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Резюме
Нарушение продукции TGF-β1 сыворотки крови явля-

ется одним из предполагаемых механизмов новой коро-
навирусной инфекции 2019 г. (COVID-19).

Цель: изучить содержание TGF-β1 сыворотки крови 
детей при новой коронавирусной инфекции COVID-19.

Материалы и методы: одноцентровое одномомент-
ное исследование проведено среди детей от 0 до 17 
лет: 119 пациентов с COVID-19 (46,2% (55/119) девочек, 
53,8% (64/119) мальчиков) и сопоставлено со 118 здоро-
выми детьми (53,4% (63/118) девочек, 46,6% (55/118) 
мальчиков) в качестве контрольной группы. Исследо-
вание проведено с апреля по июль 2020 г. Медиана воз-
раста пациентов с новой коронавирусной инфекцией 
COVID-19 составила 11,0 [9,8; 11,0], здоровых детей – 
11,0 [10,1; 11,0] лет. Дети с новой коронавирусной ин-
фекцией COVID-19 разделены на подгруппы с бессим-
птомной (n=23), легкой (n=61) и среднетяжелой (n=35) 
формами. Образцы сыворотки на анализ концентрации 
TGF-β1 взяты у всех пациентов и определены методом 
проточной флюориметрии.

Результаты: независимо от формы тяжести меди-
ана уровня TGF-β1 сыворотки крови детей 0–17 лет с 
новой коронавирусной инфекцией COVID-19 составила 
1340,8 [1340,5; 1632,8] пг/мл, что статистически значи-
мо выше, чем в контрольной группе 8,7 [8,3; 17,0] пг/мл 
(p<0,001). Сывороточная концентрация TGF-β1 у детей 
до 6 лет с COVID-19 увеличена относительно школьни-
ков (1722,6 [1720,5; 2516,3] против 1231,3 [1229,9; 1487,9] 
пг/мл, p=0,006). Дети 0–6 лет со среднетяжелой фор-
мой COVID-19 имели высокие показатели TGF-β1 сыво-
ротки крови (1896,3 [1876,1; 3329,9] пг/мл) при сравнении 
с пациентами 7–17 лет (1139,4 [1138,1; 1526,7]; p=0,023).

Заключение: повышенные уровни TGF-β1 сыворот-
ки крови зарегистрированы у детей с COVID-19 как 
при бессимптомной форме, так и с симптомами новой 
коронавирусной инфекции COVID-19, достигая макси-
мальных значений при среднетяжелой форме у детей 
0–6 лет.

Ключевые слова: новая коронавирусная инфекция, 
COVID-19, TGF-β1, цитокин, SARS-CoV-2, дети, форма 
тяжести, возраст.

Abstract
Impaired serum TGF-β1 production is one of the pro-

posed mechanisms for coronavirus disease 2019 (COVID-19).
Study objective: to study blood serum TGF-β1 content in 

children with new coronavirus infection.
Materials and methods: a one-stage study was conduct-

ed in 119 patients with COVID-19 and compared with 118 
healthy children of the same age and sex as a control group. 
The age range in both groups was 11.0 years. Preschoolers 
(0–6 years old) and schoolchildren (7–17 years old) in the 
group with COVID-19 were 21 (18%) and 98 (82%), respec-
tively. Children with COVID-19 were divided into asymptom-
atic (n=23), mild (n=61), and moderate (n=35) subgroups. 
Serum samples for TGF-β1 concentration analysis were tak-
en from all patients and tested by flow fluorimetry. The data 
were processed using the IBM SPSS Statistics Version 25.0 
software package (International Business Machines Corpo-
ration, license No Z125-3301-14, USA).

Results: median serum TGF-β1 levels of children 0–17 
years old with COVID-19 regardless of the form of severity 
were significantly higher than in the control group. The se-
rum concentration of TGF-β1 in children with COVID-19 of 
preschool age was increased comparing to schoolchildren. 
Children 0-6 years old with a moderate form of coronavirus 
infection had high serum TGF-β1 values when compared 
with school-age patients.

Conclusion: elevated serum TGF-β1 levels were found in 
children both without clinical manifestations and with symp-
toms of coronavirus infection, reaching maximum values in 
the moderate form in children 0–6 years old.

Key words: new coronavirus infection, COVID-19, 
TGF-β1, cytokines, SARS-CoV-2, children, severity form, age.

СОДЕРЖАНИЕ TGF- 1 В СЫВОРОТКЕ КРОВИ У ДЕТЕЙ  
ПРИ НОВОЙ КОРОНАВИРУСНОЙ ИНФЕКЦИИ COVID-19

И.К. Богомолова, В.Н. Перегоедова
Читинская государственная медицинская академия, Чита, Россия

Blood serum TGF-β1 content in children with new coronavirus infection
I.K. Bogomolova, V.N. Peregoedova
Chita State Medical Academy, Chita, Russia



Оригинальное исследование

ЖУРНАЛ ИНФЕКТОЛОГИИ          Том 16, №3, 2024 97

Введение

Трансформирующий фактор роста β (TGF-β) 
представляет собой многофункциональный ци-
токин, принимающий участие в восстановлении 
тканей после повреждения. TGF-β играет важную 
роль в биологических процессах, включая эмбри-
огенез, регенерацию тканей, иммунные реакции 
и онкогенез, в прогрессировании хронических со-
стояний, таких как диабет, гипертензия, повреж-
дения почек, болезни сердца, у пациентов с ожи-
рением с ослабленным иммунитетом [1]. Актива-
ция TGF-β участвует в опосредовании различных 
легочных заболеваний: бронхиальной астмы, эм-
физемы, легочного фиброза и рака легких [2]. 

Семейство цитокинов TGF-B состоит из 3 изо-
форм димерных полипептидов фактора роста: 
TGF-β1, TGF-β2 и TGF-β3, которые имеют важное 
значение в дифференцировке, пролиферации 
и миграции клеток. Эти факторы роста выполня-
ют соответствующие функции в процессах, свя-
занных с развитием фиброза, заживления ран, 
канцерогенеза и регуляции иммунного ответа [3]. 
Имеются сообщения о том, что TGF-β1 индуцирует 
фиброз легких, увеличивая внеклеточный матрикс 
и отложение коллагена [4].

TGF-β может быть активирован посредством 
физических процессов, таких как закисление, экс-
тремальные изменения температуры и окисление, 
с помощью плазмина, эластазы, матриксных метал-
лопротеиназ 2 и 9, а также путем взаимодействия 
с интегринами или тромбоспондином [5]. Кроме 
того, TGF-β может действовать как провирусный 
фактор, играя решающую роль при респираторных 
вирусных инфекциях, опосредуя как подавление 
врожденных иммунных ответов, так и ремоделиро-
вание внеклеточного матрикса легких [6].

Помимо всех вышеупомянутых активностей, 
TGF-β принимает участие во врожденных и адап-
тивных иммунных реакциях. Большинство по-
пуляций иммунных клеток могут продуцировать 
и секретировать TGF-β во время защиты от ин-
фекции, хотя его перепроизводство ингибирует 
адекватные иммунные ответы. Это наблюдалось 
при нескольких респираторных вирусных ин-
фекциях, вызванных риновирусом, респиратор-
но-синцитиальным вирусом, метапневмовирусом 
человека и вирусами гриппа A и B [3]. Эти патоге-
ны могут уклоняться от иммунного ответа, напря-
мую регулируя продукцию и активацию TGF-β. 
Интересно, что некоторые вирусные белки могут 
запус кать продукцию TGF-β, что указывает на то, 
что взаимодействие патоген – хозяин может вли-
ять на активность TGF-β. Например, сообщалось, 
что нейраминидаза вируса гриппа А напрямую ак-
тивирует TGF, удаляя сиаловые кислоты с его по-
верхности [7].

Роль TGF-β при заражении SARS-CoV-2 на дан-
ный момент не ясна. Montalvo Villalba MC. et al. 
обнаружили, что на ранней воспалительной фазе 
иммунного ответа против вируса SARS-CoV-2 у па-
циентов с симптомами новой коронавирусной ин-
фекции COVID-19 наблюдались более низкие уров-
ни TGF-β1 по сравнению с контрольной группой [8]. 
Кроме того, авторы выявили значительную отрица-
тельную корреляцию между уровнем IFN-γ и TGF-β1 
у бессимптомных пациентов, предполагая, что 
TGF-β1 может регулировать экспрессию IFN-γ у этих 
людей [8]. Все эти данные могут указывать на то, что 
при вирусных инфекциях органов дыхания ранняя 
секреция эпителиального TGF-β оказывает местную 
иммунную регуляцию, которая вредна для хозяина. 
Следовательно, TGF-β может иметь определенное 
прогностическое значение в качестве биомаркера 
новой коронавирусной инфекции COVID-19, что за-
служивает дальнейшего изучения.

TGF-β может участвовать в механизмах ремо-
делирования внеклеточного матрикса, лежащих 
в основе последствий перенесенной новой ко-
ронавирусной инфекции (пост-COVID-19). Так, 
в исследовании Colarusso C. обнаружены высо-
кие концентрации TGF-β, CXCL10 и IL-1α плазмы 
крови после новой коронавирусной инфекции 
COVID-19 у пациентов, у которых на компьютер-
ной томограмме грудной клетки диагностированы 
затемнения по типу матового стекла [9]. TGF-β1 
также ингибирует выработку антифибротических 
молекул, таких как простагландин E2, и подавля-
ет рост и восстановление эпителиальных клеток 
[2]. Некоторые исследования пациентов с тяже-
лым течением новой коронавирусной инфекции 
COVID-19 показали, что ранняя выработка TGF-β 
связана с нарушением работы иммунных клеток, 
таких как NK- и В-клетки [10].

Осложнения, вызванные секрецией TGF-β 
у пациентов с инфекцией, вызванной SARS-CoV-2, 
включают индукцию интерстициальных измене-
ний легких, усиление легочной секреции, выделе-
ние мокроты, сухой кашель, бронхиальную астму, 
а также замедление нормального дыхания [11]. 
TGF-β – еще одно семейство цитокинов, облада-
ющее широким спектром действия в организме, 
включая индукцию субфебрилитета [12]. 

На основании проведенных анализов замечено, 
что TGF-β может замедлять сроки выздоровления 
от заболевания в организме за счет подавления 
и ингибирования иммунитета в организме [13]. 
Во время вспышки инфекции, вызванной SARS-
CoV-2, исследование титра TGF-β показало, что 
уровень этого цитокина в сыворотке увеличился 
у больных и, в свою очередь, ингибировал актив-
ность иммунной системы этих пациентов [10]. Ис-
следователи показали, что активация сигнального 
пути костного морфогенетического белка может 
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противодействовать эффектам или осложнениям 
TGF-β у пациентов с новой коронавирусной ин-
фекцией COVID-19, таким как воспалительные 
процессы, легочный фиброз и апоптоз [14].

Заражение SARS-CoV-2 снижает экспрессию 
ACE2 [15]. При этом ACE2 является основным ре-
цептором, который вирус использует для зараже-
ния клеток. Тем не менее, сниженная экспрессия 
ACE2 у пациентов с новой коронавирусной ин-
фекцией COVID-19 может быть потенциальным 
источником TGF-β. Снижение ACE2 приводит 
к гиперактивности ренин-ангиотензин-альдосте-
роновой системы, которая провоцирует локальное 
воспаление сосудов и через альдостерон активи-
рует продукцию TGF-β [16]. Другим потенциаль-
ным источником TGF-β являются различные им-
мунные клетки. Boumaza A. in vitro показал, что 
SARS-CoV-2 эффективно инфицирует моноциты 
и макрофаги, что приводит к секреции TGF-β [17].

Таким образом, на основании полученных про-
тиворечивых результатов изучения TGF-β1, пре-
имущественно у взрослых пациентов с COVID-19, 
актуально исследование данного цитокина у детей 
с новой коронавирусной инфекцией COVID-19.

Цель исследования – изучить содержание 
TGF-β1 сыворотки крови детей при новой корона-
вирусной инфекции COVID-19.

Материалы и методы исследования

Одноцентровое одномоментное исследование 
проведено с апреля по июль 2020 г. в инфекцион-
ном отделении Городской клинической больницы 
№ 1 г. Читы, на базе которого развернут первый 
моностационар для оказания медицинской помо-
щи больным с новой коронавирусной инфекцией 
COVID-19 на территории Забайкальского края, 
где осуществлен набор детей в основную группу 
сплошным способом. Дети, составившие груп-
пу контроля, набраны в допандемийный период 
сплошным способом с сентября по декабрь 2019 г. 
при условии соответствия критериям включения 
при посещении педиатра во время планового ос-
мотра в Центре здоровья Детского клинического 
медицинского центра г. Читы.

Критерии включения в основную группу: дети 
в возрасте 0–17 лет; SARS-CoV-2, подтвержден-
ный полимеразной цепной реакцией; подписанное 
информированное добровольное согласие детей 
старше 15 лет или родителей/законных представи-
телей ребенка до 15 лет на участие в исследовании.

Критерии включения в контрольную группу: 
возраст 0–17 лет; отрицательный тест на SARS-
CoV-2; дети на момент обследования I–II группы 
здоровья (согласно заключению участкового пе-
диатра); отсутствие инфекций дыхательных путей 
на протяжении последних 3 месяцев; подписанное 

информированное добровольное согласие родите-
лей ребенка на участие в исследовании.

Информация о клиническом диагнозе «Новая 
коронавирусная инфекция COVID-19», форме 
тяжести заболевания, клинико-эпидемиологиче-
ские характеристики, результаты компьютерной 
томографии или рентгенографии органов груд-
ной клетки, лабораторные данные каждого паци-
ента получены из электронной истории болезни. 
Верификация диагноза «Новая коронавирусная 
инфекция COVID-19» проведена врачом-инфек-
ционистом во время госпитализации в Городскую 
клиническую больницу № 1 в период с апреля по 
июль 2020 г. В соответствии с рекомендованными 
к использованию критериями формы тяжести, 
опубликованными в методических рекомендаци-
ях «Особенности клинических проявлений и ле-
чения заболевания, вызванного новой коронави-
русной инфекцией (COVID-19) у детей» (Версия 
2 от 03.07.2020 г.)», дети без клинических симпто-
мов заболевания и изменений на рентгенограмме 
грудной клетки, но с положительным результатом 
на SARS-CoV-2 составили подгруппу бессимптом-
ного течения; пациенты с легкими и/или умерен-
ными симптомами интоксикации и респираторно-
катарального синдрома, отсутствием одышки и ау-
скультативных проявлений в легких вошли в под-
группу легкой формы; дети с лихорадкой выше 
38,5°С, SpO

2
 более 93%, легочными инфильтратами 

с вовлечением 50% объема легких сформировали 
подгруппу среднетяжелой формы новой корона-
вирусной инфекции COVID-19. 

Сведения о лабораторном подтверждении 
SARS-CoV-2 (положительный результат полиме-
разной цепной реакции в мазках из носоглотки 
и ротоглотки) взяты из историй болезни детей. Ис-
следования выполнены в лаборатории Центра ги-
гиены и эпидемиологии в Забайкальском крае.

Формирование основной группы наблюдения 
представлено на рисунке. Для группы контро-
ля нами отобраны данные результатов плановых 
профилактических медицинских осмотров 412 де-
тей в возрасте 0–17 лет. Критериям включения 
в группу контроля соответствовали 164 ребенка. 
Родители 145 детей согласились принять участие 
в исследовании, из них на скрининговый визит 
явились 118 пациентов.

Основная группа представлена 119 детьми 
(46,2% (55/119) девочек, 53,8% (64/119) мальчиков) 
с подтвержденным диагнозом «Новая коронави-
русная инфекция COVID-19» с помощью ПЦР. 
В группу контроля включены 118 детей I–II груп-
пы здоровья (46,6% (55/118) мальчиков, 53,4% 
(63/118) девочек). Медиана возраста включенных 
в исследование пациентов с COVID-19 и здоровых 
детей составила 11,0 [9,8; 11,0] и 11,0 [10,1; 11,0] лет 
соответственно.
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Пациенты основной группы разделены на под-
группы: в 1-ю подгруппу вошли пациенты с бес-
симптомной формой COVID-19 (n=23), во 2-ю – с 
легким течением (n=61), в 3-ю – со среднетяже-
лой формой новой коронавирусной инфекции 
COVID-19 (n=35). Дополнительно основная груп-
па разделена в зависимости от возраста детей: 
0–6 лет (n=21) и 7–17 лет (n=98).

Министерство здравоохранения Российской 
Федерации на период проведения исследова-
ния рекомендовало госпитализацию всех детей с 
COVID-19, даже лиц без каких-либо клинических 
проявлений (бессимптомная форма), для контро-

ля, снижения рисков распространения новой ко-
ронавирусной инфекции COVID-19.

Статистически значимых различий между деть-
ми с новой коронавирусной инфекцией COVID-19 
и группой контроля по полу и возрасту не обнару-
жено (табл. 1). Дети 0–6 лет и 7–17 лет в группе 
с COVID-19 составили 21/119 (18%) и 98/119 (82%) 
соответственно. В группу контроля вошли 25/118 
(21%) детей в возрасте до 6 лет и 93/118 (79%) ре-
бенка старше 6 лет.

Образцы венозной крови получены из локте-
вой вены пациентов в утренние часы в течение 
48 ч от момента госпитализации. Сывороточную 

Рис. Последовательность формирования выборки исследования
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концентрацию TGF-β1 в пикограмме вещества 
на миллилитр (пг/мл) анализировали с помощью 
проточной флюориметрии на проточном цитоме-
тре CytoFLEX (Beckman Coulter, США) с исполь-
зованием набора панели LEGENDplexTM Human 
Essential Immune Response Panel (BioLegend, США) 
в соответствии с протоколом производителя. Ла-
бораторная часть исследования выполнена в лабо-
ратории экспериментальной и клинической био-
химии и иммунологии научно-исследовательского 
института молекулярной медицины Читинской го-
сударственной медицинской академии.

От всех пациентов старше 15 лет или родите-
лей/законных представителей детей младше 15 лет 
получено информированное письменное согласие 
на участие в настоящем исследовании; проведение 
исследования одобрено локальным комитетом по 
этике Читинской государственной медицинской 
академии (протокол № 101 от 15.04.2020).

Размер выборки для основной и контрольной 
групп предварительно не рассчитывали. Данные 
анализировали в программном обеспечении «IBM 
SPSS Statistics Version 25.0» (International Business 
Machines Corporation, США). Для оценки нормаль-
ности распределения количественных перемен-
ных применялся критерий Колмогорова – Смир-
нова. При оценке количественных данных, учиты-
вая ненормальное распределение параметров во 
всех исследуемых группах, использовались непа-

раметрические описательные статистические ме-
тоды: медиана с квартилями [Me (Q1; Q3)]. Срав-
нение количественных переменных между двумя 
независимыми группами проводилось с использо-
ванием непараметрического критерия Манна – 
Уитни (U). Сравнение 4 независимых групп по од-
ному количественному признаку осуществлялось 
с помощью критерия Краскелла – Уоллиса (H). 
При наличии статистически значимых различий 
проводилось post-hoc сравнение: попарное срав-
нение групп с помощью критерия Манна – Уитни 
с учетом поправки Бонферрони (р<0,008). Качес-
твенные переменные представлены в виде абсо-
лютных чисел и процентных долей. Для сравнения 
качественных переменных использовался крите-
рий χ2 Пирсона. Значение α=0,05 считалось поро-
гом статистической значимости.

Результаты исследования

Концентрация TGF-β1 в сыворотке крови у де-
тей 0–17 лет с новой коронавирусной инфекци-
ей COVID-19 статистически значимо выше, чем 
в группе контроля (1340,8 [1340,5; 1632,8] против 
8,7 [8,3; 17,0] пг/мл, p<0,001).

Статистически значимых различий в содержа-
нии TGF-β1 между подгруппами с бессимптомной, 
легкой и среднетяжелой формами новой корона-
вирусной инфекции COVID-19 не установлено 
(p>0,05; табл. 2).

Таблица 1

Характеристика обследуемых групп детей

Показатели Исследуемые группы 0–17 лет Тестовая статистика

Группа контроля
(n=118)

Основная группа
(n=119)

Возраст, годы 11,0 (10,1; 11,0) 11,0 (9,8; 11,0) U=6877,0, p=0,720

Мужской пол 47% (55/118) 54% (64/119) χ2=1,22, p=0,270

n – количество наблюдений; p – статистическая значимость различий между группами (χ2 Пирсона, U-критерий Манна – 
Уитни; p<0,05).

Таблица 2

Содержание TGF-β1 в сыворотке крови в зависимости от формы тяжести новой коронавирусной 
инфекции COVID-19 у детей

Параметры 
исследования

Исследуемые группы (0–17 лет) Тестовая статистика

Группа 
контроля
(n=118)

Основная группа (n=119)

Подгруппа 1
(n=23)

Подгруппа 2
(n=61)

Подгруппа 3
(n=35)

Краскела – 
Уоллиса,

df=3

Манна – Уитни

Сравнение с 
группой контроля

Сравнение 
исследуемых подгрупп

TGF-β1 (пг/мл) 8,7
[8,7; 17,0]

1252,0
[1129,2; 1552,7]

1441,8
[1427,1; 
1704,8]

1210,6
[1209,0; 
1811,1]

H=177,4, 
p<0,001

Uк-1=0,0, pк-

1<0,001;
Uк-2=0,0, pк-

2<0,001;
Uк-3=0,0, pк-

3<0,001.

U
1-2

=570,0, p
1-

2
=0,191;

U
1-3

=353,0, p
1-

3
=0,432;

U
2-3

=1017,0, p
2-

3
=0,703.
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Дети, инфицированные SARS-CoV-2, как в воз-
расте до 6 лет, так и в возрасте старше 6 лет, де-
монстрировали статистически значимые высокие 
значения сывороточной концентрации TGF-β1 от-
носительно показателя соответствующей группы 
контроля (p<0,001; табл. 3).

Уровень TGF-β1 сыворотки крови в группе 
контроля не зависел от возраста детей (p=0,450), 
тогда как в основной группе содержание TGF-β1 
статистически значимо выше у детей 0–6 лет от-
носительно школьников (p=0,006, см. табл. 3).

Обнаружено, что медиана уровня TGF-β1 у де-
тей в возрасте до 6 лет возраста при бессимптом-
ной и легкой формах тяжести новой коронавирус-
ной инфекции COVID-19 статистически значимо 
не различалась по возрастным группам (p>0,05; 
табл. 4). Дети 0–6 лет со среднетяжелой формой 
COVID-19 показали статистически значимое уве-
личение уровня TGF-β1 сыворотки крови в 1,7 раза 
по сравнению с пациентами школьного возраста 
(7–17 лет) (p=0,023; табл. 4).

Таким образом, при новой коронавирусной ин-
фекции COVID-19 у детей 0–17 лет содержание 
TGF-β1 сыворотки крови статистически значимо 
превышает контрольные значения в 154 раза и не 
зависит от формы тяжести. Сывороточная концен-
трация TGF-β1 у детей 0–6 лет статистически зна-
чимо выше при среднетяжелых формах COVID-19, 
в отличие от показателя у пациентов 7–17 лет.

Обсуждение

Инфекция, вызванная SARS-CoV-2, увеличи-
вает инфильтрацию иммунных клеток в легкие, 
которые могут высвобождать TGF-β в кровь паци-
ентов [14]. TGF-β – плейотропный цитокин с мощ-
ной регуляторной и воспалительной активностью, 
важный для балансировки иммунного ответа, зна-
чительно повышен у пациентов с тяжелой формой 
новой коронавирусной инфекции COVID-19 [18].

В легких TGF-β может оказывать как положи-
тельное, так и отрицательное действие в зависимо-
сти от его баланса с антагонистическими цитоки-
нами и патофизиологического контекста [19]. В от-
вет на повреждение TGF-β играет полезную роль 
в стимулировании восстановления. Напротив, при 
остром респираторном дистресс-синдроме TGF-β 
снижает клиренс альвеолярной жидкости, повы-
шает проницаемость эпителия и, как следствие, 
развивается легочный фиброз. Во время вирусных 
инфекций TGF-β может либо подавлять репли-
кацию вируса, например, при иммунодефиците 
человека в моноцитах и макрофагах, вирусе гепа-
тита С в гепатоцитах, либо усиливать репликацию 
респираторно-синцитиального вируса [19]. 

В нашем исследовании у детей с новой коро-
навирусной инфекцией COVID-19 отмечено ста-
тистически значимое повышение содержания 
TGF-β1 сыворотки крови по сравнению с группой 
контроля (p<0,001). В работе Karadeniz H. не обна-

Таблица 3

Содержание TGF-β1 в сыворотке крови в зависимости от возраста детей с новой коронавирусной 
инфекции COVID-19

TGF-β1 (пг/мл) Возраст Исследуемые группы Тестовая статистика
Манна – Уитни

Группа контроля Основная группа

Дети 0–6 лет 10,9 [10,7; 17,1] 1722,6 [1720,5; 2516,3] U=0,0; p<0,001

Дети 7–17 лет 8,0 [8,0; 17,5] 1231,3 [1229,9; 1487,9] U=0,00; p<0,001

Тестовая статистика
Манна – Уитни

U=1046,5
p=0,450

U=633,0
p=0,006

Таблица 4

Содержание TGF-β1 (пг/мл) в сыворотке крови в зависимости от формы тяжести новой 
коронавирусной инфекции COVID-19 у детей разного возраста

Исследуемые группы
(0–17 лет)

Возраст Тестовая статистика
Манна – Уитни

Дети 0–6 лет Дети 7–17 лет

Группа контроля 10,9 [10,7; 17,1] 14,5 [14,2; 17,5]
U=1046,5
p=0,450

Подгруппа 1
(n=23)

1418,0 [1307,3; 2252,7] 920,5 [920,3; 1374,4]
U=30,0
p=0,090

Подгруппа 2
(n=61)

1756,0 [1454,3; 2844,1] 1351,5 [1350,9; 1622,8]
U=136,0
p=0,240

Подгруппа 3
(n=35)

1896,3 [1876,1; 3329,9] 1139,4 [1138,1; 1526,7]
U=43,0
p=0,023
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ружено разницы между взрослыми пациентами 
с COVID-19 и здоровыми лицами (p=0,189) [20]. 

При инфицировании SARS-CoV-2 уровень 
TGF-β выше в плазме взрослых пациентов с тяже-
лым течением заболевания, в связи с чем TGF-β 
рассматривается как предиктор тяжести новой ко-
ронавирусной инфекции COVID-19 [19]. Laloglu E. 
et al. сообщили, что у пациентов с подтвержденным 
COVID-19 и поражением легких отмечены зна-
чимо высокие концентрации TGF-β1 в образцах 
сыворотки, особенно в группах с тяжелой пневмо-
нией [21]. Авторы предположили, что TGF-β1 явля-
ется одним из потенциальных маркеров, которые 
могут различать пациентов с COVID-19 с пораже-
нием легких и указывать на тяжесть заболевания 
[21]. У пациентов с легкой формой COVID-19 кон-
центрация TGF-β1 оказалась ниже относительно 
пациентов со средней и тяжелой степенью инфек-
ции, вызванной SARS-CoV-2 [22]. В то же время не 
установлено статистически значимых различий 
между группами тяжести COVID-19 в сывороточ-
ных уровнях TGF-β1 в исследовании Karadeniz H. 
[20], что совпадает с нашими результатами. При 
этом обнаружена существенная корреляция меж-
ду сывороточным уровнем TGF-β1 и легочным фи-
брозом после пневмонии, вызванной COVID-19. 
В повторно взятых образцах крови при динамиче-
ском наблюдении за этими пациентами выявлено, 
что содержание TGF-β1 при нетяжелой новой ко-
ронавирусной инфекции COVID-19 выше, чем при 
тяжелых и критических формах [23].

Заключение

Результаты настоящего исследования свиде-
тельствуют, что у детей с бессимптомной, легкой 
и средней формами тяжести COVID-19 происхо-
дят изменения в иммунной системе за счет повы-
шенной продукции уровня TGF-β1 в сыворотке 
крови по сравнению с группой контроля. У паци-
ентов 0–6 лет со среднетяжелой формой новой 
коронавирусной инфекции COVID-19 установ-
лены наибольшие показатели TGF-β1 сыворотки 
крови, что может быть обусловлено площадью 
инфекционного поражения легочной ткани, спо-
собной продуцировать TGF-β1 в ответ на внедре-
ние вируса SARS-CoV-2. Для подтверждения этих 
выводов необходимо продолжение исследования. 
Важно сопоставить не только данные о содержа-
нии TGF-β1 в сыворотке крови, но и учитывать 
объективные и клинические наблюдения за деть-
ми, инфицированными SARS-CoV-2.
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