эпштейна – Барр 
(EBV), являющегося наиболее частой причиной 
НРС при инфекционных заболеваниях. Однако 
отсутствие ДНК EBV и наличие IgG к нуклеарному 
антигену не дали основания говорить о текущей 
активной EBV-инфекции. Несмотря на это, данная 
картина не позволяет исключить активность этой 
инфекции в относительно недавнем прошлом. По 
всей видимости, механизм НРС при ветряной оспе 
полиэтиологичен и не связан напрямую с VZV-
виремией. 

Боль в животе и нестабильные гемодинами-
ческие показатели, сопровождающие ветряную 
оспу, должны служить показанием для проведения 
визуализации органов брюшной полости. Поми-
мо этого, возникновение симптомов внутреннего 
кровотечения до манифестации инфекционно-
го заболевания может повлечь госпитализацию 
в хирургический стационар и, как следствие, от-
сроченное проведение противоэпидемических 
мероприятий. В связи с этим авторы единодушны 
в необходимости рутинного сбора эпидемиологи-
ческого анамнеза в медицинской практике. 
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Введение

Neisseria meningitidis является облигатным па-
тогеном, способным вызывать различные формы 
менингококковой инфекции: от бессимптомного 
носительства или назофарингита до генерализо-
ванных форм, характеризующихся высокой ле-
тальностью (от 6,9% до 12,8%) [1–3]. По имеющим-
ся на сегодняшний день данным, число заболевших 
генерализованной формой менингококковой ин-
фекцией (ГФМИ) в Российской Федерации (РФ) 
за 2022 г. составило 646 пациентов. Показатель за-
болеваемости генерализованной формой менинго-
кокковой инфекции за 2022 г. увеличился в 2 раза и 
составил 0,44 на 100 тыс. населения. Среди всех фе-
деральных округов РФ наибольшее число случаев 
ГФМИ было зарегистрировано в ЦФО – 422 слу-
чая. При этом значительное увеличение показате-
ля заболеваемости ГФМИ за 2021–2022 гг. наблю-

далось в ЦФО (1,08 на 100 тыс. по сравнению с 0,46 
на 100 тыс.), ЮФО (0,22 на 100 тыс. по сравнению 
с 0,09 на 100 тыс.), СКФО (0,12 на 100 тыс. по срав-
нению с 0,06 на 100 тыс.), ПФО (0,20 на 100 тыс. по 
сравнению с 0,11 на 100 тыс.), СФО (0,26 на 100 тыс. 
по сравнению с 0,14 на 100 тыс.) [3].

На сегодняшний день к редким формам менин-
гококковой инфекции относят эндокардит, мио-
кардит, перикардит, очаговый гломерулонефрит, 
пневмонию, плеврит, иридоциклит, артрит и др. 
Отсутствие специфической клинической сим-
птоматики в дебюте указанных форм болезни за-
трудняет верификацию диагноза и назначение со-
ответствующей антибактериальной терапии, что, 
в свою очередь, повышает риск неблагоприятного 
исхода заболевания. Представляем клиническое 
наблюдение первичного (изолированного) пери-
кардита, вызванного N. meningitidis.

Резюме
Менингококковая инфекция является одним из по-

тенциально смертельных инфекционных заболеваний. 
В частности, в случае генерализованной формы менин-
гококковой инфекции вероятность летального исхода 
составляет от 6,9% до 12,8%. На сегодняшний день на 
территории Российской Федерации наблюдается рост 
заболеваемости генерализованной формой менингокок-
ковой инфекции с увеличением показателя заболеваемо-
сти в 2 раза (0,44 на 100 тыс. населения в 2022 г.). При 
этом редкие формы менингококковой инфекции, такие 
как перикардит, миокардит, очаговый гломерулонеф-
рит, артрит и др., в дебюте заболевания характеризу-
ются отсутствием патогномоничной клинической сим-
птоматики, что затрудняет своевременную верифика-
цию диагноза и, как следствие, повышает риск разви-
тия генерализованной формы менингококковой инфек-
ции и неблагоприятного исхода заболевания. В статье 
представлено клиническое наблюдение изолированного 
(первичного) перикардита, вызванного N. meningitidis.

Ключевые слова: менингококковая инфекция, пери-
кардит, N. meningitidis.

Abstract
Meningococcal infection is one of the potentially fatal in-

fectious diseases. In particular, in the case of a generalized 
form of meningococcal infection, the probability of death 
ranges from 6.9% to 12.8%. To date, there has been an in-
crease in the incidence of generalized meningococcal infec-
tion on the territory of the Russian Federation with an in-
crease in the incidence rate by 2 times (0.44 per 100 thousand 
population in 2022). At the same time, rare forms of menin-
gococcal infection, such as pericarditis, myocarditis, focal 
glomerulonephritis, arthritis, etc., in the onset of the disease 
are characterized by the absence of pathognomonic clinical 
symptoms, which makes it difficult to timely verify the diag-
nosis and, as a result, increases the risk of developing a gen-
eralized form of meningococcal infection and an unfavorable 
outcome of the disease. The article presents a clinical case 
of isolated (primary) pericarditis caused by N. meningitidis.

Key words: meningococcal infection, pericarditis, 
N. meningitidis.
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Пациент К., 35 лет, доставлен в многопрофиль-
ный стационар с подозрением на острый коро-
нарный синдром. При поступлении предъявлял 
жалобы на боль в груди, одышку, непродуктивный 
кашель, головную боль, тошноту, фебрильную ли-
хорадку.

Из анамнеза заболевания известно, что забо-
лел за 2 дня до госпитализации, когда появились 
нарастающая слабость и озноб, усилилось потоот-
деление. Самостоятельно принимал антигриппин 
и парацетамол – без положительного эффекта. 
После вызова бригады скорой медицинской помо-
щи (БСМП) диагностирована острая респиратор-
но-вирусная инфекция (ОРВИ), пациент оставлен 
под наблюдение участкового врача. Утром в день 
госпитализации появились боль в грудной клетке, 
фебрильная лихорадка, усилилась общая слабость. 
Повторно вызвал БСМП, диагностирована ОРВИ 
и межреберная невралгия. Была скорректирована 
симптоматическая терапия, пациент оставлен под 
динамическим наблюдением участкового врача. 
Вечером того же дня появились одышка в покое, 
тошнота, усилилась боль в грудной клетке, сохра-
нялась фебрильная лихорадка, отмечен эпизод 
потери сознания. В связи с ухудшением самочув-
ствия была вызвана бригада скорой медицинской 
помощи, пациент госпитализирован с подозрени-
ем на острый коронарный синдром без подъема 
сегмента ST (ОКС).

При поступлении состояние крайне тяжелое, со-
знание ясное. Кожный покров бледный, влажный, 
экзантемы, энантемы не выявлено. Дыхание вези-
кулярное, проводится во все отделы, хрипы не вы-
слушиваются. SpO

2
 на атмосферном воздухе 94%, 

ЧДД 22/мин. Тоны сердца приглушены. АД 70/40 мм 
рт.ст., ЧСС 110/мин. Менингеальные знаки отрица-
тельные. По результатам лабораторного обследова-
ния: лейкоциты 9,9×109/л (N 4–9×109/л), прокальци-
тонин 14 нг/мл (N<0,5 нг/мл), СРБ 360 (N<5 мг/л), 
АЛТ 318 ЕД/л (N<45 ЕД/л), АСТ 292 ЕД/л 
(N<45 ЕД/л), КФК 576 ЕД/л (N 24–195 ЕД/л), тро-
понин 0,04 нг/мл (N<0,2 нг/мл). С целью исключе-
ния ОКС в экстренном порядке выполнена эндова-
скулярная коронарография, данных за наличие ан-
гиографически значимых стенозов нет. Учитывая 
уровень тропонина в пределах референсных значе-
ний и результаты коронарографии, был исключен 
ОКС, в связи с чем было принято решение воздер-
жаться от проведения чрескожного коронарного 
вмешательства (ЧКВ).

При дальнейшем обследовании выполнена 
Эхо-КГ: правый желудочек сдавлен, максимальная 
сепарация листков перикарда до 40 мм. Учитывая 
выявленные признаки тампонады сердца, выпол-
нена перикардиальная пункция. При проведении 

перикардиальной пункции одномоментно получе-
но 600 мл мутной жидкости. При микробиологиче-
ском исследовании биологического материала вы-
явлен рост N. meningitidis, в связи с чем пациент 
переведен в инфекционный стационар.

При поступлении в инфекционную больницу 
(3-и сутки заболевания) сохранялись жалобы на 
одышку, фебрильную лихорадку, тошноту, голов-
ную боль, боль в груди, непродуктивный кашель. 
При объективном осмотре: состояние тяжелое, 
сознание ясное. Кожный покров бледный, экзан-
темы, энантемы нет. Дыхание ослабленное, прово-
дится во все отделы, хрипов нет, ЧДД 20/мин. Сату-
рация на 9 л увлажненного кислорода O

2
 98–99%. 

Тоны сердца приглушены, ритмичные, выслуши-
вается шум трения перикарда. АД 120/80 мм рт. т. 
ЧСС 95 уд/мин. По перикардиальному дренажу 
получено 100 мл мутной жидкости. Живот мягкий, 
безболезненный, доступен глубокой пальпации. 
Симптомы раздражения брюшины отрицатель-
ные. Стул 1 раз в сутки, оформленный, без пато-
логических примесей. Область почек визуально 
не изменена, симптом поколачивания отрицатель-
ный с двух сторон. Дизурических проявлений нет, 
диурез сохранен. Менингеальной и очаговой сим-
птоматики не выявлено.

По результатам лабораторного обследова-
ния: лейкоциты до 11×109/л (N 4–9×109/л), СРБ 
318,7 мг/л (N <5 мг/л), прокальцитонин 10 нг/
мл (N<0,5 нг/мл), ферритин 745,6 ЕД/л (N 30–
400 мкг/мл), общий белок 48,6 г/л (N 65–85 г/мл), 
альбумин 27,2 г/л (N 35–53 г/мл), АЛТ 191,7 ЕД/л 
(N<45 ЕД/л), АСТ 122,9 ЕД/л (N<45 ЕД/л), ГГТП 
66,8 ЕД/л (N 11–50 ЕД/л), КФК 544 ЕД/л (N 24–
195 ЕД/л), КФК-МВ 35,6 ЕД/л (N<25 ЕД/л). Для 
исключения генерализованной бактериальной ин-
фекции выполнен посев периферической крови на 
стерильность, получен отрицательный результат. 
При проведении ПЦР-исследования и микробио-
логического исследования отделяемого носоглот-
ки, крови и мочи на N. meningitidis генетического 
материала патогена не выявлено, роста микроор-
ганизмов не получено.

По результатам Эхо-КГ: эхо-признаки расхож-
дения листков перикарда до 2–4 мм в диастолу за 
счет анэхогенного содержимого по задней стенке 
левого желудочка, полости сердца не расширены, 
сократительная способность миокарда удовлетво-
рительная, митральной и трикуспидальной регур-
гитации I степени, ФВ 66%. 

Учитывая манифестацию заболевания с лихора-
дочно-интоксикационного и болевого синдромов; 
повышение неспецифических воспалительных 
маркеров (нейтрофильный лейкоцитоз до 11×109/л, 
СРБ 318,7 мг/л, прокальцитонин 10 нг/мл, ферри-
тин 745,6 ЕД/л); ЭХО-признаки тампонады сердца; 
выявление N. Meningitidis в перикардиальной жид-
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кости; отрицательные результаты ПЦР и микро-
биологического исследования на N. meningitidis, 
диагностирована менингококковая инфекция: 
гнойный перикардит тяжелого течения. Осложне-
ния основного диагноза: тампонада сердца, острая 
сердечная недостаточность, кардиогенный шок, 
дренирование перикарда (на этапе многопрофиль-
ного стационара).

В инфекционном стационаре пациенту начата 
антибактериальная (цефтриаксон 2 г 2 раза в сут-
ки), противовоспалительная (60 мг в сутки), дезин-
токсикационная, диуретическая и симптоматиче-
ская терапия. 

На фоне проводимой терапии на 17-е сутки 
госпитализации достигнута стойкая положитель-
ная динамика. Клинически отмечено уменьше-

ние интенсивности болевого синдрома, регрессия 
одышки, сохранность сатурации на атмосфер-
ном воздухе в пределах референсных значений. 
При аускультации сердца шум трения перикарда 
не выслушивался. По результатам контрольно-
го обследования достигнута нормализация уров-
ня лейкоцитов (7,4×109/л), СРБ (3,3 мг/л), КФК 
(33,2 ЕД/л) и КФК-МВ (7,1 ЕД/л) (рис.). При про-
ведении контрольной Эхо-КГ: Эхо-признаки уме-
ренного уплотнения створок митрального клапа-
на, митральной и трикуспидальной регургитации 
I степени, полости сердца не расширены, сократи-
тельная способность удовлетворительная, расхож-
дения листков перикарда не выявлено, ФВ 79%.

Принимая во внимание положительную дина-
мику клинико-лабораторных показателей (нор-

Рис. Динамика лабораторных показателей за период стационарного лечения: А – лейкоциты и СРБ;  
Б – КФК и КФК-МВ
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мотермия, снижение уровня неспецифических 
воспалительных маркеров), на 10-й день антибак-
териальная терапия была завершена. Пациент вы-
писан из стационара на 18-е сутки госпитализации 
в удовлетворительном состоянии под наблюдение 
кардиолога по месту жительства.

Обсуждение

В описанном клиническом случае представле-
на одна из наиболее редко встречающихся форм 
менингококковой инфекции – изолированный 
(первичный) менингококковый перикардит. На 
сегодняшний день в мировой литературе по дан-
ным информационных баз PubMed, Scopus, Web 
of Science, Google Scholar описаны единичные слу-
чаи перикардита, вызванного N. meningitidis.

В клиническом наблюдении David R. Morgan 
et al. менингококковый перикардит был диагнос-
тирован у 19-летнего пациента. Манифестация 
заболевания также характеризовалась болевым 
синдромом в грудной клетке с иррадиацией в шею 
и фебрильной лихорадкой до 39,9°С [4]. Cecilia 
Fazio et al. описан клинический случай менин-
гококкового перикардита у 32-летнего пациента 
с неотягощенным преморбидным фоном. Дебют 
заболевания характеризовался повышением тем-
пературы тела до 38°C, гипотонией, болью в эпига-
стральной области, артралгией, общей слабостью и 
болью в груди [5]. Также Moerman G. et al. описано 
развитие перикардита, вызванного N. meningitidis, 
с манифестацией заболевания с появления одыш-
ки, боли в груди и лихорадки [6].

Обращает на себя внимание, что в представ-
ленном и ранее описанных клинических случаях 
манифестация менингококкового перикардита 
характеризовалась болевым и лихорадочно-ин-
токсикационным синдромами разной степени 
выраженности. При этом отсутствовала патогно-
моничная симптоматика генерализованных форм 
менингококковой инфекции. Учитывая абсолют-
ную неспецифичность клинической картины у им-
мунокомпетентных пациентов, дифференциаль-
ная диагностика менингококкового перикардита 
и ОКС с развитием резорбционно-некротическо-
го синдрома значительно затруднена.

Заключение

Первичный менингококковый перикардит яв-
ляется одной из наиболее редко встречающихся 
форм менингококковой инфекции и характеризу-
ется отсутствием патогномоничной клинической 
симптоматики, что значительно затрудняет вери-
фикацию диагноза. 

Поскольку единственным достоверным мето-
дом диагностики инфекционного заболевания и, 
как следствие, своевременного назначения адек-

ватной антибактериальной терапии, является ве-
рификация возбудителя, представляется целесоо-
бразным проведение ПЦР-исследования содержи-
мого перикардиальной полости на N. meningitidis 
с целью более ранней диагностики.

Своевременная верификация диагноза и на-
значение антибактериальной терапии позволит 
избежать развития осложнений и летального ис-
хода.
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Infection or autoinflammatory disease? Difficulties of differential diagnosis on the example of a carrier  
of the Q705K variant of the NLRP3 gene
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Резюме
Вариант Q705K гена NLRP3 считается вариантом 

неопределенного клинического значения: может выяв-
ляться у здоровых людей, но является фактором риска, 
способствующим фенотипу аутовоспалительного за-
болевания. Частота выявления в общей популяции – 
3–6,5% по разным данным. В работе представлена кли-
ническая картина заболевания на протяжении 15 лет 
у пациента детского возраста – носителя Q705K вари-
анта гена NLRP3 с диагностированным криопирин-ассо-
циированным периодическим синдромом. 10-летний ре-
бенок обследован в связи с частыми эпизодами лихорад-
ки, рефрактерной к жаропонижающей терапии, с увели-
чением шейных лимфоузлов, проявлениями фарингита, 
аденоидита, частыми респираторными заболеваниями. 
Регулярные эпизоды крапивницы расценивались как ле-
карственная аллергия.  Методом таргетного мульти-
генного секвенирования исследованы 338 генов, связан-
ных с развитием первичных иммунодефицитов. Про-
анализированы результаты лабораторного и инстру-
ментального методов исследования в период нескольких 
госпитализаций. В периоды госпитализаций с очеред-
ным лихорадочным эпизодом ребенку диагностировали, 
как правило, инфекционные экзантемы (иерсиниозная, 
парвовирусная, энтеровирусная, инфекционный моно-
нуклеоз). Подтверждена хроническая персистирующая 
герпес 6 типа и Эпштейна – Барр вирусная инфекция 
на фоне дефицита клеточного звена иммунитета. Не-
смотря на положительные результаты этиологических 
методов исследования на примере последней госпита-
лизации (противоречивые и не соответствующие кли-
нической картине, учитывая многолетнюю историю 
регулярных однотипных лихорадочных эпизодов, сопро-
вождающихся высыпаниями, реакцию на холод, выявле-
ние варианта  неопределенной клинической значимости 
Q705K гена NLRP3 в соответствии с принятыми диа-
гностическими критериями) ребенку в возрасте 18 лет 
был диагностирован криопирин-ассоциированный пери-
одический синдром.  

Abstract
The Q705K variant of the NLRP3 gene is considered 

a variant of uncertain significance and a risk factor contrib-
uting to the autoinflammatory disease phenotype. To present 
a clinical picture of the disease in a pediatric patient carry-
ing the Q705K variant of the NLRP3 gene with a diagnosed 
cryopyrin-associated periodic syndrome. A 10-year-old child 
with frequent episodes of fever, refractory to antipyretic ther-
apy, with urticaria, enlarged cervical lymph nodes, manifes-
tations of pharyngitis and frequent respiratory diseases was 
examined. 338 genes associated with primary immunodefi-
ciency have been analyzed by targeted multigene sequenc-
ing. Variant c.2113C>A (p. Gln705Lys) of the NLRP3 gene 
in a heterozygous state has been identified. The results of 
laboratory and instrumental research methods during sev-
eral hospitalizations are analyzed. During hospitalizations 
with febrile episodes the child was diagnosed, as a rule, with 
infectious exanthems (yersiniosis, parvovirus, enterovirus, 
infectious mononucleosis). Chronic persistent herpes type 6 
and Epstein-Barr viral infection and a deficiency of cellular 
immunity have been confirmed. Despite the positive results 
of the etiological methods, on the example of the last hospi-
talization - contradictory and not consistent with the clinical 
picture, given the long history of regular febrile episodes of 
the same type, accompanied by rashes, a cold reaction, and 
the identification of an uncertain clinical significance of the 
NLRP3 gene Q705K in accordance with the accepted diag-
nostic criteria a child at the age of 18 was diagnosed with 
cryopyrin-associated periodic syndrome.

In a situation of repeated episodes of the same type of 
febrile disease, the identification of infection markers, espe-
cially markers of opportunistic infections, does not exclude 
autoinflammatory syndrome. 
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Таким образом, в ситуации повторяющихся одно-
типных эпизодов лихорадочного заболевания выявление 
маркеров инфекции, особенно маркеров оппортунисти-
ческих инфекций, не исключает аутовоспалительного 
синдрома.

Ключевые слова: Q705K вариант гена NLRP3, дети, 
рекуррентные инфекции, криопирин-ассоциированный 
периодический синдром.

Введение

Причины повышенной заболеваемости детей 
крайне многообразны. К ним относятся аллергия, 
анатомические дефекты, вторичный иммуноде-
фицит в результате перенесенных инфекций, фи-
зического и эмоционального стресса, недостаточ-
ности макро- и микронутриентов, а также врож-
денные нарушения иммунной системы [1]. У детей 
с рекуррентными инфекциями нечасто могут быть 
выявлены генетические дефекты, совместимые 
с диагнозом «Первичный иммунодефицит» – 
в 8% случаев по нашим данным [2]. Однако почти 
у половины часто болеющих детей были выявлены 
редкие варианты генов, связанных с аутовоспали-
тельными нарушениями (у 47,8%), хотя типичных 
клинических черт аутовоспалительных заболева-
ний у большинства из них не регистрировалось [2].

Аутовоспалительные заболевания (АВЗ) — 
группа генетически детерминированных синдро-
мов, в основе патогенеза которых лежат нару-
шение взаимодействия регуляторов воспаления, 
спонтанная активация и поддержание неконтро-
лируемого воспаления в системе врожденного им-
мунитета при отсутствии аутоантител и антиген-
специфических T-лимфоцитов [5]. Заподозрить 
АВЗ следует при наличии периодической или 
персистирующей лихорадки, клинических и лабо-
раторных признаков системной воспалительной 
реакции (кожные высыпания, артралгии/артрит, 
лимфаденопатия, гепатолиенальный синдром, се-
розит, высокий уровень лабораторных маркеров 
воспаления) при исключении инфекционных, он-
когематологических и аутоиммунных причин [3]. 
Характерен длительный анамнез (месяцы и годы), 
стереотипность приступов.

Известно более 35 генов, мутации в которых об-
условливают возникновение АВЗ. Один из них – 
ген NLRP3, определенные мутации которого при-
водят к развитию криопирин-ассоциированных 
периодических синдромов (КАПС): cемейной хо-
лодовой крапивницы, синдрома Макла – Уэльса 
и хронического младенческого неврологического 
кожно-артикулярного синдрома, или младенче-
ского мультисистемного воспалительного заболе-
вания [4, 5]. 

Ген NLRP3 локализован на длинном плече 1-й 
хромосомы (1q44) и содержит 9 экзонов. Белко-

вый продукт гена – цитозолный белок NLRP3 
(или криопирин) экспрессируется в основном 
в миелоидных клетках и является представите-
лем важнейшей разновидности молекул системы 
врожденного иммунитета — паттерн-распознаю-
щих рецепторов, относящихся к семейству NLR 
(NOD-like receptor, нуклеотид-связывающий до-
мен олигомеризации (NOD)-подобные рецепто-
ры)). Криопирин состоит из 1036 аминокислотных 
остатков и включает центральный NACHT-домен 
(названный заглавными буквами некоторых бел-
ков, содержащих его), за счет которого возможны 
агрегация и олигомеризация. Криопирин является 
ключевым в активации моноцитов и макрофагов. 
Известными лигандами этого рецептора являют-
ся бактериальная и вирусная РНК, продукты по-
врежденных клеток, такие как внеклеточная АТФ 
и кристаллы мочевой кислоты. При активации 
криопирин соединяется с адапторным белком ASC 
и прокаспазой-1 с образованием инфламмасомы 
NLRP3. Это взаимодействие приводит к активации 
каспазы-1, которая протеолитически процессиру-
ет про-ИЛ-1β и про-ИЛ-18 с образованием актив-
ных ИЛ-1β и ИЛ-18 соответственно, обладающих 
мощной провоспалительной активностью [5, 6]. 

NACHT-домену преимущественно соответ-
ствует третий, наиболее протяженный экзон гена 
NLRP3 (кодоны 136–718). Мутации в данном ре-
гионе могут приводить к усилению функциональ-
ной активности белка и повышению вероятности 
олигомеризации и образования инфламмасом и, 
следовательно, гиперактивации иммунного ответа 
и манифестации аутовоспалительного заболева-
ния. КАПС наследуется по аутосомно-доминант-
ному типу. Показана клиническая гетерогенность 
проявлений синдромов КАПС, которая опреде-
ляется не только природой конкретного дефекта 
NLRP3, но и ассоциирована с полиморфизмами 
других генов [6, 7].

Первые симптомы КАПС появляются в дет-
ском возрасте (от 1 месяца до 5 лет), однако диаг-
ноз обычно устанавливают с большим опоздани-
ем. Самый легкий фенотип КАПС – семейная 
холодовая крапивница, которая характеризуется 
приступами лихорадки, уртикарной сыпью, конъ-
юнктивитом и артралгиями, возникающими в те-
чение 12 ч после воздействия холода. В настоящее 
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время выделены основные признаки для диагно-
стики КАПС: наличие 3 или более эпизодов лихо-
радки в течение года, кожных высыпаний, остро-
фазовых показателей (СОЭ ≥30 мм/ч по Панчен-
кову, С-реактивный белок ≥20 мг/л), выявление 
мутации в гене NLRP3. Если мутация не обнаруже-
на, то для диагностики дополнительно необходимо 
присутствие ≥1 из следующих признаков: нейро-
сенсорная тугоухость, поражение центральной 
нервной системы, суставов и глаз, характерные 
для КАПС [8]. J.B. Kuemmerle-Deschner et al. раз-
работали следующие диагностические критерии 
КАПС [9]: повышение острофазовых маркеров 
плюс 2 из 6 типичных клинических признаков: ур-
тикароподобная сыпь; связь воспалительных эпи-
зодов с холодом или стрессом; нейросенсорная ту-
гоухость; мышечно-скелетные симптомы (артрал-
гии/артрит/миалгии); хронический асептический 
менингит; скелетные нарушения. 

Помимо известных патогенных мутаций гена 
NLRP3, которые приводят к формированию 
КАПС, изучаются варианты с низкой пенетрант-
ностью, такие как Q703K (c.2107C>A, p.Gln703Lys, 
также известный в литературе как Q705K), кото-
рый представляет собой довольно распростра-
ненный вариант неопределенной значимости 
или полиморфизм с функциональным значением 
(усиление функции): по одним данным считает-
ся клинически не значимым (выявлен у бессим-
птомных здоровых людей), по другим – являет-
ся фактором риска, способствующим фенотипу 
АВЗ. Данный вариант также связан с синдромом 
PFAPA (periodicfever, aphthousstomatitis, pharyngiti
sandcervicaladenitis – синдром периодической ли-
хорадки, афтозного стоматита, фарингита и шей-
ного лимфаденита). По результатам исследова-
ния Katerina Theodoropoulou et al. 2020 г. вариант 
Q703K наблюдался у 21 из 150 пациентов с PFAPA 
(14%), у 6 из 24 пациентов с КАПС (25%) и у 15 из 
36 пациентов с неопределенным аутовоспалитель-
ным заболеванием (42%) [10]. 

Частота варианта c.2113C>A (p. Gln705Lys) 
(rs35829419; c.2107C>A, p.Gln703Lys, 
NM_001243133.1) в общей популяции составляет 
от 3 до 6,5% по разным данным [6]. 

Представляем клиническую картину заболе-
вания на протяжении 15 лет у пациента детского 
возраста – носителя Q705K варианта гена NLRP3 
с диагностированным криопирин-ассоциирован-
ным периодическим синдромом.

Клинический случай

Ребенок 2004 года рождения обследован в воз-
расте 10 лет в связи с ежемесячными эпизодами 
лихорадки, рефрактерной к жаропонижающей те-
рапии, с увеличением шейных лимфоузлов, прояв-
лениями фарингита, аденоидита, частыми респира-

торными заболеваниями. Рутинными методами ис-
ключены ВИЧ-инфекция и туберкулез, проведено 
иммунологическое обследование. Методом таргет-
ного мультигенного секвенирования на платфор-
ме Illumina (методика анализа была описана ранее 
[11]) исследованы 338 генов, связанных с развити-
ем первичных иммунодефицитов. Мамой пациента 
подписано информированное добровольное согла-
сие на участие в исследовании, обработку личных 
данных. Выявлен вариант c.2113C>A (p. Gln705Lys) 
гена NLRP3 в гетерозиготном состоянии. Иных па-
тогенных мутаций или вариантов с неясным значе-
нием выявлено не было. 

Проанализированы результаты клинических 
и биохимических анализов крови, бактериологи-
ческих, молекулярно-биологических и серологи-
ческих методов этиологической диагностики при 
обследовании в период госпитализаций в Детский 
научно-клинический центр инфекционных болез-
ней в возрасте 10, 13 и 17 лет, а также при диспан-
серном наблюдении после госпитализаций. 

Из анамнеза жизни: мальчик от срочных родов 
естественным путем с весом 3200 г, физическое 
и психомоторное развитие по возрасту. Наслед-
ственность отягощена по аллергии, аутоиммунно-
му тиреоидиту (отец). Мать страдает поливалент-
ной лекарственной аллергией, диагностированной 
на основании многократных эпизодов крапивни-
цы, отека Квинке, в анамнезе частые респиратор-
ные инфекции, послеродовый сепсис. Сестра – 
часто болеющая (пневмонии). Ребенок привит по 
индивидуальному графику до 5 лет, затем меди-
цинские отводы, после вакцинации отмечались 
периоды высокой лихорадки (2–3 дня). Наблю-
дается эндокринологом с диагнозом «Аутоиммун-
ный тиреоидит» с 5 лет, «Гипотиреоз» (получает 
терапию L-тироксин); аллергологом с диагнозом 
«Атопический дерматит, аллергический ринит, 
конъюнктивит». В анамнезе многократно эпизоды 
крапивницы, 2 эпизода отека Квинке на укус осы. 
Наблюдается иммунологом с диагнозом «Вторич-
ный иммунодефицит», оториноларингологом с ди-
агнозом «Хроническая болезнь миндалин и адено-
идов», кардиологом с диагнозом «Вегето-сосуди-
стая дистония, дисфункция синусового узла».

С 3 лет отмечались ежемесячные эпизоды ре-
спираторных заболеваний с высокой лихорад-
кой, с лимфоаденопатией шейных групп и резким 
упадком сил. Часто лихорадка сопровождалась 
элементами крапивницы, расцениваемой как ле-
карственная аллергия. Однако повторный прием 
препаратов в последующем не всегда вызывал ре-
акцию. Также мать отмечала эпизоды лихорадки 
и крапивницы после обливания ребенка холодной 
водой при попытках проводить закаливающие ме-
роприятия. С 5 лет при повторных исследованиях 
выявляли ДНК вируса герпеса 6 типа в крови (ме-
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тодом ПЦР, качественный анализ). Диагностиро-
ван хронический аденоидит, повторные риносину-
ситы, дважды – в 7 и 10 лет – перенес пневмонию 
с плевритом, в 9 лет – иерсиниозную инфекцию, 
экзантемную форму (ДНК Yersinia enterocolitica 
выявлена из кала методом ПЦР). После курса им-
мунотропной терапии индукторами интерферона 
в 10 лет отмечалось урежение эпизодов лихорадок 
до 3–4 раз в год.

 В 13 лет перенес инфекционный мононуклеоз 
в типичной форме (первичная Эпштейна – Барр 
вирусная (ВЭБ) инфекция по данным серологиче-
ского исследования), после чего отмечалась дли-
тельная персистенция ВЭБ на фоне сохраняющей-
ся персистенции герпеса 6 типа (выявление ДНК 
вирусов в крови методом ПЦР, качественный ана-
лиз), несмотря на повторные курсы противовирус-
ной терапии валацикловиром и индукторами ин-
терферона. В течение года после инфекционного 
мононуклеоза у ребенка отмечались почти ежеме-
сячные эпизоды высокой лихорадки с проявления-
ми фарингита и афтозного стоматита, с папулезны-
ми или акнеподобными высыпаниями. В дальней-
шем отмечалось урежение лихорадок до 5–6 в год. 
При контрольном обследовании в 14 лет в биохи-
мическом анализе крови незначительно повыше-
ны уровни лактатдегидрогеназы (ЛДГ) 308 Ед/л 
(норма до 248) и кретинфосфокиназы (КФК) до 
186 Ед/л (норма до 171); железо, щелочная фос-
фатаза, КФК-МВ в норме, в клиническом анализе 
крови гемоглобин 130 г/л, нормоцитоз 4,6×109/л, 
относительный лимфоцитоз 50% и эози нофилия 
(эоз) 7%, СОЭ17 мм/ч. Микроскопия кала на глист-
ные и протозойные инфекции, а также исследова-
ние крови методом ИФА на антитела к Opistorchis, 
Toxocara, Trichinella и Echinococcus – отрицатель-
ный результат. 

В 16 лет в январе ребенок был госпитализиро-
ван с высокой лихорадкой, высыпаниями на коже, 
катаральным синдромом по типу риносинусита, 
диагностирована парвовирусная В19 инфекция, 
острый синусит, нарушение ритма сердца (экстра-
систолия). 

В 17 лет снова в январе госпитализация на 3-й 
день болезни с лихорадкой до 40°С, скудным рини-
том и высыпаниями на коже (пятнисто-папулезная 
сыпь на лице, туловище, верхних конечностях, то-
чечная энантема на мягком небе, гиперемия конъ-
юнктив). При обследовании – в анализе крови лей-
копения 3,4×109/л, незначительная тромбоцитопе-
ния 101×109/л, лимфопения 0,8×109/л, относитель-
ный нейтрофилез 69,7% с палочкоядерным (п/я) 
сдвигом до 20%, СОЭ в норме, в биохимическом 
анализе крови повышен уровень С-реактивного 
белка до 44 мг/л и АлТ до 54 Ед/л, нормализация 
АлТ спустя 4 дня. АсТ, общий билирубин, АСЛ-О 
в норме. ПЦР мазка на ОРВИ-скрин и РНК коро-

навируса SARS-CoV-2 – отрицательный резуль-
тат, высев из носо- и ротоглотки Staphylococcus 
aureus 105 КОЕ/мл. Методом ИФА выявлен диагно-
стический титр IgM к ВЭБ. IgM к цитомегаловиру-
су (ЦМВ) и кори – отрицательный результат, ПЦР 
крови на ВЭБ, ЦМВ, герпес 6 типа – отрицатель-
ный результат. Методом ИФА выявлены антитела 
класса IgM к Y. pseudotuberculosis и Y. enterocolitica 
суммарные, IgG – отрицательный (несмотря на 
перенесенный в 9 лет иерсиниоз). Из кала методом 
модифицированной РСК выявлен антиген энтеро-
вируса 68 типа, в крови антигены энтеровирусов 
не обнаружены.

На ЭКГ после периода лихорадки – синусовая 
брадикардия с ЧСС 54 уд/мин, синдром укорочен-
ного РQ. По результатам УЗИ органов брюшной 
полости выявлено незначительное увеличение 
печени (+1 см) и внутрибрюшных лимфоузлов до 
9 мм. В стационаре пациент получал инфузионную 
терапию 4 дня, тилорон, супрастин, цефотоксим 
6 дней. Лихорадка купирована спустя 1 сут после 
поступления, сыпь угасла в течение 3 дней. При вы-
писке в клиническом анализе крови нормализация 
показателей – нормоцитоз 5,3×109/л, тромбоциты 
216×109/л, нейтрофилы п/я 2%, с/я 40%, лимфоци-
ты 49%, эозинофилы 5%, СОЭ в норме. Выписан 
с диагнозом «Инфекционный мононуклеоз ВЭБ 
этиологии средней степени тяжести, энтеровирус-
ная инфекция, ринофарингит, экзантема средней 
степени тяжести». В последующем эпизоды лихо-
радок повторялись каждые 1,5–2 месяца с высы-
паниями на коже. В 18 лет при плановом обследо-
вании ПЦР крови (качественный анализ) на ВЭБ 
и герпес 6 типа снова положительная.

При двукратном иммунологическом иссле-
довании в 10 лет снижено относительное и абсо-
лютное число натуральных киллеров (CD16+), 
В-лимфоцитов (CD20+), активированных лимфо-
цитов (CD25+), что указывает на недостаточность 
клеточного звена иммунитета. Повышен IgE и IgA 
общий. В 14 лет IgE повышен до 469 МЕ/мл (при 
норме до 200), уровень общего IgA, IgM, IgG в нор-
ме.

Обсуждение

При анализе клинико-лабораторных данных 
данного пациента можно отметить черты и КАПС, 
и PFAPA: периодическая лихорадка с фарингитом, 
лимфаденопатией шейных групп, часто с крапив-
ницей с 3 лет до 10 лет, с 13 лет после первичной 
ВЭБ-инфекции – регулярные эпизоды лихорадки 
с фарингитом, афтозным стоматитом, пятнисто-
папулезными высыпаниями. На примере послед-
ней госпитализации результаты этиологической 
диагностики в период лихорадочного эпизода 
выглядят противоречивыми и не вполне соответ-
ствуют клинической картине заболевания [12, 
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13]. Учитывая многолетнюю историю регулярных 
однотипных лихорадочных эпизодов, сопровож-
дающихся высыпаниями, реакцию на холод, вы-
явление варианта неопределенной клинической 
значимости Q705K гена NLRP3, в соответствии 
с принятыми диагностическими критериями [3, 8] 
ребенку был диагностирован криопирин-ассоции-
рованный периодический синдром. 

Данный клинический пример подтверждает 
имеющиеся в литературе данные, свидетельству-
ющие о том, что вариант последовательности гена 
NLRP3 Q705K играет роль модификатора воспале-
ния, который способствует манифестации аутово-
спалительного заболевания многофакторным об-
разом, то есть при определенных обстоятельствах 
(возможно, таких, как герпес-вирусная инфекция, 
недостаточность клеточного звена иммунитета, 
предрасположенность к аллергии). В противном 
случае с учетом частой встречаемости данного ва-
рианта в популяции фенотип аутовоспалительного 
заболевания был бы гораздо более распространен-
ным [9, 14].

Заключение

В ситуации периодического лихорадочного за-
болевания выявление маркеров инфекции, осо-
бенно маркеров оппортунистических инфекций, 
не исключает иных причин лихорадки, например, 
аутовоспалительного синдрома. В условиях воспа-
ления, иммунопатологических реакций организма 
серологические маркеры инфекционных забо-
леваний могут быть ложноположительными и не 
подтверждаться прямыми методами.

При частых однотипных эпизодах лихорадоч-
ного заболевания, сопровождающихся лаборатор-
ными признаками воспаления, артралгией или ми-
алгией, высыпаниями на коже и/или слизистых, 
со стороны педиатров важна настороженность 
в отношении аутовоспалительных заболеваний, 
своевременное обследование у иммунолога и рев-
матолога. 
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Введение

Прототекоз – редкое инфекционное заболева-
ние, вызываемое нефотосинтезирующими водо-
рослями, принадлежащими к роду Prototheca [1]. 
Первоначально патоген был отнесен к грибам из-
за их дрожжеподобной морфологии, но позже был 
классифицирован как водоросль на основании об-
щих свойств с Chlorella [2]. Prototheca spp. — это 
бесхлорофилльные облигатные гетеротрофы, оби-

тающие в окружающей среде (реках, прудах, иле, 
сточных водах), некоторые из которых являются 
условно-патогенными для позвоночных [1, 2, 3].

Прототекоз проявляется в виде трех синдро-
мов: инфекции кожи или мягких тканей, бурсита 
локтевого отростка или диссеминированной ин-
фекции, в том числе с поражением оболочек и ве-
щества мозга (менингоэнцефалиты) [2, 3]. 

Развитию диссеминированных форм способ-
ствует наличие у больных первичных (абсолют-

Резюме
Прототекоз – редкое инфекционное заболевание, 

вызываемое нефотосинтезирующими водорослями, 
принадлежащими к роду Prototheca. Его клинические 
проявления могут быть острыми или хроническими, 
локальными или генерализованными. У человека прото-
текоз является редким и при тяжёлом течении – высо-
колетальным заболеванием. Прототекоз проявляется 
в виде трех синдромов: инфекции кожи или мягких тка-
ней, бурсита локтевого отростка или диссеминирован-
ной инфекции, в том числе с поражением оболочек и ве-
щества мозга (менингоэнцефалиты).

Диагноз ставят на основании гистологического ис-
следования биопсийного материала и микробиологи-
ческого исследования спиномозговой жидкости и по-
раженных тканей. В работе рассмотрен клинический 
случай менингоэнцефалита, вызванный возбудите-
лем Prototheca spp. Проанализированы актуальные ли-
тературные источники, история болезни, данные лабо-
раторных обследований пациента.

Накопление информации об этом заболевании, его 
эпидемиологических и клинических особенностях, воз-
можностях идентификации будет способствовать 
верификации диагноза, снижению летальных исходов, 
в том числе у пациентов с хроническими заболеваниями 
и иммунодефицитными состояниями.

Ключевые слова: прототекоз, водоросль Prototheca 
spp., клинический случай, менингоэнцефалит.

Abstract
Protothecosis is a rare infectious disease caused by non-

photosynthetic algae belonging to the genus Prototheca. Its 
clinical manifestations may be acute or chronic, localized or 
generalized. In humans, protothecosis is a rare and, in severe 
cases, highly lethal disease. Protothecosis manifests as three 
syndromes: skin or soft tissue infection, ulnar bursitis, or 
disseminated infection, including lesions of the brain mem-
branes and substance (meningoencephalitis).

The diagnosis is made on the basis of histologic exami-
nation of biopsy material and microbiologic examination of 
cerebrospinal fluid and affected tissues. In this paper we con-
sider a clinical case of meningoencephalitis caused by the 
pathogen Prototheca spp. Current literature sources, case 
history, and data of laboratory examinations of the patient 
were analyzed.

The accumulation of information about this disease, its 
epidemiologic and clinical features, and identification pos-
sibilities will contribute to the verification of the diagnosis, 
reduction of lethal outcomes, including in patients with 
chronic diseases and immunodeficiency states.

Key words: protothecosis, algae Prototheca spp., clinical 
case, meningoencephalitis.
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ная нейтропения, СARD9-синдром) или чаще вто-
ричных иммунодефицитных состояний на фоне 
злокачественных новообразований, сахарного 
диабета, длительного лечения кортикостероидами; 
у больных, находящихся на гемодиализе либо пе-
ренесших трансплантацию костного мозга [4–9]. 

Вместе с тем, в литературе описаны случаи по-
ражения мозга, вызванные Prototeca spp. у имму-
нокомпетентных лиц, при этом возраст пациентов 
колебался от периода новорожденности до 50–
60 лет [10, 11]. 

Регистрируемые у пациентов первые призна-
ки заболевания, как правило, неспецифичны: 
быстрая утомляемость, слабость, головные боли, 
в ряде случаев – повышение температуры. Затем 
присоединялась неврологическая симптоматика: 
нарушение координации движения, походки, боли 
в конечностях, пояснице.

В опубликованных в литературе клинических 
случаях заболевание изначально расценивалось 
как опухолевое поражение мозга, менингит неяс-
ной этиологии, хронический менингит, энцефа-
лит, эозинофильный менингоэнцефалит, синдром 
Паркинсона предположительно опухолевой при-
роды, нейросаркоидоз [11–17]. 

Причины инфицирования Prototeca spp., как 
правило, остаются невыясненными и, возможно, 
связанными с наличием микротравм у лиц, заня-
тых в сельском хозяйстве, купанием в закрытых 
пресноводных водоемах. Не исключается зараже-
ние при разрушении кожного барьера, вызван-
ного ятрогенным воздействием, включая хирур-
гические операции и процедуры, связанные с ка-
тетеризацией, а также возможность эндогенной 
колонизации кишечника у больных с выраженной 
иммуносупрессией с последующей транслокаци-
ей, приводящей к альгемии и сепсису [3, 18]. 

При проведении магнитно-резонансной то-
мографии отмечают множественное поражение 
головного мозга в области мозжечка, желудочков 
мозга, гидроцефалию.

Основными методами диагностики являются 
гистологическое исследование биопсийного мате-
риала и микробиологическое исследование ликво-
ра и пораженных тканей. 

Ниже представляем клинический случай раз-
вития протекоза. 

Клинический случай

Пациент П., 28 лет, болен с июля 2021 г. Нача-
ло заболевания характеризовалось недомоганием, 
слабостью, головной болью, повышением темпера-
туры до 38°С, в связи с чем проводилось лечение по 
поводу ОРВИ. Затем присоединились головокру-
жение, тошнота, рвота. Была проведена магнитно-
резонансная томография (МРТ) головного мозга 
с внутривенным контрастированием, заключение 
от 10.08.2021 г: единичные очаги в правой лобной 
и левой теменной долях сосудистого характера. 
Лечился амбулаторно у невролога без значимого 
эффекта, далее наблюдалось ухудшение состоя-
ния – появилась сонливость, снижение памяти, 
недержание мочи. Пациент госпитализирован 
в Пензенский областной клинический центр спе-
циализированных видов медицинской помощи 
(ПОКЦСВМП) с диагнозом: энцефалопатия не-
уточненного генеза с легкими когнитивными и ве-
стибулярными нарушениями, гепатоспленомега-
лия. Госпитализация с 30.03.2022 по 19.04.2022.

Объективный статус при поступлении: Со-
стояние средней степени тяжести. Температура 
тела: 36,3°С. Сознание ясное. На вопросы пыта-
ется отвечать, выполняет элементарные инструк-
ции, быстро истощается. Нарушение походки. 
Ригидности затылочных мышц нет. Глазные щели 
D=S. Движения глазных яблок в полном объеме. 
Зрачки среднего размера, округлой формы, D=S, 
реакция на свет прямая и содружественная – со-
хранена. Лицо симметрично. Нистагма нет. Язык 
по средней линии. Тонус мышц диффузно повы-
шен. Координаторные пробы в позе Ромберга, 
чувствительная сфера не исследовались из-за тя-
жести состояния. 

Далее представлены результаты многочислен-
ных лабораторных исследований, что обусловлено 
сложностью поиска этиологического фактора за-
болевания и тяжестью состояния больного. 

В таблице 1 представлены результаты общекли-
нического исследования крови.

В результатах общего анализа крови (ОАК) 
можно отметить повышение уровня лейкоцитов 
18.04.2022 г. без сдвига лейкоцитарной формулы 
влево и умеренную тромбоцитопению.

Биохимический анализ крови, выполненный 
в аналогичные дни, не выявил значимых откло-

Таблица 1

Результаты общеклинического исследования крови

Дата Нв,
г/л

Эритроциты 
1012/л

Лейкоциты
109/л

П С ЭОЗ ЛФ Мон СОЭ Тромбоциты
109/л

30.03.2022 142 4, 82 5,35 2 68 6 21 3 9 169

18.04.2022 150 4,97 14,30 4 81 1 8 6 4 137
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нений: уровень глюкозы, билирубина, мочевины, 
креатинина, активность АЛТ, АСТ, ЛДГ, амилазы 
находились в пределах нормы, уровень общего 
белка и альбуминов – ниже значений диапазона 
референтных значений и составил 57,8 и 37,0 г/л 
соответственно. 

Значения СРБ (4,69 мг/л), прокальцитонина 
(0,03 нг/мл), интерлейкина-6 (0,4 пг/мл), феррити-
на (195,6 нг/мл), а также данные ОАК свидетель-
ствовали об отсутствии выраженной реакции ор-
ганизма на наличие бактериальной инфекции. 

Пациент обследован на выявление антигенов 
и антител к возбудителям ряда инфекционных за-
болеваний со следующими результатами: реакция 
микропреципитации (РМП) с кардиолипиновым 
антигеном – отрицательная, антитела к ВИЧ не 
выявлены, HbsAg – отрицательный, anti-HCV- от-
рицательный, антитела к Borrelia burgdorferi клас-
сов Ig M, G – отрицательный, аnti-WNV(вирус 
Западного Нила) IgM – отрицательный, anti HSV 
1,2 IgM –отрицательный, anti HSV 1,2 Ig G – по-
ложительный, anti EBV (вирус Эпштейна – Барр) 
VCA IgM отрицательный, anti-EBV VCA IgG поло-
жительный, anti EBV ЕA IgG отрицательный, anti 
EBV VCA Ig G индекс авидности 98%.

Серологические реакции на обнаружение ан-
тител класса G к антигенам гельминтов (аскарид, 
описторхисов, токсокар, трихинелл, эхинокок-
ка) – отрицательные.

Посев крови на стерильность от 31.03.2022 – 
результат отрицательный.

Исследование крови на антинейрональные 
антитела: антитела к HU, YO-1, CV2, PNMA2, RI, 
AMPH – не обнаружены. Отсутствие антител 
к панели антинейрональных антигенов значитель-
но снижало, но не исключало диагноза паранео-
пластического энцефалита.

Результаты исследования спинномозговой 
жидкости (СМЖ) на начальных стадиях заболе-
вания, представленные в таблице 2, могли свиде-
тельствовать о наличии инфекционного процесса 
(цитоз, протеинархия, гипогликоархия), при этом 
наличие лимфоцитоза свидетельствовало о менин-
гите небактериальной природы. Увеличение от-
носительного содержания нейтрофилов 18.04.2022 
могло указывать на присоединение бактериальной 
инфекции либо на реакцию от проводимой пульс-
терапии большими дозами глюкокортикоидных 
гормонов. 

Результаты исследования СМЖ на сифилис 
в РМП с кардиолипиновым антигеном, исследо-
вание САТ, IgG-антител, реакция пассивной ге-
магглютинации (РПАГА) к антигенам Тreponema 
pallidum, а также результаты бактериологическо-
го посева СМЖ и исследование ликвора методом 
ПЦР на выявление ДНК бактерий N. meningitidis, 
H. influenza, S. pneumoniae, Cryptococcus neofor-

mans, M. tuberculosis complex были отрицательны-
ми.

Дополнительно проводили исследование лик-
вора методом ПЦР на выявление ДНК EBV, СМV, 
HHV6, HSV 1, 2 типа, РНК Enterovirus, а также ДНК 
Toxoplasma gondii. Результаты всех тестов также 
были отрицательными.

30.03.2022 и 07.04.2022 проведено бактериоло-
гическое исследование СМЖ – роста микрофло-
ры нет.

08.04.2022 была проведена МРТ головного моз-
га с контрастированием. Заключение: картина 
внутренней тривентрикулярной окклюзионной 
гидроцефалии, вероятно, вследствие сужения во-
допровода мозга. 

Пациент госпитализирован 20.04.2022 в нейро-
хирургическое отделение Пензенской областной 
клинической больницы им. Н.Н. Бурденко для 
оперативного лечения. 21.04.2022 г. пациенту вы-
полнена эндоскопическая вентрикулостомия дна 
третьего желудочка, проведено общеклиническое 
(результаты: белок 1,11 г/л; цитоз 23×106/л; лимфо-
циты – 7, нейтрофилы – 16) и бактериологиче-
ское исследование СМЖ (роста микрофлоры нет).

После операции отмечалась положительная ди-
намика с последующей регрессией гипертензион-
ного синдрома. 26.04.2022 вечером – ухудшение 
состояния, нарастание гипертензионного синдро-
ма, угнетение сознания, переведен в ОРИТ.

27.04.2022 выполнено вентрикулоперитоне-
альное шунтирование (ВПШ) справа клапанным 
шунтом среднего давления Medtronic. Проведено 
общеклиническое исследование СМЖ (результа-
ты: белок 1,11 г/л; цитоз 61×106/л; лимфоциты 28%, 
нейтрофилы 72%).

Результаты микробиологического исследова-
ния ликвора от 21.04.2022: выявлены грибы рода 
Candida, слабая чувствительность к флуконазолу, 
устойчивость к кетоконазолу, клотримазолу (ана-
лиз получен после выполнения вентрикулоперито-
неального шунтирования 27.04.2022).

Консультация клинического фармаколога – 
микробиологическое исследование ликвора: 
Candida, чувствительность к итраканазолу. Па-
циент получал флуканазол 200 мг 2 раза в сутки 
с 27.04.2022, цефтриаксон 1,0 2 раза в сутки. Реко-
мендовано: смена антибактериальной терапии на 
Цефперазон/сульбактам 1,0+1,0 в/в 2 раза в сут-
ки. Продолжить терапию флуконазолом.

После операции отмечалась положительная ди-
намика, с регрессией гипертензионного синдрома. 
Однако 05.05.2022 констатировали ухудшение со-
стояния, нарастание гипертензионного синдрома, 
угнетение сознания. Проведена операция: ревизия 
вентрикуло-перитонеальной системы, экстернали-
зация дистального отрезка шунта с целью наружно-
го дренирования, коррекция положения вентрику-
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лярного отрезка шунта. Анализ ликвора 05.05.2022 
из дистального отрезка ВПШ: белок 0,2 г/л; цитоз 
14×106/л; лимфоциты 2, нейтрофилы 12. Анализ 
ликвора 05.05.2022 из желудочка мозга – белок 
1,0 г/л; цитоз 39×106/л; лимфоциты – 12, нейтрофи-
лы – 27; эритроциты 2×109/л; бактериологический 
посев СМЖ от 05.05.2022 – роста микрофлоры нет. 
09.05.2022 выполнена трахеостомия. 

11.05.2022 проведена телемедицинская кон-
сультация в Национальном медицинском иссле-
довательском центре нейрохирургии им. академи-
ка Н.Н. Бурденко. Заключение: клинико-рентгено-
логические и лабораторные данные указывают на 
наличие у пациента кандидозного менингита. 

После операции отмечалась положительная 
динамика, гипертензионный синдром регрессиро-
вал. Однако 12.05.2022 вновь регистрировали ухуд-
шение состояния, нарастание гипертензионного 
синдрома, угнетение сознания. Выполнена опера-
ция: ревизия наружного ВПШ, замена вентрику-
лярного катетера, эндоскопическая септостомия 
межжелудочковой перегородки. 

Исследование ликвора 13.05.2022, данные обще-
клинического исследования – белок 1,13 г/л; цитоз 
113×106/л; лимфоциты 4%, нейтрофилы 96%, эри-
троциты 2×109/л) микробиологическое исследова-
ние – в ликворе из дистального отрезка дренажа 
стал высеваться эпидермальный стафилококк, чув-
ствительный к линезолиду, тигециклину. Проводи-
лась антибактериальная терапия линезолидом.

18.05.2022 по данным патолого-анатомического 
исследования биопсийного (операционного) ма-
териала с применением окраски гематоксилин – 
эози ном было обнаружено тесное скопление про-
лиферирующих астроцитов, олигодендроглиоци-

тов, формирующих пласт. Сосуды с минимальным 
утолщением стенки и пролиферацией, по перифе-
рии скопление эритроцитов, лимфоцитов, плазма-
тических клеток, макрофагов в небольшом количе-
стве. Данная морфологическая картина на светооп-
тическом уровне не позволяет исключить диффуз-
ную, срединную глиому мозга.

Анализ ликвора 22.05.2022 из наружного дре-
нажа: данные общеклинического исследования: 
белок 0,55 г/л; цитоз 7×106/л; лимфоциты – 1, 
нейтрофилы – 6, эритроциты 1×109/л, микробио-
логическое исследование – в ликворе обнаруже-
ны неидентифицируемые грибоподобные клетки 
(рис. 1, 2).

Проводилась санация ликвора и антибактери-
альная терапия. 

24.05.2022 для дальнейшего лечения пациент 
санитарным транспортом в сопровождении реа-
нимационной бригады переведен в Национальный 
медицинский исследовательский центр нейрохи-
рургии им. академика Н.Н. Бурденко, где находил-

Таблица 2

Результаты некоторых исследований СМЖ в динамике
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30.03. бесцв, прозр. бесцв, прозр. + отр. 1,04 0,81 45 89 2 9 10–12
неизм.

07.04. солом., мутн. бесцв, прозр +++ отр. 0,56 0,89 50 80 20 – 20–30
неизм.
8–10
изменен.

10.04 бесцв, прозр. бесцв, прозр. + отр. 0,92 0,8 78 26 74 – эритр.
неизм.
 0–2

Рис. 1. Нативный препарат из осадка СМЖ. Ув. 40×10
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ся с 25.05.2022 по 22.07.2022. В этот период выпол-
нено удаление шунтирующей системы, установле-
ны наружные вентрикулярные дренажи в проек-
ции тела правого бокового желудочка, переднего 
poгa левого и правого боковых желудочков, а так-
же в проекции височных рогов правого и левого 
боковых желудочков.

09.06.2022 на 7-е сутки по данным микробио-
логического исследования при длительном терми-
ровании получен рост условно-патогенных одно-
клеточных дрожжеподобных микроводорослей 
рода Prototheca (ликвор был взят на исследование 
30.05.2022). Выставлен диагноз: менингоэнцефа-
лит, вызванный возбудителем Prototheca spp. На-
чато лечение Амфотоцерином В.

10.06.2022 проведены эндоскопическая пла-
стика и стентирование отверстия Монро справа, 
пластика и стентирование водопровода мозга, 
септостомия и I–II интервентрикулярное тен-
тирование. С 22.06.2022 начато введение Амфо-
тоцерина В по 0,5 мг интравентрикулярно 1 раз 
в сутки. С 01.07.2022 отмечена выраженная отри-
цательная динамика состояния пациента, в связи 
с чем интравентрикулярное и внутривенное вве-
дение Амфотоцерина В приостановлено в связи 
с вероятно токсическим эффектом препарата. 
Начата терапия Дифлюканом 8 капсул по 150 мг 
однократно. 

С 12.07.2022 у пациента отмечено постепенное 
нарастание выраженности бульбарных наруше-
ний. 14.07.2022 выполнена микрохирургическая 
декомпрессия краниовертебрального перехода 
пластикой твердой мозговой оболочки аутоапо-
неврозом. Несмотря на проведенное лечение, у па-
циента прогрессирует менингоэнцефалит, выз-
ванный возбудителем Prototheca spp. 

Учитывая тяжесть состояния, проведение лик-
ворошунтирующих операций невозможно вви-
ду гарантированной вероятности возникновения 
шунт-инфекции. 22.07.2022 пациент переведен 
в Пензенскую областную клиническую больни-
цу им. Н.Н. Бурденко для дальнейшего лечения, 
госпитализирован в отделение реанимации. Про-
водилась антибактериальная, противогрибковая, 
ноотропная, противовоспалительная, антикоагу-
лянтная терапия, ИВЛ. 22.07.2022 выполнена КТ 
головного мозга. Заключение: Внутренняя окклю-
зионная гидроцефалия. Кистозные полости в лоб-
ных областях справа и слева. 28.07.2022 пациенту 
выполнена гемотрансфузия, пациент адаптирован 
к самостоятельному дыханию.

Далее у пациента отмечается нестабильность 
гемодинамики и угнетение сознания вплоть до 
комы. 30.08.2022 констатирована смерть.

Анализируя данный сложнодиагностируемый 
клинический случай, следует отметить крайне 
редкую частоту встречаемости данной патологии 
вследствие низкой патогенности данного микро-
организма, отсутствие признаков наличия имму-
нодефицитного состояния у больного и эпидемио-
логических рисков заражения (единственное, что 
отмечал больной, – купание в пруду). 

Интересным представляется выявление в лик-
воре грибов рода Candida, колонии которой схожи 
с Prototheca. Следует отметить, что при микробио-
логическом исследовании данный микроорганизм 
выявляется при длительном термировании (в на-
шем случае на 7-е сутки). Однако прототекоз мо-
жет сочетаться с оппортунистическими инфекци-
ями, в первую очередь с грибами рода Candida. 

Prototheca spp. растет на чашках с кровяным 
агаром и грибковых средах без циклогексими-
да. Колонии гладкие, кремовой консистенции, 
подобны колониям дрожжей [3], что может по-
служить дополнительной причиной диагности-
ческой ошибки с установлением грибкового 
заболевания. Критериями дифференциальной 
диагностики служат сравнение размеров спо-
рангиев и индивидуальных эндоспор, а также 
то, что, в отличие от дрожжеподобных грибов, 
у прототеки споры не почкуются и не образуют 
псевдомицелий [7, 19]. На влажных предметных 
стеклах или гистопатологических препаратах 
спорангии Prototheca выглядят как сферические 
организмы размером 3–30 мкм, с выступающей 
стенкой и текой. Они содержат множество эндо-
спор, расположенных симметрично, в виде ро-
машек (цветки маргаритки), как у P. wickerhamii, 
или асимметричных структур, похожих на мору-
лы, как у P. Zopfii. Prototheca spp. хорошо окраши-
вается по Гридли, модификацией метенамина – 
серебра Гомори по Грокотту или периодической 
кислотной окраской Шиффа [19].

Рис. 2. Нативный препарат из осадка СМЖ. Окраска  
по Романовскому – Гимзе. Ув. 100×10, иммерсия
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Вследствие этого дифференциальная диагностика 
должна проводиться по микроскопической иденти-
фикации культуры и биохимическим (ассимиляция 
углеводов) параметрам. Кроме того, на сегодняшний 
день для выявления прототеки и ее видовой иденти-
фикации разработаны молекулярно-биологические 
методы и методы масс-спектрометрии [6, 20].

Трудность выявления возбудителей прототеко-
за в гистологических срезах связана с тем, что они 
не окрашиваются гематоксилином и эозином [21].

Prototheca spp. дифференцируют с Blastomyces 
dermatitidis, Cryptococcus neoformans, Paracocci-
dioides brasiliensis, Coccidioi desimmitis, Pneumo-
cystis jiroveci, Rhinosporidium seeberi [3].

Следует также отметить необходимость прове-
дения серологического исследования на наличие 
маннана, являющегося основным компонентом 
клеточной стенки грибов рода Candida [3, 22].

Заключение

Таким образом, прототекоз головного мозга – 
редкий случай инфекционного заболевания, ко-
торый требует дифференциальной диагностики, 
в первую очередь, лабораторных исследований 
(микробиологических, серологических, гистоло-
гических, молекулярно-биологических). 

К настоящему времени описаны единичные 
случаи развития этого заболевания у иммуноком-
петентных лиц [23].

Вполне вероятно, что эта инфекция встреча-
ется чаще, чем мы предполагаем, учитывая труд-
ности её диагностики. Накопление информации 
об этом заболевании, его эпидемиологических 
и клинических особенностях, возможностях иден-
тификации будет способствовать верификации 
диагноза, снижению летальных исходов, особенно 
у пациентов с хроническими заболеваниями и им-
мунодефицитными состояниями.
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5–6 февраля 2025 г. в Санкт-Петербурге состо-
ялась Российская научно-практическая конфе-
ренция «Управляемые инфекции: диагностика, 
лечение и профилактика». Конференция объеди-
нила на своей площадке инфекционистов, педиат-
ров, терапевтов, эпидемиологов и специалистов 
многих других специальностей.

Научно-практическая конференция органи-
зована при поддержке Правительства Санкт-
Петербурга, Отделения медицинских наук РАН, 
Санкт-Петербургского отделения РАН, Комитета 
по здравоохранению Санкт-Петербурга, Комите-
та по науке и высшей школе Санкт-Петербурга, 
Научно-исследовательского института гриппа 
им. А.А. Смородинцева, Международной обще-
ственной организации «Евро-Азиатское общество 
по инфекционным болезням», Автономной неком-
мерческой организации «Мед-фармразвитие», 
ООО «Майс Партнер», ООО «Медицинские кон-
ференции».

Научная программа конференции состояла 
из тематических симпозиумов, объединенных в 
комплекс обучения, – Школу врачей-инфекци-
онистов и педиатров «Новое в диагностике, лече-

ХРОНИКА

нии и профилактике инфекционных болезней». 
Совет по развитию непрерывного медицинского 
и фармацевтического образования при Минздра-
ве России официально аккредитовал програм-
му конференции для повышения квалификации 
по 13 врачебным специальностям: аллергология 
и иммунология, бактериология, вирусология, ин-
фекционные болезни, клиническая лабораторная 
диагностика, лечебное дело, неврология, общая 
врачебная практика (семейная медицина), орга-
низация здравоохранения и общественное здо-
ровье, педиатрия, пульмонология, терапия, эпи-
демиология. При аккредитации была поставлена 
образовательная цель конференции: получение 
новых знаний по диагностике, лечению и профи-
лактике инфекционных болезней среди взрослого 
и детского населения. Подводя итоги, Оргкомитет 
констатировал, что поставленная образовательная 
цель конференции была достигнута. При выполне-
нии условий аккредитации участники конферен-
ции получали 10 кредитных единиц (по 5 баллов за 
каждый день отдельно), подтверждающих повы-
шение квалификации. Суммарно все участники 
конференции получили 2225 баллов НМО.

Конференция проходила в гибридном форма-
те – аудиторном (очно) и с организацией онлайн-
трансляции в сети Интернет. В рамках научной 
программы состоялись 19 симпозиумов (77 докла-
дов), прочитаны 5 специальных лекций. Среди оч-
ных участников и онлайн-слушателей были пред-
ставители не только России, но и Азербайджан-
ской Республики, Республики Армения, Республи-
ки Беларусь, Республики Казахстан, Рес публики 
Кыргызстан, Республики Таджикистан, Республи-
ки Узбекистан. 
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Грипп и пневмония рассматривались в рамках 
конференции с точки зрения современных мето-
дов профилактики, диагностики и лечения, вклю-
чая новые терапевтические подходы и стратегии 
снижения заболеваемости. На симпозиуме высту-
пил с докладом Андрей Петрович Продеус – глав-
ный детский аллерголог-иммунолог Министерства 
здравоохранения Московской области, заведую-
щий кафедрой клинической иммунологии и ал-

За 2 дня зафиксировано 1457 уникальных под-
ключений к трансляции. Большую часть аудито-
рии составили инфекционисты – 29% участников, 
педиатры – 17%, бактериологи – 11%, эпидемио-
логи – 10%.

Респираторные вирусные инфекции продол-
жают занимать центральное место в структуре 
сезонной детской заболеваемости, и поэтому им 
было выделено одно из центральных мест в распи-
сании научной программы конференции. Акцент 
был сделан на эффективность и снижение риска 
развития осложнений. Секцию провели и высту-
пили с докладами Юрий Владимирович Лобзин – 
президент МОО «Евро-Азиатское общество по 
инфекционным болезням», президент Федераль-
ного научно-клинического центра инфекционных 
болезней, главный внештатный специалист по ин-
фекционным болезням у детей МЗ РФ, академик 
РАН, д.м.н., профессор (Санкт-Петербург) и Елена 
Владимировна Эсауленко – главный внештатный 
специалист по инфекционным болезням Минз-
драва России по Северо-Западному федерально-
му округу, заведующая кафедрой инфекцион-
ных болезней взрослых и эпидемиологии Санкт-
Петербургского государственного педиатрическо-
го медицинского университета, д.м.н., профессор 
(Санкт-Петербург).

На конференции врачи получили современ-
ную информацию по профилактике, диагностике 
и тактике лечения инфекционных болезней у де-
тей и взрослых, а также новые данные по эпиде-
миологии, вакцинопрофилактике и особенностям 
течения инфекционных заболеваний с целью по-
вышения эффективности профилактических и ле-
чебно-диагностических мероприятий, что, безус-
ловно, будет способствовать повышению качества 
оказания медицинской помощи, снижению числа 
врачебных ошибок и улучшению исходов инфек-
ционных заболеваний в их повседневной врачеб-
ной практике. 

Со специальной лекцией на тему «Бремя пнев-
мовирусных инфекций и их профилактика» вы-
ступил Дмитрий Анатольевич Лиознов – вице-
президент МОО «Евро-Азиатское общество по 
инфекционным болезням», главный внештатный 
специалист по инфекционным болезням МЗ РФ по 
Северо-Западному федеральному округу, дирек-
тор Научно-исследовательского института гриппа 
им. А.А. Смородинцева, д.м.н., профессор (Санкт-
Петербург).
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На симпозиуме по вакцинопрофилактике были 
представлены современные исследования в об-
ласти разработки и применения вакцин, включая 
персонализированный подход, длительность им-
мунного ответа, социальные аспекты вакцинации 
и перспективы мРНК-вакцин против COVID-19. 
Одним из председателей на симпозиуме была Ок-
сана Анатольевна Свитич – директор Научно-ис-
следовательского института вакцин и сывороток 
им. И.И. Мечникова, член-корреспондент РАН, 
д.м.н., профессор (Москва). 

Современные подходы к вакцинопрофилакти-
ке полиомиелита и коклюша, а также иммуниза-
ция недоношенных новорождённых с риском тя-
жёлого течения РСВ-инфекции были вынесены на 
обсуждение конференции Сусанной Михайлов-
ной Харит – главным внештатным специалистом 
по вакцинопрофилактике Комитета по здравоох-
ранению Санкт-Петербурга, заведующей науч-
но-исследовательским отделом профилактики ин-
фекционных заболеваний Федерального научно-
клинического центра инфекционных болезней, 
д.м.н., профессором (Санкт-Петербург).

лергологии Высшей медицинской школы, руко-
водитель университетской клиники Российского 
национального исследовательского медицинского 
университета им. Н.И. Пирогова, главный педиатр 
Детской городской клинической больницы № 9 
им. Г.Н. Сперанского, д.м.н., профессор (Москва). 

тему «Бешенство: особенности современного те-
чения» и Андрея Евгеньевича Шульженко – за-
ведующего отделением аллергологии и иммуно-
терапии ГНЦ Института иммунологии, д.м.н., про-
фессора (Москва) на тему «Фармакологическое 
лавирование в управлении антивирусным иммун-
ным ответом».

В рамках симпозиума по неспецифической про-
филактике и лечению респираторных вирусных 
инфекций с лекцией выступил Виктор Валенти-
нович Краснов – заведующий кафедрой инфек-
ционных болезней Приволжского исследователь-
ского медицинского университета, внештатный 
главный специалист по инфекционным заболева-
ниям у детей МЗ Нижегородской области, д.м.н., 
профессор (Нижний Новгород).

Живой интерес у участников конференции 
вызвали специальные лекции 2 специалистов: 
инфекциониста и иммунолога Владимира Влади-
мировича Никифорова – главного специалиста 
по инфекционным болезням Федерального меди-
ко-биологического агентства, заведующего кафе-
дрой инфекционных болезней и эпидемиологии 
Российского национального исследовательского 
медицинского университета им. Н.И. Пирогова 
и Академии последипломного образования, д.м.н., 
профессора, заслуженного врача РФ (Москва) на 
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В программу стендовой сессии конференции 
были включены 19 стендовых докладов. Сессия 
прошла в интерактивном режиме. Работы де-
монстрировались в формате видеопрезентации 
с комментариями авторов, что дало возможность 
участникам из отдаленных регионов полноценно 
представить результаты своей научной и клини-
ческой работы, а конкурсная комиссия получила 
возможность более глубоко ознакомиться с ра-
ботами участников. Очные участники получили 
возможность лично дать комментарии к докладам 
и ответить на вопросы модераторов.

По итогам работы комиссии были определены 
3 лучших стендовых доклада. Авторы 3 работ были 
награждены памятными дипломами за участие 
в стендовой сессии конференции: «Современ-
ная диагностика вирусного гепатита В в группах 
риска в Южном Вьетнаме» Останкова Ю.В., Хю-
инь Х.К.Т. (Санкт-Петербург, Россия; Хошимин, 
Вьетнам); «Анализ пути пациента с туберкулезом 
как инструмент для выявления пробелов в ока-
зании противотуберкулезной помощи» Айрапе-
тян А.О. (Ереван, Армения); «Клинический случай 
кори, осложнившейся деструктивной пневмони-
ей, у пациента 1 года» Стежкина Е.В., Ульянов К.И., 
Казаров Д.М. (Рязань, Россия).

Подготовила Д.М. Лебедева

Сборник тезисов (материалы конференции) 
опубликован в Приложении к «Журналу инфек-
тологии» (2025. Т. 17, №1. Приложение № 1).
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24 марта 2025 г. исполнилось 100 лет со дня 
рождения выдающегося инфекциониста Валерия 
Сергеевича Матковского. Родился Валерий Сер-
геевич в 1925 г. в Ленинграде. В 1942 г. поступил 
в Военно-морскую медицинскую академию, кото-
рую с отличием окончил в 1947 г. Наибольший ин-
терес он проявил к инфекционной патологии, на-
чав с занятий в научном кружке под руководством 
П.А. Алисова. Увлеченность этим направлением 
медицинских знаний определила назначение его 
после окончания академии ординатором инфек-
ционного отделения военно-морского госпиталя 
Балтийского флота, а двумя годами позднее – по-
ступление в адъюнктуру при кафедре инфекци-
онных болезней Военно-медицинской академии 
им. С.М. Кирова. После успешной защиты диссер-
тации B.C. Матковский был оставлен в академии 
и прошел путь от младшего преподавателя до на-
чальника кафедры, на должность которого он был 
назначен в 1967 г. 

 На протяжении всей своей научной, педагоги-
ческой и врачебной деятельности B.C. Матковский 
выступал как верный представитель и пропаган-
дист идей передовой отечественной терапевтичес-
кой школы. Огромное влияние на творческую ат-
мосферу в коллективе, качество клинической, на-
учной работы, педагогического процесса и воспи-
тание молодого поколения сотрудников кафедры 
оказывало ядро коллектива кафедры – старшее 
поколение преподавателей, учеников Н.И. Рагозы 
и П.А. Алисова: заместитель начальника кафедры 
профессор А.П. Казанцев, старшие преподавате-
ли В.Г. Бочоришвили, А.И. Иванов, В.М. Леонов, 
Г.С. Миронов, П.Д Старшов (защитившие в этот 
период докторские диссертации), а также доценты 
B.C. Антонов, Т.А. Левитов, Б.Д. Мебель, Б.А. Мо-
кров, ассистенты О.И. Дмитриев и Л.Н. Жук, вра-
чи-специалисты О.В. Аристовский, В.А. Грамениц-
кий, А.Н. Малышев, Т.В. Веселовская (биохимик), 
Г.П. Куруногло (рентгенолог), О.С. Меклер (бакте-
риолог), Е.Н. Немиро (вирусолог), Е.М. Былинкина 
(заведующая клинической лабораторией).

В этот период коллектив кафедры обновлялся 
и пополнялся молодыми адъюнктами (Т.М. Зу-
бик, И.И. Бондаренко, А.Б. Белов, Ю.В. Лобзин, 
М.М. Шепелев, А.К. Шведов) и врачами-инфекци-
онистами, обучавшимися на кафедре в клиничес-
кой ординатуре, на факультете руководящего со-

става или на курсах усовершенствования и имев-
шими большой опыт практической работы в во-
йсках и военно-лечебных учреждениях (К.С. Ива-
нов, Ю.И. Ляшенко, В.П. Лихопоенко, Ю.П. Фино-
геев, В.В. Фисун, Е.И. Калинин, В.К. Расшивалов, 
В.М. Волжанин, С.В. Поляков).

Талантливый руководитель, B.C. Матковский 
сумел обеспечить преемственность поколений, 
воспитание и творческий рост молодого поколе-
ния сотрудников на лучших традициях кафедры.

B.C. Матковский был прекрасным клиницис-
том. Логика диагностического поиска, правильная 
оценка патогенеза состояния больного позволя-
ли ему определить наиболее рациональную ком-
плексную терапию, обеспечивающую благоприят-
ный исход болезни при самых сложных и тяжелых 
формах заболевания. Лечебными отделениями 
руководили опытные хорошо подготовленные 
клиницисты (докторанты, доктора наук, доценты), 
что обеспечивало общий высокий уровень работы 
клиники. B.C. Матковский постоянно заботился 
о совершенствовании своих клинических знаний 
и знаний товарищей по кафедре, слушателей фа-
культета руководящего состава и академических 
курсов. Настоящей школой такого совершенство-
вания явились введенные B.C. Матковским ежеме-

К 100-ЛЕТИЮ СО ДНЯ РОЖДЕНИЯ  
ВАЛЕРИЯ СЕРГЕЕВИЧА МАТКОВСКОГО  
(24 МАРТА 1925 Г. – 22 ФЕВРАЛЯ 1985 Г.)
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сячные кафедральные клинические конференции, 
на которых по сей день разбираются больные ред-
кими нозологическими формами, сложные в диа-
гностическом отношении, тяжелые по течению 
и исходам. Клинические конференции кафедры 
пользуются большой популярностью и у врачей-
инфекционистов городских больниц и поликли-
ник, регулярно посещающих их.

С целью совершенствования лечебной работы 
клиники В.C. Матковский уделял много внимания 
организации соревнования между сотрудниками 
и лечебно-диагностическими подразделениями 
клиники, разработке индивидуальных и общека-
федральных планов. По результатам соревнова-
ния кафедра и клиника инфекционных болезней 
в течение ряда лет занимали первое место в акаде-
мии по лечебно-диагностической работе и получи-
ли на вечное хранение Красное знамя.

Валерий Сергеевич был великолепным лек-
тором и замечательным оратором. Он привлекал 
аудиторию широкой эрудицией, отточенностью 
мысли и языка, остротой наблюдений, высокой 
патриотичностью. Ему принадлежала инициа-
тива организации и проведения в кафедральном 
коллективе научно-теоретических конференций 
по философским мировоззренческим проблемам 
в теории и практике гражданского и военного 
здравоохранения.

Под руководством B.C. Матковского профес-
сорско-преподавательский состав кафедры про-
водил интенсивную научно-исследовательскую 
работу по всем актуальным для военно-медицин-
ской службы направлениям. Кафедральный кол-
лектив, возглавляемый Главным инфекционистом 
Министерства обороны СССР, стал в этот период 
научно-методическим центром инфекционной 
службы Вооруженных сил по диагностике и лече-
нию инфекционных заболеваний, а особенности 
медицинской службы МО СССР требовали имен-
но специалистов-ученых высшей квалификации, 
способных организовать и практически оказать 
специализированную медицинскую помощь при 
различных инфекциях. 

 B.C. Матковский был родоначальником и ини-
циативным проводником в жизнь основных на-
правлений совершенствования учебно-педагоги-
ческого процесса на кафедре. Прекрасный мето-
дист, он постоянно искал и внедрял новые формы 
эффективного обучения слушателей, повышаю-
щие качество усвоения ими теоретических знаний 
и приобретения клинических навыков.

Исключительно требовательный к себе, он обя-
зывал каждого преподавателя искать наиболее 
рациональные приемы обучения, апробировать 
их во время учебных занятий с последующим об-
суждением и учетом мнения как преподавателей, 
так и слушателей. Эффективными для этой цели 
были плановые открытые занятия, проводимые 
молодыми преподавателями, и показательные – 
опытными педагогами. На кафедре были созданы 
методические разработки для преподавателей по 
организации и проведению практических занятий 
с курсантами и слушателями всех факультетов.

Трудно переоценить заслуги B.C. Матковско-
го как организатора военно-медицинской служ-
бы. За время руководства кафедрой и выполне-
ния обязанностей Главного инфекциониста МО 
СССР он сумел доказать большую значимость 
службы военных инфекционистов. Благодаря 
его усилиям в Вооруженных силах была создана 
и постоянно развивается система оказания меди-
цинской помощи инфекционным больным, мето-
дическим, координационным и консультативным 
центром которой является кафедра инфекцион-
ных болезней.

Огромное значение имело создание по ини-
циативе B.C. Матковского подсекции инфекци-
онистов терапевтической секции ученого соне-
та ЦВМУ МО СССР, которая объединила усилия 
военных инфекционистов в деле непрерывного 
улучшения научно-практической работы. Важ-
ными событиями являлись регулярные сборы 
главных специалистов округов и флотов, которые 
стали настоящей школой обмена опытом и поиска 
путей преодолении трудностей.

За время деятельности B.C. Матковского 
в должности Главного инфекциониста МО СССР 
им было подготовлено 3 поколения ведущих ин-
фекционистов военных округов, групп войск 
и флотов. Все они были достойными проводника-
ми идей, выработанных на кафедре и воплощен-
ных в творческих практических делах военных 
инфекционистов. Без преувеличения можно ут-
верждать, что Валерий Сергеевич впервые создал 
школу военных инфекционистов, объединенных 
общностью цели и выполняемых задач.

Валерий Сергеевич Матковский скоропостиж-
но скончался 22 февраля 1985 г. и похоронен на 
академической площадке Богословского кладби-
ща в Санкт-Петербурге.

 Подготовили академик РАН профессор Ю.В. Лобзин 
и доцент В.М. Волжанин
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Тематика «Журнала инфектологии» – актуаль-
ные вопросы и достижения в области инфекцион-
ных болезней, медицинской паразитологии и ми-
кологии, эпидемиологии, микробиологии и моле-
кулярной биологии, гепатологии, хирургичес ких 
и терапевтических инфекций, а также организа-
ции здравоохранения и фармакоэкономики.

Журнал публикует обзоры и лекции, экспери-
ментальные и клинические оригинальные иссле-
дования, краткие сообщения, дискуссионные ста-
тьи, заметки из практики, письма в редакцию, хро-
нику событий научной жизни, нормативные акты, 
анонсы и отчеты основных конференций и симпо-
зиумов, 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 
следующие правила оформления статей.

1. Статья должна иметь визу pуководителя 
и сопpовождаться официальным напpавлением от 
учpеждения, в котоpом выполнена pабота. В офици-
альном напpавлении должны быть пеpечислены фа-
милии всех автоpов и указано название pаботы. При 
необходимости представляется экспертное заключе-
ние. Статья должна быть подписана всеми авторами.

2. Не допускается направление в редакцию 
работ, напечатанных в других изданиях или на-
правленных в другие редакции. При обнаружении 
дублирования статей в нескольких изданиях они 
будут ретрагироваться (отзываться) решением ре-
дакционной коллегии.

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 превы-
шать 20 страниц машинописного текста, ориги-
нальных исследований – 15, исторических и дис-
куссионных статей – 10, кратких сообщений и за-
меток из практики – 5.

ПРАВИЛА ДЛЯ АВТОРОВ

7. Статья должна быть напечатана на одной 
стороне листа размером А4, шрифтом Times New 
Roman, кеглем 12, 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 по электронной по-
чте: gusevden-70@mail.ru или на сайт «Журнала 
инфектологии» http://jofin.elpub.ru/ в формате 
MS Word с приложением сканированных копий на-
правительного письма и первой страницы статьи 
с подписью всех авторов статьи в формате Adobe 
Acrobat (.pdf). Печатный экземпляр рукописи, под-
писанной авторами, и оригинал направительного 
письма высылаются по почте в адрес редакции.

9. Титульный лист должен содержать:
– название статьи (должно быть кратким и ин-

формативным, не допускается использование со-
кращений и аббревиатур, а также торговых (ком-
мерческих) названий препаратов, медицинской 
аппаратуры, диагностического оборудования, 
диаг ностических 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 авторы 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 транслитеровать 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 резю-
ме (аннотация) статьи на русском и английском 
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языках (объемом около 250 слов каждая). Резюме 
к оригинальной статье должно иметь следующую 
структуру: цель, материалы и методы, результаты, 
заключение. Все разделы выделяются по тексту. 
Для остальных статей (обзор, лекция, дискуссия) 
резюме должно включать краткое изложение ос-
новной концепции статьи. Резюме не должно со-
держать аббревиатур. Резюме является независи-
мым от статьи источником информации для раз-
мещения в различных научных базах данных. Об-
ращаем особое внимание на качество английской 
версии резюме! Оно будет опубликовано отдель-
но от основного текста статьи и должно быть по-
нятным без ссылки на саму публикацию. В конце 
приводятся ключевые слова или словосочетания 
на русском и английском языках (не более 8) в по-
рядке значимости. 

12. Текст оригинального исследования должен 
состоять из выделяемых заголовками разделов: 
«Введение» «Цель исследования», «Задачи иссле-
дования», «Материалы и методы исследования», 
«Результаты исследования», «Обсуждение», «Вы-
воды» или «Заключение», «Литература». 

13. Если в статье имеется описание наблюдений 
на человеке, не используйте фамилии, инициалы 
больных или номера историй болезни, особенно 
на рисунках или фотографиях. При изложении 
экспериментов на животных укажите, 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. 

9. 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. 
Иллюстрации должны быть четкие, контрастные. 
Цифровые версии иллюстраций должны быть 
сохранены в отдельных файлах в формате Tiff, 
с разрешением 300 dpi и последовательно про-
нумерованы. Подрисуночные подписи должны 
быть размещены в основном тексте. Перед каж-
дым рисунком, диаграммой или таблицей в тексте 
обязательно должна быть ссылка. В подписях к 
микрофотографиям, электронным микрофото-
графиям обязательно следует указывать метод 
окраски и обозначать масштабный отрезок. Диа-
граммы должны быть представлены в исходных 
файлах. Рисунки (диаграммы, графики) должны 
иметь подпись всех осей с указанием единиц из-
мерения по системе СИ. Легенда выносится за 
пределы рисунка.

10. Библиографические ссылки в тексте долж-
ны даваться цифрами в квадратных скобках в со-
ответствии со списком в конце статьи. Нумеруй-
те 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.

11. К статье прилагаются на отдельном листе 
два списка литературы. 

12. В первом списке литературы (Литература) 
библиографическое описание литературных ис-
точников должно соответствовать требованиям 
ГОСТ 7.1-2003 «Библиографическая запись. Би-
блиографическое 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. Корнилов, Э.Г. Грязнухин. – СПб.: 
Гиппократ, 1994. – 320 с.

Книга с тремя авторами
Иванов, В.В. Анализ научного потенциала / 

В.В. Иванов, А.С. Кузнецов, П.В. Павлов. – 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.
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Глава или раздел из книги
Зайчик, А.Ш. Основы общей патофизиологии / 

А.Ш. Зайчик, Л.П. Чурилов // Основы общей па-
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; c1998. 660 p.

Глава или раздел из книгина английском языке
Riffenburgh RH. Statistics in medicine. 2nd ed. 

Amsterdam (Netherlands): Elsevier Academic Press; 
c2006.Chapter 24, Regression and correlation meth-
ods; p. 447-86.

Ettinger SJ, Feldman EC. Textbook of veterinary 
medicine: diseases of the dog and cat. 6th ed. St. Lou-
is (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 механизмах 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 
барьеры / А.А. Михайленко, Л.С. Онищенко 
// Актуальные вопр. Клиники, диагностики 
и лечения: тезисы докл. науч. конф. – СПб.:  
ВМедА,1999. – С. 284.

Жуковский, В.А. Разработка, производство и 
перспективы совершенствования сетчатых эндо-
протезов для пластической 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 англий-
ском языке

Arendt, T. Alzheimer’s disease as a disorder of dynam-
ic brain self-organization. In: van Pelt J, Kamermans M, 
Levelt CN, van Ooyen A, Ramakers GJ, Roelfsema PR, ed-
itors. Development, dynamics, and pathology of neuronal 
networks: from molecules to functional circuits. Proceed-
ings of the 23rd International Summer School of Brain Re-
search; 2003 Aug 25-29; Royal Netherlands Academy of 
Arts and Sciences, Amsterdam, the Netherlands. Amster-
dam (Netherlands): Elsevier; 2005. p.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; c2003. p. 437-68.

Из журнала
Быков, И.Ю. Концепция подготовки врачеб-

ного состава и кадровой политики медицинской 
службы Вооруженных Сил Российской Федера-
ции / И.Ю. Быков, В.В. Шапо, В.М. Давыдов // 
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, 
воспитатель / Н.Ф. Фомин, Ф.А. Иванькович, Е.И. 
Веселов // 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, 
assignee. 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-источники
Complementary/Integrative Medicine [Internet]. 

Houston: University of Texas, M. D. Anderson Can-
cer Center; c2007 [cited 2007 Feb 21]. Available from: 
http://www.mdanderson.org/departments/CIMER/.

Hooper JF. Psychiatry & the Law: Forensic Psychiat-
ric Resource Page [Internet]. Tuscaloosa (AL): Univer-
sity of Alabama, Department of Psychiatry and Neurol-
ogy; 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 in-
fection after femoral artery catheterization: a case-con-
trol study. Infect Control Hosp Epidemiol [Internet]. 
2006 Jan [cited 2007 Jan 5];27(1):34-7. Available from: 
http://www.journals.uchicago.edu/ICHE/journal/
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

13. 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 трансли-

терируются, название, место издания и название 
издательства 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 приво-
дится, 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 
транслитерируется, дается перевод названия на 

английский язык, выходные данные транслитери-
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