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Возникновение нового коронавируса год назад 
стало одним из ключевых событий для всей циви-
лизации в XXI в., оказало и продолжит оказывать 
сильнейшее влияние на развитие нашего общес-
тва. В то же время для вирусологов это не стало 
неожиданностью. Возможность возникновения 
такого вируса обсуждалась всегда, а после появ-
ления в 2002 г. коронавируса – возбудителя ати-
пичной пневмонии (SARS), ставшего своеобраз-
ной «учебной тревогой», в ведущих странах мира, 
особенно в США, Китае и Германии, шли актив-
ные работы по изучению потенциала практичес ки 
всех вирусов млекопитающих как источника но-
вых патогенов человека. Результатом этих работ 
стало понимание того, что мир вирусов намного 
более динамичный, чем считалось в ХХ в. Даже 
такие «древние» инфекции, как корь и бешен-
ство, как оказалось, пришли к человеку лишь сот-
ни лет назад [1, 2], а архивные источники, по всей 
видимости, описывали практически такие же ви-
русные заболевания, возбудители которых были 
близкими родственниками, но не являлись непо-
средственными предками современных вирусов. 
Затем эти вирусы (в частности, бешенство хищни-
ков) исчезали и вновь появлялись из природных 
резервуаров родственных вирусов, возможно, не-
однократно. Поэтому в узком профессиональном 
сообществе отношение к проблеме возникающих 
вирусов было более чем серьезным. Следующими 
возникающими вирусами стали птичий грипп и 
вызываемый коронавирусами ближневосточный 
респираторный синдром (MERS). Оба заболева-

ния характеризовались высокой летальностью (до 
50%), но сравнительно низкой эффективностью 
передачи от человека к человеку. Исключением 
стала вспышка MERS в Южной Корее после за-
воза вируса единственным больным. В резуль-
тате ряда факторов, включавших неадекватную 
систему оказания первичной медицинской помо-
щи и плохую организацию приемных отделений 
в больницах, а также, возможно, более высокую 
восприимчивость местного населения и мутации 
вируса, возникла вспышка пневмонии, включав-
шая 186 случаев, 38 из которых окончились леталь-
ным исходом. Забегая вперед, скажем, что проти-
воэпидемическая служба Кореи оказалась одной 
из лучших в мире, что позволило предотвратить 
распространение вируса, иначе эпидемия заболе-
вания с летальностью 30% могла бы иметь намного 
больший масштаб. Таким образом, эффективность 
передачи является не менее важной характеристи-
кой пандемического вируса, чем летальность, и ви-
русы с респираторным путем передачи являются 
главным источником глобальной угрозы.

В результате изучения истории появления но-
вых вирусов человека и домашних животных 
в XXI в. было показано, что передача вирусов 
между видами хозяев не редкий феномен, а перма-
нентный процесс, и способность вирусов менять 
хозяев является важнейшим приспособительным 
приз наком [3]. Было сформулировано понятие 
«зоонозной передачи» (zoonotic transfer), когда 
патоген однократно меняет хозяина и начинает 
устойчиво циркулировать в его популяции. Имен-
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но таким событием стало возникновение вируса 
SARS-CoV-2, возбудителя COVID-19. Непосред-
ственный источник вируса неизвестен, ближай-
ший родственник найден у летучих мышей, обсле-
дованных в провинции Юньнань в Южном Китае. 
Если экстраполировать скорость накопления му-
таций у коронавирусов человека на историю появ-
ления SARS-CoV-2 (что вообще-то следует делать 
очень осторожно), то можно предположить, что 
общий предок SARS-CoV-2 и вирусов летучих мы-
шей существовал порядка 50 лет назад. Естествен-
но, за это время вирус мог сменить нескольких 
хозяев (в качестве кандидата предполагался панго-
лин, но полной уверенности нет), однако основной 
природный резервуар SARS-подобных коронави-
русов – именно летучие мыши. 

Одним из наиболее обсуждаемых после появ-
ления вируса стал вопрос о естественности его 
происхождения. Изучение молекулярной эво-
люции сезонных респираторных коронавирусов 
указывает на то, что они возникли как вирусы 
человека в недавнем прошлом, несколько со-
тен, а то и десятков лет назад. Появление SARS и 
MERS в последние 20 лет также были яркими при-
мерами естественного появления коронавирусов 
человека. С другой стороны, синтезировать вирус 
с заданными свойствами, как предполагали сто-
ронники конспирологических теорий (например, 
«в интересах пенсионного фонда»), сегодняшний 
уровень развития технологии не позволяет. Что-
бы убедиться в этом, достаточно оценить успех 
многолетних работ по созданию противоопухо-
левых вирусов и разработки на основе вирусов 
средств генной терапии – несмотря на потрачен-
ные миллиарды долларов, успехи очень скром-
ные. Однако исключить, что новый вирус был 
результатом экспериментов по адаптации коро-
навируса летучих мышей к клеткам человека и к 
рецептору – ангиотензин-превращающему фер-
менту, практически невозможно. Такие опыты 
являются стандартным инструментом вирусоло-
гии и выглядели бы вполне логично при изучении 
механизма адаптации новых вирусов к человеку 
для оценки риска повтора эпидемии SARS [4], при 
этом четких следов в геноме вируса может и не 
оставаться. 

Анализ скорости накопления мутаций в гено-
ме нового коронавируса указывает, что наиболее 
вероятным моментом возникновения вируса явля-
ется ноябрь 2019 г. При этом 95% доверительный 
интервал простирается от сентября до декабря. 
В научной литературе есть сообщения, которые 
могли бы указывать на более раннее возникнове-
ние вируса, однако методический уровень этих ра-
бот имеет значительные изъяны, а нуклеотидные 
последовательности якобы найденных в архивных 
образцах вирусов так и не были представлены. Та-

ким образом, убедительных доводов против воз-
никновения вируса в ноябре 2019 г. нет. 

Первые недели после возникновения вируса 
местные власти в Ухане сделали попытку скрыть 
появление нового заболевания. Это привело к по-
тере времени и не позволило остановить эпиде-
мию на месте. В начале января 2020 г. ситуация 
резко изменилась, власти Китая начали принимать 
энергичные меры и ввели практику максимально 
открытой политики. Первая полногеномная после-
довательность вируса была опубликована в первой 
декаде января, и это позволило другим странам 
оперативно разработать диагностические тест-
системы. Наиболее широко применяющийся про-
токол ПЦР-диагностики был опубликован 22 янва-
ря и затем рекомендован ВОЗ [5]. В то же время 
некоторые национальные протоколы, разработан-
ные в спешке, значительно уступали стандартно-
му протоколу по чувствительности и специфич-
ности. В России разработка методов диагностики 
COVID-19 была значительно осложнена системой 
регистрации медицинских изделий, требовавшей 
проведения клинических исследований на боль-
ных, которых практически не было в первые два 
месяца пандемии. Страны, не имеющие жесткой 
системы регистрации медицинских изделий и ис-
пользовавшие международно признанные мето-
ды, имели преимущество в экстренных условиях. 

Власти Китая приняли беспрецедентные меры 
по борьбе со вспышкой коронавируса в Ухане. 
Полное закрытие города было введено 23 января 
2020 г. С самого начала пандемии противоэпи-
демические мероприятия не давали ожидаемого 
эффекта, и это обескураживало. Сейчас понятно, 
что это было связано с очень значительной долей 
бессимптомных случаев и с поздним появлением 
специфических симптомов (пневмонии): сначала 
наблюдается широкое распространение вируса 
при небольшом числе явно заболевших, а затем 
ответ на противоэпидемические меры занимает не 
неделю (приблизительное время репродукции ин-
фекции), а 2–4 недели, поскольку заразившиеся 
до введения карантина продолжают заболевать и 
передавать вирус в семье, а за медицинской помо-
щью обращаются только через несколько дней по-
сле начала заболевания. Несмотря на эти сложно-
сти, властям Китая удалось практически полнос-
тью ликвидировать заболеваемость в стране, что 
обеспечило другим государствам как минимум 
месяц дополнительного времени на подготовку 
к пандемии.

К сожалению, лишь отдельные страны (напри-
мер, Южная Корея, Австралия, Сингапур) сумели 
рационально распорядиться полученной форой 
и практически предотвратить распространение 
вируса зимой – весной 2020 г. В большинстве го-
сударств повторился практически одинаковый 
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сценарий: недооценка и игнорирование угрозы, 
скрытое распространение вируса, затем резкий 
подъем регистрируемой заболеваемости по мере 
внедрения диагностики (так, в Европе время уд-
воения числа заболевших в конце февраля – на-
чале марта составляло 2–3 дня, что вряд ли соот-
ветствовало реальной скорости распространения 
вируса, а скорее отражало улучшение диагности-
ки), далее перегрузка системы здравоохранения и 
панические противоэпидемические мероприятия, 
вводимые на несколько недель позже, чем было бы 
рационально. В России усилия по изоляции прибы-
вающих из эндемичных стран позволили выиграть 
1–2 недели в первой половине марта (что имело 
решающее значение для ограничения масштабов 
«весенней волны»), но не смогли остановить рас-
пространение вируса, как стало понятно позже, 
из-за преобладания легких и бессимптомных слу-
чаев. Введение противоэпидемических мероприя-
тий в России в марте – апреле 2020 г. запоздало 
всего на неделю. Это является отличным результа-
том на фоне других стран, но при введении более 
строгих мер, например, 20 марта и предотвраще-

нии выезда трудовых мигрантов из Москвы в ре-
гионы продолжительность «самоизоляции» могла 
бы быть более короткой, а географический мас-
штаб – более ограниченным. С другой стороны, 
опыт большинства стран указывает на низкую ве-
роятность понимания и принятия населением про-
тивоэпидемических мероприятий при небольшом 
числе заболевших и отсутствии смертности. 

Пандемия COVID-19 стала беспрецедентной по 
уровню доступности информации по заболеваемо-
сти и смертности во всем мире. К сожалению, ана-
лиз данных затрудняется их низким качеством или 
сомнительностью для многих стран. Оценить каче-
ство системы регистрации заболеваемости можно 
по корреляции между заболеваемостью и смер-
тностью, а также по длительности разрыва между 
изменениями этих показателей – свидетельством 
эффективности ранней диагностики, поскольку ле-
тальный исход наступает обычно через 14–28 дней 
после начала заболевания. Примером качествен-
ных эпидемиологических данных может быть Юж-
ная Корея (рис. 1а). Заболеваемость и смертность 
изменяются параллельно, но изменения смертно-

Рис. 1. Динамика заболеваемости и смертности в различных странах: а–г – графики заболеваемости COVID-19 
и смертности за день (скользящее среднее за 7 дней), ось X – месяц и год; д, е – графики заболеваемости за день 
(скользящее среднее за 7 дней) и количество выполненных тестов. Графики построены с помощью инcтрумента 
Yandex DataLens 
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сти запаздывают примерно на 3 недели. В Белорус-
сии – пример данных, практически непригодных 
для анализа, так как корреляция между заболевае-
мостью и смертностью во многие периоды панде-
мии не прослеживается (рис. 1б). В США и в боль-
шинстве стран Европы, ярким примером которых 
является Великобритания (рис. 1г), эффективность 
выявления заболеваемости весной 2020 г. была 
крайне низкой, однако осенью эффективность 
диагностики значительно выросла, что связано с 
увеличением числа проводимых тестов (рис. 1е). 
В России удалось обеспечить достаточную эффек-
тивность тестирования в весеннюю волну панде-
мии (рис. 1д), и эффективность выявления легких 
случаев была одной из лучших в мире, однако осе-
нью этот показатель снизился, и лаг между изме-
нениями заболеваемости и смертности сократился 
примерно до 1 недели (рис. 1в). В настоящее время 
сложно оценить, что именно стало причиной этого 
– истощение ресурсов системы здравоохранения 
или невозможность поддерживать сотрудничество 
медицинских служб и общества в регистрации лег-
ких случаев и борьбе с пандемией. 

Отдельного внимания заслуживает роль ВОЗ 
в первые месяцы пандемии. Рекомендации сотруд-
ников организации внесли значительный отри-
цательный эффект в борьбу с распространением 
вируса. Так, в середине января, за несколько дней 
до того, как власти Китая закрыли Ухань, предста-
витель ВОЗ в России Мелита Вуйнович в прямом 
эфире телешоу «Пусть говорят» утверждала, что 
вирус не передается от человека к человеку. В кон-
це января и феврале ВОЗ утверждала, что закры-
тие границ (к которому в итоге пришли почти все 
страны мира) не является необходимым [https://
www.who.int/news-room/articles-detail/updated-
who-recommendations-for-international-traffic-in-
relation-to-covid-19-outbreak]. Как раз в это время 
(а не в марте – апреле) решительное введение 
таких ограничений могло оказать эффект на рас-
пространение вируса. О пандемии ВОЗ объявила 
только 11 марта, хотя еще в последние дни февра-
ля ученым было понятно, что глобальная пандемия 
началась, и шансов избежать ее нет. Затем в марте 
ВОЗ заявила, что маски не рекомендованы для на-
селения. В основе этого заведомо ложного утверж-
дения лежала благородная цель обеспечить доста-
точное количество средств защиты для работников 
системы здравоохранения в США, но повторение 
этого заявления в России и других странах зна-
чительно затруднило введение общего масочного 
режима и внесло вклад в распространение вируса. 

Одной из особенностей распространения забо-
левания в Европе и США весной 2020 г. был очень 
высокий уровень летальности, который был выше 
зарегистрированного в Китае (2–3%) и иногда пре-
вышал 10%. На тот момент обсуждалось несколько 

объяснений этого феномена: большая доля пожи-
лого населения, более высокая патогенность виру-
са для европеоидного населения, перегрузка систе-
мы здравоохранения и выявление только тяжелых 
случаев. Сейчас понятно, что последний фактор 
был решающим (рис. 1 д, е). Динамика тестирова-
ния в феврале – марте значительно отставала от 
скорости роста заболеваемости, и большая часть 
случаев не были адекватно диагностированы. Сей-
час мы знаем, что соотношение бессимптомных и 
клинически выраженных случаев как минимум 1:1 
(прямые наблюдения в России), но, скорее всего, 
в весеннюю волну было намного больше – до 10:1 
при сравнении числа зарегистрированных весной 
случаев и доли серопозитивного населения в Нью-
Йорке и Северной Италии после весенней волны. 
Кроме того, при интенсивном распространении 
вируса до 5% населения могло быть инфицировано 
в каждый момент времени, и, соответственно, 5% 
случаев смерти от любых причин могли быть отне-
сены на счет коронавирусной инфекции. 

В апреле – мае уровень заболеваемости в боль-
шинстве стран начал снижаться. На тот момент 
было неизвестно, какой вклад в это внесли проти-
воэпидемические мероприятия, а какой – оконча-
ние «сезона» коронавирусной инфекции, который 
для респираторных коронавирусов длится в стра-
нах с умеренным климатом в Северном полуша-
рии с октября по апрель. Сейчас представляется, 
что COVID-19 имеет приблизительно такую же 
сезонность, но тогда резкий спад заболеваемости 
мог привести к переоценке эффективности проти-
воэпидемических мероприятий. 

Еще одним фактором успешного контроля за 
вирусом стала прослойка невосприимчивых к ви-
русу людей. В апреле 2020 г. были получены первые 
данные по Т-клеточному иммунитету, и оказалось, 
что треть населения имеет клоны Т-лимфоцитов, 
которые могут узнавать фрагменты SARS-CoV-2 
и появились они, вероятнее всего, после перене-
сенной инфекции «сезонными» коронавирусами 
[6]. Мы до сих пор не знаем, насколько в действи-
тельности эффективен этот иммунитет – какая 
часть этих людей не может быть инфицирована 
вообще, какая переносит инфекцию бессимптом-
но, а какая болеет в легкой форме. Кроме того, мы 
сегодня не знаем наверняка, есть ли люди, невос-
приимчивые к вирусу по генетическим причинам. 

К сожалению, мы до сих пор только очень при-
близительно представляем себе, сколько людей 
уже встретились с вирусом. В отличие от большин-
ства инфекций, гуморальный иммунный ответ 
при COVID-19 (и в ответ на вакцинацию) не очень 
выраженный, вплоть до трудно детектируемого, 
высоковариабельный (причем нет убедительных 
данных о корреляции между тяжестью заболева-
ния и титром антител) и быстро угасает. Поэтому 
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стандартный подход к оценке числа перенесших 
инфекцию, изучение серопораженности работа-
ют весьма ненадежно. Также ограниченно при-
годны классические математические модели эпи-
демического процесса, основанные на числе вос-
приимчивых, инфицированных и выздоровевших 
(SIR – susceptible, infected, recovered), и их более 
сложные вариации. Не все люди одинаково вос-
приимчивы, есть неизвестного размера прослойка 
невосприимчивых. Не все симптоматически ин-
фицированы, частота бессимптомных или клини-
чески невыраженных форм очень высокая. Кро-
ме того, описаны случаи повторного заражения, 
иногда практически сразу после перенесенной 
инфекции [7]. Достаточно регулярное повторное 
заражение также описано для сезонных респира-
торных коронавирусов [8]. Учитывая сложность 
в диагностике и доказательстве повторного зара-
жения (необходимо как минимум молекулярное 
подтверждение обоих эпизодов, а в идеале – ну-
клеотидная последовательность от первого и вто-
рого случая, доказывающие реинфекцию новым 
вирусом), вопрос об истинной частоте повторных 
случает остается открытым. 

Работы по поиску противовирусных препара-
тов были начаты еще в январе – феврале, но в пер-
вые недели получить убедительные результаты не 
удалось. Интересно, что некоторые ранние работы 
оказали выраженный отрицательный эффект на 
борьбу с заболеванием. Показателен пример ис-
следований по эффективности кортикостероидов 
при COVID-19. Из 4 работ, выполненных в Китае в 
январе – феврале 2020 г., 2 показали негативный 
эффект противовоспалительных стероидов, одна 
показала отсутствие эффекта и только одна – по-
ложительный эффект [9]. Скорее всего, это было 
связано с недостаточным пониманием патогенеза 
заболевания на тот момент и, как следствие, с не-
правильными критериями начала лечения. В ре-
зультате широкое применение этих препаратов 
началось только после завершения международ-
ного исследования в июне [10]. До этого момента 
стандартом иммуносупрессивной терапии при 
COVID-19 были биологические ингибиторы интер-
лейкина-6, дорогие и недоступные для большин-
ства больных. Затем в марте было опубликовано 
исследование по эффективности гидроксихлоро-
хина и азитромицина, которое повлияло на прото-
колы лечения во всем мире и результаты которого 
в дальнейшем не были подтверждены. Серьезным 
прорывом в лечении COVID-19 стало применение 
антикоагулянтов для борьбы с коагулопатией, вы-
званной активацией легочных макрофагов [11]. 
Сейчас антикоагулянты считаются одним из наи-
более надежных средств в лечении тяжелых форм 
заболевания, хотя их эффект на выживание уме-
ренный. 

С самого начала пандемии большие надежды 
возлагались на использование иммунной сыворот-
ки переболевших для лечения больных. Много-
численные клинические исследования показали 
возможность этого подхода, однако эффект был 
не столь выраженным, как ожидалось, особенно 
у больных с тяжелой формой COVID-19 [https://
www.fda.gov/media/141480/download]. Сейчас этот 
метод применяется, но не очень широко, что связа-
но, в том числе, со сложностью заготовки плазмы. 
В ноябре 2020 г. в США закончены клинические 
исследования двух препаратов на основе синте-
тических моноклональных антител к SARS-CоV-2. 
Оба препарата показали очень хороший терапев-
тический эффект и в 3 раза снижали вероятность 
развития тяжелых форм заболевания при раннем 
применении [12].

Особые надежды в борьбе с COVID-19 были 
связаны с противовирусными препаратами пря-
мого действия. Совсем недавно лекарства с по-
добным механизмом действия произвели револю-
цию в области лечения гепатита С, и ожидалось, 
что среди нескольких тысяч зарегистрированных 
или прошедших первые этапы клинических ис-
следований препаратов найдутся эффективные 
в отношении SARS-CoV-2. Убедительно доказать 
клиническую эффективность гидроксихлорохина 
и мефлохина, которые активны против коронави-
русов в культуре клеток, так и не удалось. Фавори-
тами в разработке препаратов прямого действия 
стали ремдесевир – препарат, разработанный 
против лихорадки эбола, и фавипиравир – пре-
парат второго ряда против гриппа, разработанный 
в Японии. Производство фавипиравира было на-
чато в России, и в клинических исследованиях, 
выполненных в разных странах, препарат пока-
зал эффективность при применении на ранних 
сроках заболевания [13]. Ремдесевир оказался не-
эффективен в исследовании Solidarity под эгидой 
ВОЗ и не был рекомендован у больных с пневмо-
нией, однако в другом вполне достоверном ис-
следовании снижал летальность в два раза и срок 
госпитализации в полтора раза [14]. Для противо-
вирусных препаратов известно, что раннее начало 
лечения при острой инфекции является опреде-
ляющим фактором успеха, а при развитии тяже-
лых форм COVID-19 размножение вируса уже 
не является определяющим фактором патогене-
за, то есть противовирусная терапия в принципе 
не может быть эффективной. Успешные иссле-
дования фавипиравира проводились на ранних 
сроках и у больных с легкой и средней тяжестью 
COVID-19, а неуспешное исследование ремдесе-
вира – у тяжелых больных, госпитализированных 
с пневмонией. Вероятнее всего, эффективность 
фавипиравира и ремдесевира сопоставима, а раз-
ница в результатах скорее объясняется разными 
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протоколами исследований, чем истинной эффек-
тивностью лекарств. К сожалению, в реальной 
практике возможность применения этих препара-
тов будет ограничена, в первую очередь, слишком 
поздней постановкой диагноза, особенно в сезон 
ОРВИ, поскольку в первые дни у многих больных 
нет специфических симптомов коронавирусной 
инфекции.

Летом 2020 г. в большинстве стран Северного 
полушария заболеваемость находилась на низком 
уровне и начала расти в сентябре – октябре. Осе-
нью в большинстве стран повторяли те же ошибки, 
которые весной делались по незнанию: запоздалая 
реакция, а затем паническое введение серьезных 
мер тогда, когда ситуация очевидно вышла из-под 
контроля. Уже известный лаг в 2–4 недели между 
противоэпидемическими мерами и соответству-
ющим изменением заболеваемости снова не при-
нимался во внимание. Отличием осенней волны 
от весенней стала намного меньшая летальность 
в большинстве стран Европы и в США (1,5–2% 
против 7–15%). Очевидно, что, в первую очередь, 
это связано с возросшими возможностями по диа-
гностике и с высокой частотой выявления легких 
случаев осенью (см. рис. 1 г, е). Поскольку весен-
ние данные по летальности практически неинфор-
мативны, оценить эффективность разработанных 
за год методов лечения на популяционном уровне 
(т.е. эффект на общую летальность) будет практи-
чески невозможно. 

Истинное количество зараженных в наиболее 
пораженных регионах значительно превосходило 
официально зарегистрированные данные, и про-
слойка серопозитивного населения по итогам ве-
сенней волны позволяет оценить возможную цену 
коллективного иммунитета при недостаточной 
эффективности ограничительных мероприятий и 
отсутствии вакцинации. В отдельных штатах США 
смертность относительно населения достигала 
0,5%. В некоторых случаях это может быть резуль-
татом статистических отклонений, однако в обла-
стях с большим населением (в частности, в Нью-
Йорке) смертность составила порядка 0,3% насе-
ления. В осеннюю волну вирус распространялся в 
этих областях, но смертность была на достаточно 
низком уровне. Таким образом, ожидаемое число 
потерь для достижения коллективного иммуни-
тета составляет не менее 0,3–0,5% населения. На 
сегодня в России от COVID-19, по официальным 
данным, погибло около 0,04% населения. 

Разработка вакцин против SARS-CoV-2 нача-
лась практически сразу после появления виру-
са, в ряде случаев до объявления пандемии. Было 
предложено более 100 прототипов вакцин, осно-
ванных на самых разных принципах [15]. Более 
20 вакцин дошли до клинических исследований. 
Осенью 2020 г. практически одновременно была 

завершена третья фаза клинических исследова-
ний трех вакцин (РНК-вакцин «Phizer-BioNTech» 
и «Moderna» и российской векторной вакцины 
«Sputnik-V»). Еще раньше, летом, две российских 
и китайская вакцины были зарегистрированы для 
ограниченного применения по итогам 1–2-й фазы 
клинических исследований. На сегодня обнародо-
ваны результаты третьей фазы клинических иссле-
дований двух американских и одной российской 
вакцины. Принципиальных и статистически зна-
чимых отличий в заявленной эффективности этих 
вакцин нет, все они имели эффективность более 
90%. В декабре было объявлено о завершении 3-й 
фазы клинических исследований китайской инак-
тивированной вакцины производства Sinopharm. 
Окончательные результаты не опубликованы, по 
предварительным данным двух исследований, ее 
эффективность составляет 79–86%. 

Клинические исследования эффективности 
всех вакцин (3-я фаза клинических исследований) 
были проведены по ускоренной программе, когда 
срок наблюдения за вакцинированными составил 
несколько недель. Этого достаточно, чтобы обе-
спечить регистрацию вакцин, однако при более 
длительных сроках наблюдения эффективность 
может оказаться ниже. Нет оснований ожидать от 
этих вакцин ни полной защиты, ни прекращения 
циркуляции вируса, особенно с учетом того, что 
пожизненный иммунитет после инфекции сезон-
ными коронавирусами не формируется. Скорее 
всего, мы даже не будем знать, с какой частотой 
развиваются бессимптомная и легкая формы ин-
фекции у вакцинированных, так как не знаем 
даже истинной доли населения, перенесшего 
первичную инфекцию. На сегодня также нет дан-
ных о сравнительной эффективности защиты от 
повторной инфекции после вакцинации и пере-
несенной инфекции. Делать какие-либо выводы 
о защите от инфекции только на основании ти-
тра антител в крови категорически недопустимо, 
а проведение клинических исследований по часто-
те повторной инфекции (включая бессимптомные 
формы) у переболевших и привитых разными вак-
цинами потребует очень значительных ресурсов 
и займет длительное время. Очень важным резуль-
татом испытания вакцин можно считать отсут-
ствие случаев антител-зависимого усиления ин-
фекции (ADE – antibody dependent enhancement). 
При разработке вакцин от SARS-CoV-2 это был 
наиболее значимый риск, поскольку этот феномен 
хорошо известен для вакцин от первого SARS-CoV 
и коронавирусов животных [16]. Теоретически 
для минимизации риска ADE желательны вакци-
ны, вызывающие сильный Т-клеточный иммун-
ный ответ и максимально имитирующие инфек-
цию вирусом. С этой точки зрения РНК-вакцины 
и векторные вакцины выглядят предпочтительнее, 
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однако прямых сравнений иммунного ответа на 
разные вакцины пока что не проводилось.

Важным фактором распространения вакцин 
в мире будет не столько эффективность, сколько 
простота производства и применения (требования 
к соблюдению холодовой цепи). Оценить возмож-
ности масштабирования производства на основе 
опубликованных данных сложно, а по условиям 
логистики на сегодня наименее предпочтитель-
ной выглядит вакцина «Phizer-BioNTech», требую-
щая транспортировки при -70оС. В любом случае, 
чтобы вакцины начали вносить заметный вклад 
в борьбу с коронавирусом, необходимо привить 
хотя бы 20–30% населения. Темпы прививочных 
кампаний во всех странах, которые их начали (за 
исключением Израиля), на сегодня (январь 2021 г.) 
не позволяют рассчитывать на быстрый результат.

Новым вызовом в борьбе с пандемией в декабре 
2020 г. стало появление в Великобритании нового 
штамма вируса, который обладает в полтора раза 
большей контагиозностью. Этот вариант вируса 
быстро вытеснил из циркуляции другие штаммы 
и обнаружен уже в десятках стран. Молекулярное 
расследование истории появления этого вируса 
показало, что перед возникновением он накапли-
вал мутации во много раз быстрее, чем другие ва-
рианты SARS-CoV-2, но после возникновения и 
широкого распространения стал накапливать их с 
той же скоростью, что и обычные варианты [17]. 
Одним из объяснений этого феномена может быть 
несколько межвидовых переходов в истории этого 
вируса, например, от человека к норкам и обратно, 
поскольку при этом возрастает скорость мутации 
вируса [18]. Другим объяснением может быть экс-
периментальное использование препаратов, повы-
шающих скорость мутаций у коронавируса. При-
мером является препарат Molnupiravir (известный 
ранее как EIDD-2801), аналог нуклеозидов, пред-
ложенный для борьбы с коронавирусом. В отличие 
от других препаратов этой группы, которые блоки-
руют работу вирусной полимеразы, этот препарат 
действует за счет повышения частоты ошибок при 
копировании генома [19]. В оптимальных услови-
ях это делает невозможным репликацию вируса, 
но при недостаточной дозировке может вести к 
ускоренному возникновению новых вариантов 
вируса. Появление нового более заразного штам-
ма уменьшает вероятность быстрого окончания 
пандемии. Во-первых, резко снижается общая 
эффективность ставших уже привычными огра-
ничительных мероприятий (достигнутый уровень 
разобщения населения и соблюдения масочного 
режима). Во-вторых, возрастает риск перегрузки 
системы здравоохранения. Но самая важная про-
блема заключается в том, что размер иммунной 
прослойки, которая требуется для прекращения 
распространения вируса, напрямую зависит от его 

контагиозности. Если для контроля вируса с базо-
вым числом репродукции (средним количеством 
новых случаев на одного больного) 3 теоретически 
достаточно иммунной прослойки 66%, то для ви-
руса с базовым числом репродукции 5 нужно уже 
80%. Таким образом, появление нового варианта 
вируса отодвигает окончание пандемии и потре-
бует дополнительных ресурсов.

Несмотря на огромные социальные и экономи-
ческие потери, COVID-19 нельзя назвать песси-
мистичным сценарием пандемии. Возникновение 
этого вируса более 100 лет назад могло вообще 
пройти незамеченным по причине низкого ко-
личества лиц из «групп риска» и высокой общей 
смертности. По некоторым оценкам, в природе 
существует порядка миллиона вирусов млекопи-
тающих, которые потенциально могут перейти 
к человеку. Вирусы других групп много раз в год 
переходят от человека к животным и обратно, 
а затем распространяются по всей Земле. Они не 
вызывают видимых пандемий, но на их примере 
видно, что теоретических препятствий для повто-
рения событий 2020 г. нет. В природе обнаружены 
сотни вирусов, родственных вирусу кори, кото-
рый имеет у взрослых летальность, сопоставимую 
с COVID-19, однако на порядок более заразный. 
С другой стороны, вспышка SARS в 2002–2003 гг. 
характеризовалась летальностью порядка 10% 
и по чистой случайности не переросла в полномас-
штабную пандемию. 

Пандемия COVID-19 не только выявила не-
достатки систем здравоохранения во всем мире, 
но и показала ограниченную способность стран 
учиться на чужих (и на своих) ошибках и него-
товность большинства общественных институ-
тов к противодействию биологическим угрозам. 
С другой стороны, пандемия позволила значитель-
но модернизировать медицинские службы и дала 
новый толчок развитию вирусологии. Кроме того, 
пандемия доказала ценность научных коллекти-
вов, способных быстро переключаться с одного па-
тогена на другой, и огромное значение опыта фун-
даментальных исследований и разработки средств 
диагностики, противовирусных препаратов и вак-
цин даже в тех условиях, когда их коммерческая 
ценность ранее представлялась сомнительной.
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Резюме
С марта 2020 г. появились первые сообщения о возрас-

тающем практически повсеместно количестве детей, 
перенесших новую короновирусную инфекцию, вызванную 
SARS-Co2v, с симптомокомплексом, напоминающим про-
явления болезни Кавасаки. Особенностью клинических 
проявлений при данном синдроме, который получил назва-
ние «педиатрический мультисистемный воспалительный 
синдром, ассоциированный с COVID-19», является высокая 
частота возникновения жизнеугрожающих состояний, 
обусловленных резким развитием артериальной гипотен-
зии на фоне кардиогенного или вазогенношого шока. 

В Санкт-Петербурге с конца декабря 2020 г. наблю-
дается резкий всплеск поступлений в ОРИТ различных 
стационаров детей с клиникой педиатрического муль-
тисистемного воспалительного синдрома, имеющих ла-
бораторное подтверждение перенесенного COVID-19. 

Целью настоящей статьи является привлечение 
внимания врачей различного профиля для объединения 
усилий по изучению данной патологии, определения кри-
териев верификации диагноза, оптимальных схем тера-
пии и диспансерного наблюдения за переболевшими.

Ключевые слова: COVID-19, педиатрический муль-
тисистемный воспалительный синдром, ассоциирован-
ный с SARS-Cov-2, дети.

Abstract
Since March 2020, the first reports have appeared about the 

increasing, almost everywhere, number of children who have 
undergone a new coronovirus infection caused by SARS-Cov-2 
with a symptom complex resembling the manifestations of 
Kawasaki disease. A special feature of the clinical manifes-
tations of this syndrome, which is called “Pediatric multisys-
tem inflammatory syndrome associated with COVID-19”, is 
the high incidence of life-threatening conditions caused by 
the sharp development of arterial hypotension against the 
background of cardiogenic or vasogenic shock.

In St. Petersburg, since the end of November 2020, there 
has been a sharp surge in admissions of children to the ICU 
of various hospitals with the clinic of Pediatric multisystem 
inflammatory syndrome, who have laboratory confirmation of 
the transferred COVID-19.

The purpose of this article is to attract the attention of 
doctors of various profiles, to combine efforts to study this 
pathology, to determine the criteria for verifying the diagno-
sis, optimal treatment regimens and dispensary monitoring 
of patients who have been ill.

Key words: COVID-19, pediatric multisystem inflamma-
tory syndrome associated with SARS-Cov-2, children.
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Прошел год с начала пандемии новой корона-
вирусной инфекции COVID-19, вызванной SARS-
СoV-2, но, несмотря на накопленные знания об 
особенностях течения заболевания, проспектив-
ного наблюдения за переболевшими, вопросов, ка-
сающихся тактики ведения больных, как в остром 
периоде, так и после выписки из стационара, боль-
ше, чем ответов. Это касается и особенностей 
COVID-19 у детей. 

В начале пандемии ситуация с COVID-19 у де-
тей не вызывала особой обеспокоенности педиат-
рических служб. В многочисленных публикациях, 
появившихся в первые месяцы 2020 г., «педиатри-
ческий» COVID-19 описывался как заболевание, 
протекающее бессимптомно, в легкой либо, зна-
чительно реже, в средне-тяжелой форме [1, 2]. 

По данным CDC, смертность от COVID-19 у лиц 
в возрасте 0–24 лет составляла менее 0,1%, частота 
госпитализаций – 2,5%; доля детей, нуждавшихся 
в ОРИТ, не превышала 0,8% от числа госпитализи-
рованных [3]. Единичные случаи, при которых ре-
бенку с COVID-19 требовалось проведение интен-
сивной терапии, объяснялись наличием серьезных 
коморбидных заболеваний. С марта 2020 г., сначала 
из различных европейских стран, а затем из США 
стали появляться сообщения об увеличении случа-
ев госпитализации детей и подростков с симптома-
ми, напоминающими болезнь Кавасаки, проявле-
ниями гемофагоцитарного синдрома с клиникой 
септического/токсического шока либо миокардита 
с кардиогенным шоком, требующих проведения 
интенсивной терапии. По данным лабораторных 
исследований, у таких больных выявлялись приз-
наки гипервоспалительной реакции и активации 
макрофагов. Общим для всех случаев являлось 
выявление связи с перенесенной новой коронави-
русной инфекцией (преимущественно по наличию 
специфических АТ или установленных контактов 
с больными COVID-19 за 1–6 недель до развития 
острого состояния). В анамнезе у большинства па-
циентов, поступивших в ОРИТ, клинически вы-
раженных проявлений острого COVID-19 не от-
мечалось, и на момент госпитализации результаты 
исследования мазков из носоглотки на SARS-CoV-2 
методами ПЦР были негативными. Для описания 
данного синдрома, связанного с перенесенной ин-
фекцией, вызванной вирусом SARS-CoV-2, были 
предложены различные термины: «гипервоспали-
тельный шок у детей с COVID-19», «Кавасаки-по-
добное заболевание», «педиатрическое COVID-19-
ассоциированное воспалительное заболевание». 
Наиболее часто в публикациях данное состояние 
обозначается как «педиатрический мультисистем-
ный воспалительный синдром (PMIS/ПМВС), ассо-
циированный с COVID-19». 

Патогенез ПМВС до настоящего момента не изу-
чен. Наиболее близким состоянием, описанным ра-

нее, является синдром активации макрофагов, чаще 
всего встречающийся у пациентов с юношеским 
артритом с системным началом либо реактивным 
вирус-ассоциированным гемофагоцитирующим 
лимфогистиоцитозом [4–6]. Есть схожие черты с 
механизмом возникновения васкулитов при раз-
личных иммунно-опосредованных состояниях; ги-
первоспалительная реакция имеет общие черты, но 
не идентична «цитокиновому шторму» при острой 
инфекции, вызванной вирусом COVID-19 у взрос-
лых [7]. У взрослых пациентов иммуно-опосредо-
ванная фаза развивается на второй неделе болезни, 
является отражением тяжелого варианта течения 
инфекционного процесса у пациентов с большим 
объемом легочного поражения, тогда как у детей 
это, по всей видимости, отдельный иммуноопосре-
дованный синдром, спровоцированный вирусом, 
так как к моменту его развития вирус не идентифи-
цируется на слизистых оболочках носовой полости 
и ротоглотки [8].

ПМВС характеризуется стойкой фебрильной 
лихорадкой (100%), поражением кожи (сыпь), сли-
зистых (склерит, конъюнктивит, хейлит) более чем 
у половины больных, а также невыраженной лимфа-
денопатией, отеками кистей и стоп. Часто отмечает-
ся поражение желудочно-кишечного тракта, прояв-
ляющееся рвотой, жидким стулом, болями в животе 
(более 70% случаев). Признаки поражения респира-
торного тракта наблюдаются менее чем у половины 
пациентов [9, 10]. Примерно у четверти больных от-
мечается вовлечение в патологический процесс сер-
дечно-сосудистой системы, протекающее по одному 
из двух сценариев. У части пациентов – это пораже-
ние коронарных артерий, как правило, без миокар-
дита. Изменение коронарных артерий является уль-
тразвуковой находкой и, к счастью, редко сопровож-
дается острым коронарным синдромом. В отличие 
от болезни Кавасаки, пациенты с ПМВС – это дети 
более старшего возраста и подростки, тогда как при 
болезни Кавасаки риски поражения коронарных 
артерий были обратно пропорциональны возрасту, 
а самые высокие риски наблюдались у детей перво-
го года жизни [12; 13]. Второй сценарий представлен 
клиникой острейшего поражения миокарда, кото-
рое развивается в течение нескольких дней с прояв-
лениями кардиогенного и вазогенного шока, требу-
ющими инотропной и вазопрессорной поддержки; 
при этом весьма характерно наличие маркеров кар-
диомиоцитолиза [9, 10, 14]

Лабораторным признаком ПМВС являет-
ся гиперпродукция воспалительных маркеров 
(С-реактивный белок, тропонин, фибриноген, 
D-димер, ферритин, прокальцитонин). В гемограм-
ме характерно наличие тромбоцитопении, что так-
же отличает данных пациентов от классического 
варианта течения болезни Кавасаки. Для пациен-
тов с ПМВС типичны нейтрофилез и лимфопения; 
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выявляется гипоальбуминемия; повышение ИЛ-6, 
ИЛ-10. На ЭКГ отмечаются нарушения процессов 
реполяризациии, снижение вольтажа желудочко-
вых комплексов, очаговые ишемические измене-
ния, нарушения ритма и проводимости. При ЭхоКГ 
регистрируются признаки миокардита в виде уве-
личения размеров полостей сердца, выраженно-
го снижения сократительной способности, гипо-
кинезии миокарда, экссудативного перикардита, 
расширения коронарных артерий. На рентгено-
грамме органов грудной клетки могут выявляться 
симметричные инфильтративные изменения. УЗИ 
органов брюшной полости обнаруживает лимфа-
денопатию, гепатоспленомеглию, асцит, илеит, 
колит [1;3]. У части пациентов при проведении КТ 
выявляются интерстициальные изменения, вероят-
нее всего, связанные с острым респираторным дис-
тресс-синдромом, недостаточностью кровообраще-
ния и геомокоагуляционными нарушениями.

Одним из важных критериев постановки диаг-
ноза ПМВС является отсутствие выявленного уча-

стия другого этиологического агента, кроме SARS-
CoV-2, способного вызвать подобное заболевание 
у пациента.

Дифференциальная диагностика ПМВС 
проводится с сепсисом, стрептококковым или 
стафилококковым токсическим шоком, пора-
жением миокарда энтеровирусами, синдромом 
Кавасаки, гемофагоцитарным лимфогистиоци-
тозом (синдромом активации макрофагов), де-
бютом системных ревматических заболеваний 
[15] 

Учитывая повсеместный стремительный рост 
ПМВС, ассоциированного с COVID-19, в мае 
2020 г. были предложены различные подходы к ди-
агностике вероятного ПМВС, учитывающие анам-
нестические, клинические и лабораторные пока-
затели, опубликованные на сайтах CDC и WHO, 
наиболее подробные рекомендации по диагности-
ке и ведению пациентов с ПМВС были предложе-
ны консенсусом специалистов Великобритании 
(табл.) 

Таблица

Рекомендации по диагностике ПМВС

Критерии Показатели

Клинические Пациент < 21 года
+ Лихорадка >38°С ≥ 1 сут
+ потребность в госпитализации
Плюс ≥ 1 из следующих:
Гипотензия или шок (кардиогенный либо вазогенный)
Признаки серьезного поражения сердца – миокардит, перикардит, 
вальвулит, высокий тропонин/натрийуретический пептид, коронарные 
аномалии и т.д.
ИЛИ
Плюс ≥2 из следующих:
Макуло-папулезная сыпь
2-сторонний негнойный коньюнктивит
Признаки воспаления слизистых полости рта или кожи конечностей

 + 2 и более из следующих лабораторных показателей :

Лабораторные Стандартные Нейтрофильный сдвиг лейкоцитарной формулы, лимфопения, 
тромбоцитопения, гипоальбуминемия, высокий СРБ, ускорение 
СОЭ, высокий уровень фибриногена, ферритина, D-димера, уровня 
интерлейкина-6 ИЛИ повышение прокальцитонина

Вирусологические/
серологические

Один из следующих тестов на SARS-CoV-2:

Положительный ПЦР-тест на момент обращения либо в предыдущие  
4 недели

Обнаружение антител классов М или G

 + Указание на 1 и более фактов, имевших место в течение 6 недель до появления данных симптомов

Эпидемиологические Близкий контакт с инфицированным пациентом

Близкий контакт с пациентом с клиническими симптомами Covid-19, 
находившимся в контакте с лабораторно подтвержденным пациентом 
с Covid-19
Поездка или проживание в местности со значительным 
распространением Covid-19

Определение клинического случая Подтвержденный – клинические, лабораторные и вирусологические/
серологические данные
Вероятный – клинические, стандартные лабораторные и 
эпидемиологические данные
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Диагностика ПМВС представляет большие 
сложности, особенно на догоспитальном этапе. 
Начальные проявления ПМВС схожи с дебютом 
разнообразных инфекционных заболеваний, 
следствием чего является госпитализация детей в 
инфекционные отделения стационаров под «ма-
сками» респираторных, кишечных инфекций, 
нейроинфекций и пр. Учитывая высокий риск 
возникновения жизнеугрожающих состояний, 
обусловленных гипервоспалительной реакцией 
и поражением сердечно-сосудистой системы, со-
провождающихся развитием артериальной гипо-
тензии либо шоком, необходимо как можно более 
раннее выявление больных с предположительным 
ПМВС для проведения экстренной терапии и пре-
дотвращения неблагоприятных исходов. 

В настоящий момент статистически достовер-
ных данных, касающихся частоты встречаемости 
ПМВС как в г. Санкт-Петербурге, так и в Россий-
ской Федерации не существует, так как это состо-
яние часто шифруется кодами каких-либо иных 
состояний/заболеваний. В этой связи интерес 
представляет предварительный анализ структуры 
пациентов, поступающих в ОРИТ инфекционных 
стационаров г. Санкт-Петербурга, с ПМВС, ассо-
циированным с COVID-19. 

По данным Санкт-Петербургского государ-
ственного педиатрического медицинского универ-
ситета (СПбГПМУ), единичные случаи госпитали-
зации детей с клинико-лабораторными проявлени-
ями ПМВС, ассоциированного с COVID-19, стали 
регистрироваться с апреля – мая 2020 г. В Детской 
городской клинической больнице (ДГКБ) № 5 пер-
вые пациенты с ПМВС начали поступать в июне – 
через 2 месяца от момента начала госпитализации 
в данный стационар детей с COVID-19. В период с 
июня по октябрь 2020 г. было пролечено 12 таких 
пациентов. 

Резкое увеличение числа детей с ПМВС, посту-
пающих в стационары г. Санкт-Петербурга, на-
блюдается с осени 2020 г. Менее чем за 3 месяца 
(ноябрь 2020 г. – январь 2021 г.) в ДГКБ № 5 было 
госпитализировано 25, в клинику СПбГПМУ – 
17 пациентов, удовлетворяющих критериям по-
становки диагноза ПМВС, ассоциированного 
с COVID-19. И если частота болезни Кавасаки 
(БК) в «доковидный» период в Санкт-Петербурге 
не превышала 1,6 на 100 тысяч детей до 18 лет, 
то ПМВС, ассоциированный с COVID-19, только за 
последние месяцы 2020 г. составил 5,2 на 100 тыс., 
а в перерасчете на 12 месяцев может превысить 
20/100 тысяч детей в возрасте до 18 лет. Таким об-
разом, даже за эти 3 месяца мы столкнулись с угро-
зой примерно 10–15-кратного увеличения числа 
пациентов с тяжелыми формами данного ослож-
нения, вызванного инфекцией COVID-19, а пред-
сказать дальнейшую динамику затруднительно. 

По данным Детского научно-клинического цен-
тра инфекционных болезней (ДНКЦИБ), до 2018 г. 
ежегодно под «масками» различных инфекцион-
ных заболеваний в клинику Центра госпитализиро-
валось не более 3–5 детей с БК, за период с января 
2018 г. до декабря 2020 г. лечение получили 30 детей 
с БК (10–12 в год), большинство из которых состав-
ляли мальчики в возрасте до 5 лет с полным синдро-
мокомплексом болезни по критериям EULAR/PreS, 
2006 [16, 17]. Первые пациенты с ПМВС в г. Санкт-
Петербурге появились в мае 2020 г., однако ретро-
спективно следует отметить, что с конца декабря 
2019 г. в городе было несколько весьма необычных 
пациентов с болезнью Кавасаки, что не исключа-
ет факта более раннего персистирования вируса в 
популяции. К августу волна ПМВС сошла на нет, 
а новая волна, которая началась в конце октября – 
начале ноября, продолжается до сих пор. Первый 
пациент с ПМВС, ассоциированным с COVID-19, 
поступил в ДНКЦИБ в октябре 2020 г., 14 детей – 
в течение 4 недель с конца декабря 2020 г. до 3-й 
декады января 2021 г. В отличие от случаев БК, все 
пациенты были старше 4 лет с незначительным 
преобладанием девочек 53% (n=8). Средний воз-
раст мальчиков с ПМВС составил 11,25±3,28 лет, 
девочек – 8,75±3,99 лет. В 100% случаев поводом к 
госпитализации была стойкая фебрильная лихорад-
ка, продолжавшаяся более 3 суток (3,77±2,08). Одна 
пятая часть этих пациентов были госпитализирова-
ны на 1–2-й день болезни. В 80% случаев госпита-
лизация детей осуществлялась на 4,46±1,66 день 
от появления лихорадки; основными диагнозами 
направления были острая респираторная инфек-
ция – 53% (n=8) и острый гастроэнтерит – 33,3% 
(n=5). У 67% детей экзантема регистрировалась 
с момента поступления в стационар, диарея была 
выявлена у трети обследованных. Лабораторные 
приз наки выраженного системного воспаления вы-
являлись у всех больных уже с момента поступле-
ния в клинику: уровни СРБ превышали 150 мг/л у 
всех пациентов, прокальцитониновый тест был рез-
ко положительным у 8 из 10 детей, которым он был 
выполнен. Во всех случаях выявлялись признаки 
кардиального поражения.

Лишь у 1 ребенка (7,7%) с ПМВС имелось ука-
зание на перенесенную в анамнезе новую корона-
вирусную инфекцию за 2 месяца до поступления 
в ДНКЦИБ, у 3 (20%) пациентов имелись сведения 
о возможном контакте с источником инфекции, 
при этом у 14 детей (93,3%) были выявлены имму-
ноглобулины класса G к SARS-CoV-2, молекулярно-
генетическое исследование на вирус SARS-CoV-2 
у всех детей было отрицательным. 

Всем пациентам, поступившим в клинику, было 
проведено тщательное лабораторное обследова-
ние для установления этиологии болезни. У 66,67% 
(n=10) детей были верифицированы возбудители, 
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среди которых доминировали иерсинии и энте-
ровирусы; в 20% случаев выявлялось наличие 2 и 
более этиологических агентов, способных при-
вести к заболеванию со схожей симптоматикой. 
При этом далеко не всегда верификация того или 
иного возбудителя объясняла выраженность вос-
палительной реакции, частоту органных, прежде 
всего, кардиальных нарушений, у исходно здоро-
вых детей. 

Несмотря на то, что по критериям, предложен-
ным СDС и WHO, ПМВС рассматривается как 
диагноз исключения, при отсутствии каких-либо 
возбудителей, объясняющих развитие заболева-
ния, помимо перенесенного COVID-19, остается 
открытым вопрос о целесообразности исключе-
ния этого диагноза при одновременном выявлении 
и других этиологических факторов. Нет ясного 
представления о том, является ли ПМВС самосто-
ятельным заболеванием, развивающимся у детей 
и подростков, перенесших COVID-19, либо мы 
сталкиваемся с тем, что переболевшие даже в лег-
кой и бессимптомной форме впоследствии форми-
руют иммунопатологический тип ответа на другие 
этиологические агенты. Безусловно, для ответа на 
этот вопрос необходимо накопление данных об 
особенностях течения различных инфекций у де-
тей и подростков, перенесших COVID-19, с прове-
дением детального лабораторного обследования. 

Учитывая, что у большинства детей и подрост-
ков COVID-19 протекает бессимптомно, на дан-
ный момент мы не можем предугадать, кто из де-
тей находится в группе риска по развитию ПМВС 
при присоединении какой-либо другой инфекции. 
Принимая во внимание сегодняшние реалии, стол-
кнуться с пациентом, угрожаемым по развитию 
ПМВС, может любой врач, прежде всего, педиат-
ры и инфекционисты, от которых зависит своев-
ременность госпитализации пациентов и, соот-
ветственно, сроки начала терапии. К сожалению, 
приходится признать, что, несмотря на всеобщую 
«сертификацию» по клиническим рекомендаци-
ям, посвященным новой коронавирусной инфек-
ции, у многих врачей отсутствует представление 
о данном синдроме. К сожалению, не разработа-
ны четкие дифференцированные подходы к его 
терапии. Не доказано преимущество и показания 
к применению терапии внутривенным иммуно-
глобулином, как для болезни Кавасаки. Не опреде-
лены сроки, длительность и показания к использо-
ванию антицитокиновых препаратов. В настоящее 
время способы и подходы к терапии заимствованы 
из ревматологической/гематологической практи-
ки с наиболее близких состояний, таких как бо-
лезнь Кавасаки, синдром активации макрофагов, 
гемофагоцитирующий лимфогистиоцитоз. 

К настоящему моменту нет четких, доступных к 
реализации рекомендаций по выявлению пациен-

тов с вероятным ПМВС, позволяющих определить 
тактику ведения пациентов на разных этапах ока-
зания помощи. 

Проблема ПМВС является мультидисципли-
нарной. Учитывая особенности органного пораже-
ния, в ведении пациента необходима кооперация 
инфекционистов, реаниматологов, ревматологов, 
кардиологов, врачей функциональной и лучевой 
диагностики. Оснащение клиник, в которые го-
спитализируются дети с ПМСВ, должно предусма-
тривать наличие реанимационного оборудования 
и аппаратуры, позволяющей мониторировать со-
стояние сердечно-сосудистой системы, мощной 
лабораторной службы.

Единого протокола по ведению больных 
с ПМВС на сегодняшний день не существует. 
В опубликованных зарубежных и отечественных 
рекомендациях предлагается перечень препара-
тов с включением антибиотиков, внутривенных 
иммуноглобулинов, аспирина, кортикостероидов, 
рекомбинантного рецепторного антагониста ин-
терлейкина-1 (анакинра), ингибитора интерлей-
кина-6 (тоцилизумаб), моноклональных антител 
к ФНО-α (инфликсимаб) [10,11]. Четких критери-
ев, определяющих показания к применению той 
или иной схемы терапии при лечении больных 
с ПМВС, к настоящему времени нет.

Высока вероятность того, что по аналогии 
с болезнью Кавасаки ПМВС, ассоциированный 
с COVID-19, может приводить к развитию тяже-
лых кардиоваскулярных осложнений не только 
в остром периоде заболевания, но и в отдаленных 
исходах, однако информация на этот счет отсут-
ствует. В случаях с БК дети находятся на диспан-
серном учете кардиолога, в ситуации же ПМВС, 
ассоциированного с COVID-19, особенно в случа-
ях, когда обнаруживается какой-либо иной воз-
будитель и ПМВС рассматривается только как ос-
ложнение какой-то инфекции, диспансерный учет 
у специалистов не предусмотрен. Между тем дети, 
перенесшие ПМВС, вне зависимости от его кли-
нического варианта, после выписки из стационара 
требуют тщательного диспансерного наблюдения 
педиатра с определением сроков контрольных об-
следований (показатели гемостаза, ЭКГ, ЭХО-КГ), 
при необходимости при наличии поражения соот-
ветствующей системы – профильных специали-
стов (кардиолога, невролога и пр).

Прогнозировать, как будет складываться эпиде-
мическая ситуация по COVID-19, сложно, однако 
существенное возрастание численности больных 
ПМВС с весны 2020 г. в США и в ряде европейских 
стран, резкое увеличение подобных пациентов 
в нашей стране с осени прошлого года, наводит на 
мысль, что число больных ПМВС прямо пропор-
ционально общему числу больных в популяции. 
Если это действительно так, то единственным до-
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ступным способом контроля над ПМВС является 
контроль над инфекцией COVID-19 при помощи 
вакцинации взрослых и, в перспективе, детей. 

Для решения проблем, связанных с ПМВС, ассо-
циированного с COVID-19, необходимо проведение 
многоцентровых исследований при координирую-
щей роли ДНКЦИБ, для накопления данных об эпиде-
миологии, клинических и патогенетических особен-
ностях, разработки оптимальных схем диагностики 
и терапии, применимых в практическом здравоох-
ранении, для разработки маршрутизации пациентов 
в остром периоде заболевания и после выписки из 
стационара, для обоснования схем диспансерного на-
блюдения и реабилитации переболевших. 
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В результате исследований последних лет было 
признано наличие генетической предрасположен-
ности у ряда больных ВИЧ-инфекцией к неадек-
ватному ответу на лечение различными препа-
ратами при отсутствии мутаций резистентности 
ВИЧ. Еще в начале 2000-х гг. появились первые 
данные о связи между генетическими вариантами 
человека, токсичностью лекарственных средств, 
действующих на ВИЧ, и вероятностью вирусоло-
гического ответа. Однако в научной литературе 
имеются единичные разрозненные и весьма фраг-
ментарные исследования по изучению влияния ге-
нетических факторов на неэффективность анти-
ретровирусных препаратов или с их побочными 
эффектами.

Эффективность и безопасность антиретрови-
русной терапии (АРТ) во многом зависит от фар-
макокинетики и фармакодинамики препаратов, а 
эти процессы, в свою очередь, могут неодинако-
во проистекать у людей с разным набором генов. 
Если концентрация препаратов становится ниже 
прогнозируемой, то репликация вируса подавля-

ется не в полной мере. И напротив, при повыше-
нии концентрации мы наблюдаем полное подавле-
ние размножения ВИЧ, но увеличение частоты по-
бочных эффектов. 

Одним из первых препаратов, который был 
всесторонне изучен со стороны фармакогенети-
ки, стал эфавиренз (EFV). Несмотря на обширный 
клинический опыт применения эфавиренза, не-
предсказуемые индивидуальные различия в эф-
фективности и токсичности остаются важными 
ограничениями, связанными с его применением. 
Исследования показали, что модификации гена 
CYP2B6, ассоциированного с множественной ле-
карственной устойчивостью, значительно влияют 
на фармакокинетику EFV. Но сложность заключа-
ется в том, что ген CYP2B6 является высокополи-
морфным, с многочисленными однонуклеотидны-
ми полиморфизмами (SNP) и ассоциированными 
гаплотипами. Более высокая частота этих SNP на-
блюдалась у чернокожего населения (45%), чем у 
европейцев (22%) и азиатов (17%), среди которых 
эти гены не изучались так часто. Sánchez A. et al. 

Резюме
В данной статье представлен обзор существующей 

литературы по фармакогенетическим детерминантам 
воздействия и токсичности антиретровирусных 
препаратов, а также по генетическим маркерам, свя-
занным со скоростью прогрессирования заболевания. 
Кроме того, рассматриваются текущие возможности 
в клинической сфере, а также вопросы генетики в раз-
работке лекарств против вируса иммунодефицита 
человека. Ожидается, что широкомасштабные ком-
плексные подходы к геному в будущем существенно из-
менят ландшафт знаний.

Ключевые слова: ВИЧ-инфекция, оппортунистичес-
кие инфекции, сопутствующие заболевания, генетика.

Abstract
This article provides an overview of the existing literature 

on the pharmacogenetic determinants of exposure and 
toxicity of antiretroviral drugs, as well as on genetic markers 
associated with the rate of disease progression. In addition, 
this article looks at current clinical opportunities as well as 
genetics in HIV drug development. Large-scale, integrated 
approaches to the genome are expected to significantly 
change the knowledge landscape in the future.

Key words: HIV infection, opportunistic infections, 
comorbidities, genetic.
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пытались определить дополнительные генетичес-
кие факторы, влияющие на фармакокинетику 
EFV, и разработать фармакокинетическую/фар-
макогенетическую модель в европейской популя-
ции ВИЧ-инфицированных пациентов [1]. Авторы 
исследовали 869 образцов плазмы от 128 ВИЧ-
инфицированных пациентов Университетской 
больницы Саламанки (Испания), получавших EFV. 
Все пациенты были генотипированы для 90 SNP в 
генах, которые кодируют белки, участвующие в 
метаболизме и транспорте EFV. Оценивали вли-
яние этих полиморфизмов на фармакокинетику 
EFV, а также демографические, клинические, био-
химические условия, образ жизни и одновремен-
ное применение лекарственных препаратов. 

В результате исследования в качестве основ-
ных факторов, влияющих на клиренс EFV, были 
определены аллель CYP2B6*6, белок-транспортер 
4 (MRP4) 1497C→T и гаммаглутамилтранспептида-
за (ГГТ). 

Детальный генетический анализ, проведенный 
в этом исследовании, выявил только 2 из 90 SNP, 
значительно повлиявших на концентрацию эфа-
виренза, а именно из всех исследованных последо-
вательностей только 516G→T и 785A→G, составля-
ющие аллель CYP2B6*6, смогли объяснить важную 
часть индивидуальной изменчивости различий 
в концентрации EFV. 

Среди проанализированных однонуклеотид-
ных полиморфизмов белка MRP4 в финальную 
модель был включен только 1497C→T. Были также 
изучены варианты SNP гена MDR1, кодирующе-
го продукцию Р-гликопротеина. Р-гликопротеин 
является белком-транспортером, который пере-
мещает лекарственные вещества в нужную точку. 
Очевидно, что от его количества в организме за-
висит скорость и качество транспортировки. Сре-
ди всех SNP гена MDR1, подвергшихся анализу, 
только 61A→G обнаружил тенденцию к увеличению 
концентрации EFV у носителей аллеля CYP2B6*6 
(генотип TT). Авторы отметили, что влияние поли-
морфизмов в других изоферментах и переносчи-
ках если и было, то также наблюдалось, как прави-
ло, у больных, имевших аллель CYP2B6*6. 

Логично было и то, что у пациентов с наличием 
указанных полиморфизмов побочные эффекты 
EFV (в частности, нейротоксичность) встреча-
лись существенно чаще, чем у остальных пациен-
тов [2, 3].

Эти результаты сходны с теми, о которых со-
общалось ранее в других работах, описывавших 
вероятное чрезмерное воздействие EFV у больных 
ВИЧ-инфекцией, получавших стандартную дозу 
600 мг и также имевших генотипы CYP2A6 GT или 
TT [4]. На сегодняшний день изофермент CYP2A6 
мало изучен, хотя его вклад в метаболизм EFV при-
обретает все большее значение.

По данным Fellay J., вариабельность гена MDR1 
влияла на концентрацию не только EFV, но и неко-
торых ингибиторов протеазы ВИЧ в плазме, а также 
на скорость восстановления иммунной системы при 
начале терапии. Исследователи показали, что у паци-
ентов с генотипом MDR1 TT через 6 месяцев после 
начала лечения число CD4+-клеток выросло более 
значимо (257 кл/мкл) по сравнению с пациентами, 
имевшими генотип СТ (165 кл/мкл) и СС (121 кл/мкл) 
(р = 0,0048), а также отмечалось лучшее восстанов-
ление наивных CD4+-лимфоцитов [5].

Данные по влиянию генетики на успех тера-
пии лопинавиром/ритонавиром (LPV/r) неодно-
значны. Большинство авторов сходятся во мне-
нии, что полиморфизмы 4 белков-переносчиков 
могут влиять на фармакокинетику этого препа-
рата: Р-гликопротеина (кодируется MDR1), белка 
ABCC2, являющегося аналогом Р-гликопротеина 
(кодируется геном MRP1 и 2), белка OATP1, на-
ходящегося на базолатеральной мембране ге-
патоцитов и обеспечивающего захват печенью 
препаратов и естественных метаболитов (коди-
руется геном SLC0), и изоферментов цитохрома 
Р450, вырабатываемых в печени и обеспечиваю-
щих метаболизм более половины лекарств (ко-
дируется CYP 3A5, 3A4, 2D6 и др.). Так, Lubomirov 
R. et al. исследовали 1380 SNP у 638 пациентов 
европейской расы, получавших LPV/r [6]. На 1-м 
этапе по базам данных отобрали гены и однону-
клеотидные полиморфизмы с доказанной или 
потенциально важной ролью в фармакокинетике 
LPV/r, а также выделили образцы с низким (117 
пациентов) и высоким (90 пациентов) клиренсом 
препарата. На втором этапе генотипировали ма-
териал от 148 пациентов на наличие отобранных 
аллелей. Многофакторный анализ учитывал де-
мографические, клинические и экологические 
факторы. Был подтвержден эффект влияния 
массы тела и совместного использования ри-
тонавира. Однако генетические варианты объ-
ясняли еще 5% вариабельности концентрации 
LPV. Обнаружено, что полиморфизмы аллелей 
SLCO1B1*4 (rs11045819), SLCO1B1*5 (rs4149056), 
ABCC2 (rs717620) и CYP3A (rs6945984) играли 
существенную роль в метаболизме LPV. Значи-
тельная часть расхождений в клиренсе LPV была 
обусловлена   колебаниями уровней ритонавира, 
но генетические варианты оказали дополнитель-
ное влияние на клиренс LPV. 

Когортное исследование у 50 детей (4–18 лет) 
на стабильной антиретровирусной терапии 
с LPV/r, проведенное Rakhmanina N.Y., напро-
тив, не показало статистически значимого вли-
яния полиморфизмов CYP3A5 (A6986G), ABCB1 
(C3435T и G2677T) или SLCO1B1 (A388AG) на фар-
макокинетику и вирусологический исход LPV/r 
у ВИЧ-инфицированных детей [7]. Полиморфизм 
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SLCO1B1 (T521C) достоверно ассоциировался 
с увеличением концентрации LPV, но не ассоции-
ровался с неопределяемой РНК ВИЧ в течение пе-
риода исследования.

Известно, что зидовудин и ламивудин являют-
ся субстратами для транспортного белка MRP4, 
а избыточная его экспрессия связана с наруше-
нием внутриклеточного накопления монофосфа-
тов [8]. Кроме того, зидовудин метаболизируется, 
главным образом, посредством глюкуронизации 
в печени с помощью изофермента глюкуронил-
трансферазы UGT2B7. Kwara A. et al. оценили 
связь между двумя распространенными поли-
морфизмами UGT2B7 (c.735A> G, маркер для ал-
леля UGT2B7*1c и c.802C>T, маркер для аллеля 
UGT2B7*2) и фармакокинетикой зидовудина [9]. 
Носители гена UGT2B7*1c имели на 57% более низ-
кое среднее значение AUC (p = 0,029, непарный 
t-критерий), на 196% выше среднее значение кли-
ренса (p = 0,004, непарный t-критерий) и на 67% 
меньше период полувыведения (p = 0,030, непар-
ный t-критерий) по сравнению с неносителями. 
Полиморфизм UGT2B7*1c может частично объяс-
нить относительно высокую межиндивидуальную 
вариабельность клиренса зидовудина. Клиниче-
ская значимость связи генетической изменчиво-
сти UGT2B7 и метаболизма зидовудина неясна. 
Зидовудин, как и все НИОТ, требует внутрикле-
точного фосфорилирования для образования ак-
тивных трифосфатных фрагментов, которые ока-
зывают клинический эффект. Фармакологичес-
кая вариабельность зидовудина влияет на ответ 
на лечение, однако не было продемонстрировано 
связи между концентрацией зидовудина в плазме 
и клиническим эффектом. Вместе с тем, процент-
ное изменение количества CD4+-лимфоцитов и 
скорость снижения РНК ВИЧ в плазме во время 
зидовудин-содержащей терапии были связаны 
с внутриклеточными концентрациями зидовудин-
трифосфата. Кроме того, более высокая внутри-
клеточная концентрация фосфорилированных 
фрагментов зидовудина была связана с повышен-
ной вероятностью снижения уровня гемоглобина 
[10]. Дальнейшие исследования могли бы помочь 
расшифровать описанные механизмы, но зидову-
дин сейчас практически не используется в схемах 
АРТ, и работа в этом направлении была останов-
лена. 

Поскольку препарат ралтегравир (RAL) ме-
таболизируется также посредством глюкурони-
зации, в Швейцарии было проведено когортное 
исследование по зависимости фармакокинети-
ки ралтегравира от генетических особенностей 
ВИЧ-инфицированных пациентов. UGT1A9*3 был 
единственным генетическим вариантом, возмож-
но, влияющим на фармакокинетику RAL. Боль-
шая часть фармакокинетической изменчивости 

RAL пока остается не объясненной генетическими 
и негенетическими факторами и требует дополни-
тельных исследований [11].

Описаны генетические полиморфизмы, вы-
зывающие нарушения обмена билирубина при 
использовании атазанавира (ATV), один из кото-
рых UGT1A1*28 (rs8175347). Так, в швейцарском 
когортном исследовании при участии 96 паци-
ентов носители гомозиготного полиморфизма 
UGT1A1*28, получавшие ATV или индинавир (IDV) 
и имевшие 2 и более эпизодов гипербилирубине-
мии в сочетании с желтухой, составили 67%, тогда 
как гетерозиготные или не имевшие полиморфиз-
ма и не получавшие указанные препараты – всего 
7% [12]. 

В 2014 г. в Центральном научно-исследователь-
ском институте (ЦНИИ) эпидемиологии был про-
веден многофакторный анализ по влиянию гено-
типа и факторов риска на частоту развития гипер-
билирубинемии [13]. Было доказано, что, помимо 
традиционных факторов риска (хронический 
холецистит, дискинезия желчевыводящих путей 
и т.д.), генотип UGT1A1*28 напрямую влиял на по-
вышение концентрации билирубина. 

Фармакокинетическая токсичность тенофови-
ра (TDF) исследована в работе Rodríguez-Nóvoa S. 
еt al. [14]. Известно, что TDF метаболизируется 
почками благодаря клубочковой фильтрации и ак-
тивной канальцевой секреции. Было доказано, 
что полиморфизмы в генах, кодирующих транс-
портные белки, участвующие в элиминации TDF 
(ABCC2 или ABCC4), связаны с повреждением по-
чечных канальцев. Примерами этих полиморфиз-
мов являются гаплотип “CATC” в ABCC2 и генотип 
CC ABCC2*24. Замедление выведения TDF может 
быть причиной почечной токсичности, а удлине-
ние времени воздействия TDF может вызвать по-
вреждение клеток почечных канальцев. 

 Система HLA является одной из наиболее изу-
ченных среди всех сложных генетических систем 
человека. Белки главного комплекса гистосовме-
стимости находятся на поверхности практически 
всех клеток организма и отвечают за развитие со-
стояний, характеризуемых как гиперчувствитель-
ность. Для людей с ВИЧ имеют существенное зна-
чение несколько полиморфизмов этих белков. 

В ряде работ показана связь между реакци-
ей гиперчувствительности (РГЧ) на невирапин 
(NVP) и генетическими вариантами HLA [15]. 
К ним относятся аллель HLA B*3505 и одиночные 
нуклеотидные полиморфизмы гена CCHCR1. По-
лиморфизм HLA B *3505 был обнаружен у 18% 
тайских пациентов с РГЧ после начала приема 
NVP и лишь у 1% больных без развития РГЧ [16]. 
Логистичес кий регрессионный анализ подтвер-
дил увеличение вероятности развития сыпи при 
наличии HLA B*3505 в 49,15 раз (95% ДИ: 6,45–
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374,41, P=0.00017). Применение теста на нали-
чие указанных полиморфизмов перед началом 
приема NVP снижало риск развития РГЧ в целом 
на 32% [17]. Сообщалось о связях между геноти-
пом MDR1 3435C >T и развитием гепатотоксич-
ности в ответ на ненуклеозидные ингибиторы 
обратной транскриптазы [15]. Данные другого 
исследования в Таиланде показали, что у 20,5% 
пациентов с невирапин-индуцированной сыпью 
и только у 7,5% больных без сыпи присутство-
вал аллель HLA-Cw*04 (р=0,009) [18]. Напротив, 
Martin A.M. et al. не выявили значимых ассоци-
аций РГЧ при приеме невирапина ни с одним из 
локусов HLA-A, HLA-B, HLA-C или HLA-DQ, но 
полиморфизм в гене HLA-DRB1*0101 был свя-
зан с развитием сыпи, гепатотоксичности и си-
стемных реакций при определенном количестве 
CD4+-лимфоцитов. У пациентов с отсутствием 
HLA-DRB1*0101 частота побочных эффектов не-
вирапина не зависела от иммунного статуса, но 
наличие гена и доли CD4+-клеток более 25% уве-
личивало риск в 17,7 раз (p=0,0006) [19]. Этот же 
аллель был связан с развитием сыпи при приеме 
EFV [20].

Генетическими маркерами замедления про-
грессии ВИЧ-инфекции считаются мутации в ге-
нах, кодирующих рецепторы CCR5 и CCR2. Так, 
S.A. Mulherin et al. показали, что лица, не имеющие 
мутаций CCR5-Delta32 или CCR2-64I или имеющие 
только одну или две копии CCR2-64I, обладают на 
58% меньшим риском развития СПИДа в течение 
первых 4 лет после сероконверсии (ОШ 0,42, 95% 
ДИ: 0,23, 0,76), на 19% – в течение последующих 
4 лет (ОШ 0,81, 95% ДИ: 0,59, 1,12) [21]. Механизмы 
такого воздействия тщательно изучаются. Счита-
ется, что основной функционал рецептора CCR2 
заключается в специфическом хемотаксисe моно-
цитов под влиянием цитокина CCL-2 и миграции 
моноцитов в воспалительный очаг. Гомозиготная 
мутация CCR-2 64I с заменой валина на изолейцин 
в положении 64 первого трансмембранного доме-
на CCR-2 приводит к выраженному замедлению 
прогрессирования ВИЧ-инфекции, особенно на 
ранних этапах после инфицирования. 

Генетические исследования нашли широкое 
клиническое применение. В реальной практике 
уже используют тесты на наличие генетического 
маркера HLA B*5701, обусловливающего высокую 
вероятность развития РГЧ при приеме абакавира 
(ABC), и наличие рецептора CCR5 или отсутствие 
CXCR4, говорящего о чувствительности к препа-
рату маравирок. Так, частота развития РГЧ у паци-
ентов-носителей HLA B*5701 составляет 48–61% 
по сравнению с пациентами, у которых этот аллель 
отсутствует (0–4%) [22]. По нашим данным, часто-
та больных ВИЧ-инфекцией с HLA B*5701 состав-
ляет 3,7% [13].

Клинический пример
Больной П., 28 лет, находился на амбулаторном 

учете центре СПИД с 2006 г. с диагнозом: ВИЧ-
инфекция, стадия 3, бессимптомная. Антитела 
к ВИЧ впервые обнаружены 23.06.2004 г. При по-
становке на учет проводилось стандартное обсле-
дование. Показаний к АРТ не было. Пациент исчез 
из поля зрения и пришел на визит только в 2010 г.

При обследовании состояние удовлетворитель-
ное, жалоб не предъявляет. Кожа и видимые сли-
зистые обычной окраски, чистые. Лимфоузлы не 
увеличены. В легких везикулярное дыхание, хри-
пов нет. Тоны сердца ясные, ритм правильный, шу-
мов нет, ЧСС=PS=72 уд в мин. АД – 115/70 мм рт. 
ст. Температура тела 36,4°С. Живот мягкий, без-
болезненный во всех отделах при пальпации, пе-
чень выступает у края реберной дуги. Селезенка 
не пальпируется. Симптом поколачивания отрица-
тельный с обеих сторон. Физиологические отправ-
ления в норме. Очаговой и менингеальной симпто-
матики нет. Масса тела 72 кг.

В общем анализе крови: гемоглобин – 134 г/л, 
эритроциты – 4,15×1012/л, тромбоциты – 
218×109/л, лейкоциты – 5,7×109/л, нейтрофилы – 
4,03×109/л. В биохимическом анализе крови: об-
щий – прямой билирубин – 8,1–2,3 мкмоль/л, 
АЛТ – 26 ед/л, АСТ – 35 ед/л, ГГТ – 33 Ед/л. 
Показатели иммунитета: CD4+-лимфоциты – 
295 клеток/мкл (15%). РНК ВИЧ – 69 300 копий/
мл. HBsAg – отр., a-HCV – отр., RW – отр., тест 
на HLA B*5701 – недоступен в рутинной практике. 
Была назначена АРТ (эфавиренз, зидовудин, лами-
вудин). 

Через 6 месяцев АРТ: CD4+-лимфоциты – 
375 кл/мкл , РНК ВИЧ – неопределяемая. В связи 
со снижением уровня гемоглобина (98 г/л) зидову-
дин был заменен на абакавир. 

Через 3 дня у пациента появились розеолезные 
высыпания по всей поверхности тела, не зудящие. 
Tемпература тела 38°С , боли в мышцах и суставах. 
Учитывая описанные симптомы и невозможность 
исключения РГЧ к абакавиру, этот препарат был 
заменен на фосфазид. Был взят образец крови на 
наличие HLA B*5701. 

Через 14 дней температура повышалась до 
37°С, явлений интоксикации не было. Однако 
высыпания стали несколько интенсивнее (стали 
сливаться) и приобрели полиморфизм (появились 
папулезные элементы). При опросе пациент со-
общил, что уже 2 недели употребляет грейпфруты 
(по 2 штуки каждый день) для снижения веса. На-
значены антигистаминные препараты, диета.

Через 1 месяц: высыпания распространились 
на слизистую оболочку рта, язык, имеют пятни-
сто-папулезный характер, не зудят. На кожных 
покровах сыпь прежней интенсивности. Пациент 
жалуется на быструю утомляемость, потерю ап-
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петита, снижение массы тела на 3 кг, интенсив-
ное выпадение волос. Грейпфруты не ест. CD4+-
лимфоциты – 354 клетки/мкл. Получен результат 
теста на HLA B*5701 – отр. С учетом результата 
теста, был возобновлен прием абакавира вместо 
фосфазида. Взят ряд дополнительных анализов 
для исключения другой патологии. 

Через 2 недели после смены АРТ: высыпания в 
прежнем объеме, потеря веса 4 кг, мелкоочаговое 
облысение, увеличение подмышечных и паховых 
лимфатических узлов до 1,5 см. 

В общем анализе крови: гемоглобин – 104 г/л, 
эритроциты – 4,02×1012/л, тромбоциты – 
218×109/л, лейкоциты – 5,6×109/л, нейтрофилы – 
3,04×109/л. В биохимическом анализе крови: об-
щий – прямой билирубин – 6,4–1,6 мкмоль/л, 
АЛТ – 25 ед/л, АСТ – 30 ед/л. Показатели имму-
нитета: CD4+-лимфоциты – 301 клетка/мкл (17%), 
РНК ВИЧ – неопределяемая. Рентгенография 
легких, УЗИ брюшной полости, биопсия лимфати-
ческих узлов – без особенностей. Анализ кала на 
гельминты – отр., ИФА на ЦМВ, иерсиниоз, бор-
релиоз – отр., ПЦР на герпесвирусы – отр., RW – 
4+, РИФ, РИБТ – полож. Последний тест RW про-
водился 4 года назад (результат отриц.). Поставлен 
диагноз: вторичный сифилис. Пациент прошел 
курс специфической терапии, АРТ не прерывал. 

В настоящее время состояние удовлетворитель-
ное, диагноз сифилиса снят. Пациент продолжает 
принимать схему АРТ, включающую эфавиренз, 
абакавир и ламивудин. 

Таким образом, генетическое тестирование 
имеет огромное практическое значение. У описан-
ного пациента отсутствие результата теста на HLA 
B* 5701 обусловило временную отмену абакавира, 
которая была полностью обоснована клинической 
картиной, схожей с реакцией гиперчувствитель-
ности. Сейчас этот аллель определяется всем па-
циентам перед началом АРТ, что позволяет сохра-
нить схему без изменений у ряда больных.

Неблагоприятные метаболические эффекты 
АРТ стали серьезной проблемой, поскольку по-
вышают риск сердечно-сосудистых заболеваний. 
Гиперлипидемия и липоатрофия связаны с воз-
растом, мужским полом, снижением количества 
CD4+-клеток менее 200 в мкл и конкретными ан-
тиретровирусными препаратами [23, 24]. Приме-
нение ритонавира (RTV) и усиленных им ингиби-
торов протеазы (ИП) является наиболее значимым 
предиктором гиперхолестеринемии и гипертри-
глицеридемии [24], тогда как применение ставуди-
на (d4T), диданозина (ddI) и в некоторых исследо-
ваниях ИП связано с липоатрофией [23]. Однако 
эти осложнения возникают не у всех пациентов, 
несмотря на одинаковое воздействие АРТ и сопо-
ставимые демографические, иммунологические и 

вирусологические характеристики. Причины та-
кого расхождения могут быть связаны с генетиче-
скими факторами хозяина. 

Доказано, что аполипопротеины (APO) влияют 
на липидный обмен. APO – это белки, образующи-
еся преимущественно в клетках печени и частично 
в клетках тонкого кишечника. Главная их функция 
состоит в том, что они образуют с липидами раство-
римые комплексы, активируют ферменты липо-
лиза триглицеридов крови и образования эфиров 
холестерола, обеспечивают захват липопротеинов 
эндотелиальными клетками сосудов, а также учас-
твуют в дифференцировке адипоцитов [25]. Таким 
образом, APO затрудняют или ускоряют выведение 
печенью различных фракций холестерина. Напри-
мер, APOE связывается с рецептором ЛПНП и уско-
ряет его выведение печенью. Подтвердилась гипо-
теза о том, что полиморфизмы, возникающие при 
кодировании секреции этого белка, могут в общей 
популяции влиять на изменение композиции тела и 
развитие гиперлипидемии и сердечно-сосудистых 
заболеваний [26]. У больных ВИЧ-инфекцией ин-
терпретация данных ограничена небольшими вы-
борками, противоречивыми данными о связи меж-
ду генотипом TNF-α, APOE и гиперлипидемией, 
а также акцентом на лечении мужчин ИП. Напри-
мер, по данным Maher B. et al., SNP в положении 238 
в промоторной области TNF-α был связан с более 
быстрым началом липоатрофии у пациентов, полу-
чавших АРТ, а редкий аллель присутствует чаще 
у пациентов с ВИЧ, страдающих липоатрофией, 
чем без нее [27]. Достаточно полный многофактор-
ный анализ влияния указанных полиморфизмов 
был проведен Tarr P.E. et al. у 329 пациентов, полу-
чавших АРТ [28]. Влияние различных аллелей APOE 
и APOC3 на уровни холестерина и триглицеридов в 
плазме было сопоставимо с теми, о которых сооб-
щалось в общей популяции. Однако лица с небла-
гоприятными генотипами APOC3 и APOE подвер-
гались риску более высокой гипертриглицериде-
мии при лечении RTV (7,33 ммоль/л по сравнению 
с 3,08 ммоль/л в отсутствие АРТ). Кроме того, в дру-
гой работе говорится о влиянии SNP rs10495712 в 
гене, кодирующем аполипопротеин В (APOB), по-
вышая уровень ЛПНП, и полиморфизмах ABCA1 
(rs4149313), LIPC (rs1800588, rs473224, rs261336) 
и CETP (rs173539, rs3764261), вызывающих сниже-
ние уровня ЛПВП при приеме АРВ-препаратов [29].

Заключение

Расширение доступа к современным антире-
тровирусным препаратам значительно снижает 
заболеваемость и смертность от ВИЧ/СПИДа, но 
токсичность лекарств и не всегда 100% их эффек-
тивность ограничивают успех лечения у ряда па-
циентов. Фармакогенетика позволяет определить 
влияние генетических характеристик человека на 
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терапевтический ответ при приеме антиретрови-
русных препаратов, что имеет большую перспек-
тиву для разработки новых лекарств. Например, 
открытие нефункционального варианта гена ре-
цептора ВИЧ CCR5, защищающего от инфициро-
вания ВИЧ, способствовало созданию такого но-
вого класса антиретровирусных препаратов, как 
антагонисты CCR5 рецепторов. Благодаря посто-
янным исследованиям фармакогенетика опреде-
ляет новые терапевтические цели, основанные на 
индивидуальном назначении препаратов с учетом 
генетического тестирования человека.
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До начала проведения массовой вакцинации 
коклюш был одной из самых распространенных 
инфекций детского возраста [1]. Возбудителем за-
болевания является бактерия Bordetella pertussis, 
которая передается от больного человека к здоро-
вому воздушно-капельным путем. Данная инфек-
ция характеризуется преимущественным пора-
жением дыхательной, сердечно-сосудистой и цен-
тральной нервной систем. Ведущий клинический 

симптом типичной формы болезни – приступо-
образный судорожный кашель длительностью не 
менее 2 недель, у детей до 1 года – до 8 недель. Для 
коклюша характерны грозные осложнения в виде 
нарушения ритма дыхания (апноэ), нарушения 
мозгового кровообращения (коклюшная энцефа-
лопатия), коклюшной пневмонии, кровотечения/ 
кровоизлияния (в том числе субарахноидального, 
внутрижелудочкового), судорожного синдрома, 

меЖдународный оПыт вакцинации беременных  
Против коклЮша (обзор литературы)
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Резюме
Коклюш в России по-прежнему остается актуальной 

проблемой здравоохранения, несмотря на проводимую в 
течение многих десятилетий вакцинацию. Группой вы-
сокого риска тяжелого течения коклюша и смерти от 
него являются дети до 1 года, не получившие плановой 
вакцинации или не привитые по возрасту (первых ме-
сяцев жизни). Всемирная организация здравоохранения 
признает наиболее эффективным методом профилак-
тики коклюша у детей до того, как они получат три 
плановые прививки, вакцинацию беременных. Мировой 
опыт по программам иммунизации беременных жен-
щин против коклюша показывает, что до 91% детей до 
3 месяцев жизни защищены от коклюша в результате 
трансплацентарной передачи антител, сформирован-
ных у матери после ее вакцинации (что соотносится со 
сроками вакцинации детей против коклюша в России: 
первая прививка в возрасте 3 месяцев). Максимальный 
профилактический эффект для ребенка отмечен при 
иммунизации беременной женщины на 28–32-й неделе 
гестации. Показана безопасность вакцинации, как для 
матери, так и для ребенка. Серьезные нежелательные 
явления, связанные с вакцинацией, зарегистрированы не 
были. Охват беременных вакцинацией в разных странах 
достигает 51–70%. С целью повышения приверженно-
сти к вакцинации беременных следует регулярно обу-
чать медицинский персонал основам вакцинопрофилак-
тики, а также проводить активную санитарно-просве-
тительскую работу среди населения.

Ключевые слова: вакцинация беременных, коклюш, 
дети, новорожденные.

Abstract
Whooping cough is still an urgent health problem in 

Russia, despite the vaccination that has been carried out 
for many decades. The group at high risk of severe whoop-
ing cough and death from it is children under 1 year old who 
have not received routine vaccination or are not vaccinated 
by age (the first months of life). The world health organiza-
tion recognizes vaccination of pregnant women as the most 
effective method of preventing whooping cough in children 
before they receive three routine vaccinations. World experi-
ence in immunization programs for pregnant women against 
pertussis shows that up to 91% of children under 3 months 
of life are protected from pertussis as a result of transplacen-
tal transmission of antibodies formed in the mother after her 
vaccination (which corresponds to the timing of vaccination 
of children against pertussis in Russia: the first vaccination 
at the age of 3 months). The maximum preventive effect for a 
child was observed when a pregnant woman was immunized 
at 28–32 weeks of gestation. The safety of vaccination for 
both mother and child is shown. No serious adverse events 
related to vaccination have been reported. Coverage of preg-
nant women with vaccination in different countries reaches 
51-70%. In order to increase adherence to vaccination of 
pregnant women, medical personnel should be regularly 
trained in the basics of vaccination, as well as conduct active 
health education among the population.

Key words: vaccination, pregnant women, pertussis, 
whooping cough, infants, newborn, children
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пупочных/ паховых грыж и других. Последствия-
ми перенесенного коклюша могут быть эпилепти-
формные припадки, неврозы, задержка психомо-
торного и речевого развития [2, 3].

В группе наиболее высокого риска по тяжелому 
течению инфекции, приводящей к госпитализа-
ции, развитию осложнений и летальному исходу, 
относятся дети до 1 года, еще не получившие пла-
новой вакцинации. Чаще всего источником инфек-
ции для них являются родственники из ближайше-
го окружения – родители или старшие братья и 
сестры [3, 4]. На современном этапе развития ме-
дицины в развивающихся странах уровень леталь-
ности от коклюша среди детей до 1 года достигает 
4%, среди детей от 1 года до 4 лет – 1% [5]. В России 
в 2019 г. было зарегистрировано 2 летальных слу-
чая среди детей в возрасте до 14 лет [6].

Общепризнано, что наиболее эффективным 
способом профилактики инфекции является вак-
цинация. Прививки против коклюша начали прово-
дить в середине ХХ в., а в 1974 г. вакцинация против 
этой инфекции вошла в Расширенную программу 
иммунизации. По данным Всемирной организации 
здравоохранении (ВОЗ), в 2019 г. 116 миллионов 
младенцев по всему миру получили 3 дозы вакци-
ны против коклюша, дифтерии, столбняка; общий 
охват вакцинацией достиг 85%, в 125 странах еще 
выше – более 90%, в России – 95% [6, 7]. Однако, 
несмотря на такие высокие показатели, заболева-
ние продолжает регистрироваться во всех странах 
и остается одной из основных проблем здравоохра-
нения [1]. В 2018 г. в мире было зарегистрировано 
151 074 случая заболевания коклюшем, при этом 10 
423 случая отмечено в России (это 1/15 часть забо-
леваемости во всем мире!). Такие же значения от-
мечаются в Австралии (12 555), Германии (12 907), 
Индии (13 208), Японии (12 103), Нигерии (7897), в 2 
раза выше показатели в Китае (22 057) [7]. В нашей 
стране в 2019 г. отмечался рост коклюшной инфек-
ции на 38,2%, всего было зарегистрировано 14 407 
случаев коклюша [6, 8].

По данным государственного доклада, в России 
максимальная заболеваемость данной инфекцией 
отмечается в группе детей до 1 года жизни – 148,9 
на 100 тыс. детей в 2019 г. Для сравнения, наиболь-
ший показатель заболеваемости в общей популя-
ции отмечается в Пензенской области, городах 
Санкт-Петербурге и Москве – 22–25 на 100 ты-
сяч населения. В 26 регионах данный показатель 
остается на высоком уровне и превышает 10 на 
100 тысяч населения. В 32 субъектах Российской 
Федерации сохраняется низкий уровень заболева-
емости коклюшем – не более 5,0 на 100 тысяч на-
селения. Лишь 10% от всех заболевших составляют 
дети старше 15 лет и взрослые [6]. 

Учитывая высокую заболеваемость коклюшем 
детей первого года жизни, высокий риск развития 

специфических осложнений в данной возрастной 
группе, вероятность инвалидизации пациентов, 
а также значительный процент летальных исхо-
дов, были пересмотрены международные подхо-
ды к специфической профилактике коклюшной 
инфекции. В качестве одного из методов борьбы 
с распространением данного заболевания была 
выработана стратегия «кокон-иммунизации», ко-
торая предполагает своевременную вакцинацию 
близкого окружения младенца до его рождения, 
а также вакцинацию матери в первую неделю по-
сле родов [9]. Также источником инфекции для 
новорожденных могут быть медицинские работ-
ники, осуществляющие уход за детьми. С учетом 
данного фактора, в некоторых странах введена 
практика иммунизации медицинского персонала 
[10]. Однако перечисленные мероприятия не при-
вели к должному снижению заболеваемости ко-
клюшем у детей раннего возраста [11, 12]. 

В середине 2000-х гг. стали появляться публика-
ции о необходимости вакцинации беременных [13, 
14]. Тогда была проведена оценка иммунологичес-
кого фона у беременных и новорожденных детей 
и доказана трансплацентарная передача противо-
коклюшных антител, представленных иммуно-
глобулинами класса G (IgG), подтвержден эффект 
накопления материнских антител у плода в конце 
беременности [6, 15]. Чтобы понять оптимальные 
сроки вакцинации женщины, важно было учесть 
несколько факторов. Выработка антител к коклю-
шу начинается через 14 дней после проведенной 
вакцинации [16]. Активный транспорт IgG от мате-
ри к плоду не происходит до 30-й недели гестации 
[17] и усиливается в течение последних 2 недель 
беременности. Это означает, что недоношенные 
дети получат меньшую степень защиты [18]. Мате-
ринские антитела ослабевают в течение года после 
иммунизации. Большинство женщин, получивших 
прививку в первом и втором триместре беремен-
ности, имели более низкие уровни антител к концу 
беременности [19]. Соответственно, в следующую 
беременность концентрация антител в организме 
матери минимальная и не обеспечивает достаточ-
ной защиты будущему ребенку. Дети, рожденные 
от матерей с хронической инфекцией, в том числе 
ВИЧ-инфицированных, также имеют более низ-
кие уровни материнских антител [18].

В 2005 г. управление по контролю качества пи-
щевых продуктов и лекарственных препаратов 
(FDA) лицензировало первую вакцину против диф-
терии, столбняка, коклюша для ревакцинации лиц 
от 10 до 64 лет – Tdap (бесклеточный коклюшный 
компонент, дифтерийный и столбнячный анаток-
сины с уменьшенным содержанием антигенов). 
В 2008 г. Консультативный комитет по практике 
иммунизации США (ACIP) и Центр по контролю и 
профилактике заболеваний США (CDC) допусти-
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ли к использованию данную вакцину у женщин 
сразу после родов с целью профилактики коклю-
ша у матерей и новорожденных. Строгих рекомен-
дации по вакцинации беременных не было, но ука-
зывалось на возможность вакцинации беремен-
ных в случае, если женщина относилась к группе 
риска по заболеванию коклюшем (медицинский 
работник, проживание в очаге инфекции, наличие 
в семье подростка 11–18 лет). В период с 1 января 
2005 г. по 30 июня 2010 г. Система отчетности о не-
желательных явлениях в отношении вакцин США 
(VAERS) получила в общей сложности 106 573 от-
чета о нежелательных явлениях у привитых Tdap, 
из них 132 получены от женщин, вакцинирован-
ных во время беременности (0,12%) вакциной про-
тив гриппа и Tdap (69 женщин в возрасте от 13 до 
42 лет получили только вакцину Tdap на сроке ге-
стации 1–37 недель). Среди всех сообщений от 
беременных 6 (4,5%) были классифицированы как 
серьезные побочные проявления после иммуниза-
ции, но не имеющие связи с вакцинацией: 2 случая 
разрыва внематочной беременности, потребовав-
шие лапаротомии; 1 случай мертворождения на 
37-й неделе гестации (у 20-летней женщины ввиду 
отслойки плаценты; вакцина введена за несколь-
ко часов до неблагоприятного события); 1 случай 
гриппа; 1 случай гастрошизиса у новорожденного 
(от 15-летней матери, получившей одновременно 
вакцинацию против вируса папилломы челове-
ка и Tdap); 1 случай ларинготрахеомаляции, диа-
гностированный у 3-месячного ребенка. Ни один 
случай не был связан с введенной вакциной. О ма-
теринской или младенческой смерти сообщений 
не было. В 16,7% сообщений указывалось на са-
мопроизвольные аборты, которые также не были 
связаны с вакцинацией, что подтверждает их ча-
стота (15–20%) в общей непривитой популяции. 
В структуре нормального вакцинального процесса 
чаще сообщали о местных реакциях (4,5%). У но-
ворожденных отмечали легкую физиологическую 
желтуху (n=1), открытое овальное окно и стеноз 
легочной артерии (n=1), транзиторное тахипноэ 
и инфильтраты в нижних долях легких (n=1), дву-
стороннее гидроцеле (n=1). Ни один случай не 
был связан с введенной вакциной [20].

В 2011 г. ACIP пришел к выводу, что имеющи-
еся данные не предполагают какой-либо повы-
шенной частоты или необычных нежелательных 
явлений у беременных женщин, получавших Tdap 
[21]. В рамках проекта также были проанализиро-
ваны данные о безопасности повторных доз Tdap 
при проведении ревакцинации через 5 или 10 лет 
у здоровых подростков и взрослых (мужчин и не-
беременных женщин). Это было необходимо для 
решения вопроса о возможности повторного вве-
дения вакцины при последующих беременностях. 
Из 545 участников в возрасте 15–69 лет 94,2% име-

ли, по крайней мере, одно нежелательное событие 
после бустерной дозы, в основном, в виде местных 
реакций: гиперемия (28,6%), отек (25,6%), боль 
(87,6%). Из общих реакций регистрировали миал-
гии (61,0%), головную боль (53,2%), недомогание 
(38,2%) или лихорадку (6,5%). Перечисленные не-
желательные явления были более частыми после 
ревакцинации, чем при первичной иммунизации. 
Ни одно зарегистрированное серьезное нежела-
тельное явление (смерть в результате инфаркта 
миокарда, карциноидная опухоль аппендикса, 
синдром мальнутриции, преднамеренная передо-
зировка ацетаминофена, целлюлит, пиелонефрит, 
эпизод бронхиальной астмы) не было связано с 
вакциной [22].

Munoz F.M. (2014 г.) et al. по инициативе ACIP 
исследовали безопасность и иммуногенность вак-
цинации Tdap у 33 беременных. Не было выявлено 
повышенного риска нежелательных явлений сре-
ди женщин или их младенцев. Чаще отмечались 
местные реакции (78,8%). Из общих реакций в 3% 
случаев отмечалась лихорадка, в 33,3% – головная 
боль, в 12,1% – недомогание. Иммунизация ма-
терей с помощью Tdap приводила к значительно 
более высоким концентрациям антител ко всем 
антигенам у детей в возрасте до 2 месяцев жизни и 
существенно не изменяла иммунные реакции мла-
денцев на первую плановую вакцинацию против 
коклюша [23].

После проведенных исследований в 2011 г. ACIP 
рекомендовал вводить данную вакцину всем бере-
менным. За период с 2000 по 2011 г. в США средне-
годовое количество случаев коклюша у детей до 
1 года составляло 2746 человек (с ежегодным при-
ростом), регистрировалось около 18 смертей в год. 
В 2012 г. зафиксировано рекордное количество 
случаев инфекции – 41 880 человек и 14 смертей 
среди детей до 1 года. ACIP рекомендовал женщи-
нам получать прививку против коклюша в каждую 
следующую беременность независимо от преды-
дущего вакцинального анамнеза, предпочтитель-
но с 27-й по 36-ю неделю гестации. Однако стро-
гих ограничений по срокам введения вакцины не 
было. Если женщина не вакцинировалась во время 
беременности, прививка проводилась сразу по-
сле родов. Женщин с неизвестным прививочным 
анамнезом или не привитых ранее предлагалось 
вакцинировать против дифтерии, столбняка, ко-
клюша по схеме 0–1–6 месяцев, при этом для 
первых двух доз использовать вакцину против 
дифтерии и столбняка с уменьшенным содержа-
нием антигенов, без коклюшного компонента, 
а для ревакцинации – Tdap (против дифтерии, 
столбняка и коклюша) предпочтительно в третьем 
триместре [21, 24, 48].

С 2012 г. некоторые страны принимают решение 
об иммунизации беременных женщин против ко-
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клюша. Одной из первых стран, внедривших про-
грамму иммунизации беременных против коклю-
ша, была Великобритания. Во втором квартале 2011 
г. в этой стране отмечался рост заболеваемости ко-
клюшем, количество лабораторно подтвержденных 
случаев росло с каждым днем среди подростков и 
взрослого населения. В апреле 2012 г. в стране была 
объявлена вспышка коклюшной инфекции – нуж-
но отметить, что число случаев составляло 18 на 100 
000 населения. В разгар эпидемии возросло число 
заболевших среди детей раннего возраста, самое 
большое количество зарегистрированных случаев 
было отмечено у детей до 3 месяцев, зафиксирова-
ны летальные исходы. В связи с возникшей ситуа-
цией 1 октября 2012 г. Управление здравоохране-
нием Великобритании объявило об утверждении 
временной программы иммунизации беременных 
против коклюша. Вакцинацию следовало прово-
дить женщинам в третьем триместре беременности 
с 28-й по 32-ю недели, допускалось введение вакци-
ны до 38-й недели беременности. В 2014 г. данную 
программу продлили еще на 5 лет [25]. В апреле 2016 
г. в регламент начала иммунизации беременных 
против коклюша были внесены изменения: теперь 
вакцину можно было вводить с 16 недель гестации 
после проводимого на этом сроке ультразвукового 
исследования (обычно с 20 недель). 

В настоящее время уровень заболеваемости 
в Великобритании колеблется на цифрах 5–7 на 
100 000 населения. Охват вакцинацией беремен-
ных достигает 70% в целом по стране. Эффектив-
ность вакцинации достигает 91% у детей до 3 меся-
цев жизни.

С самого начала программа положительно заре-
комендовала себя, позволяя защищать младенцев 
до первого получения ими вакцины против коклю-
ша согласно календарю. В последующем в клиниче-
ские рекомендации Великобритании были внесены 
уточнения и дополнения. Во-первых, оптимальный 
срок иммунизации установлен с 16-й по 32-ю не-
делю, так как в таком случае будущий ребенок по-
лучит максимальную концентрацию материнских 
антител. Во-вторых, в случае, если женщина не по-
лучила плановую прививку во время беременности, 
но имела контакт с больным коклюшем после 32-й 
недели беременности, ее следует также вакциниро-
вать (при условии, что она не была привита против 
коклюша в течение предыдущих 5 лет). В-третьих, 
беременные женщины, имевшие контакт с боль-
ным коклюшем, не должны получать курс постэк-
спозиционной химиопрофилактики, если они были 
вакцинированы как минимум за неделю до контак-
та. Исследования по безопасности вакцинации бе-
ременных, проведенные в Великобритании, не вы-
явили никаких рисков [26–30]. 

В статье Donegan K. et al. (2014) в общей слож-
ности проанализированы данные от 17 560 вакци-

нированных беременных от 26 до 34 лет на сроке 
гестации 29–35 недель в сравнении с неприви-
тыми беременными, а также сравнивалось состо-
яние здоровья рожденных детей в обеих группах. 
Частота мертворожденности не отличалась у жен-
щин, получивших прививку за 2 недели до родов 
или на более раннем сроке, всего зарегистрирова-
ны 17 случаев мертворождения, что не отличалось 
от популяционной частоты (1 на 500 родов). Пре-
эклампсия отмечалась у 26 женщин, эклампсия – 
у 1, зафиксированы 3 случая предродового крово-
течения, у 3 – предлежание плаценты и у 1 – дис-
тресс-синдром плода. У 126 новорожденных диа-
гностирована задержка внутриутробного разви-
тия или низкий вес при рождении (менее 2500 г), 
однако средний вес детей от матерей, привитых 
против коклюша, при рождении составил 3500 г 
(3100–3800 г) по сравнению с 3500 г (3200–3800 г) 
от невакцинированных матерей. Данные исследо-
вания о частоте указанной патологии согласуются 
с данными в общей популяции (беременные, не 
получающие вакцинацию). Не было получено до-
казательств о связи проведенной прививки и слу-
чаев мертворождения, материнской или младен-
ческой смертности [31–33].

Аналогичные наблюдения отмечены и в других 
странах. В феврале 2012 г. Аргентина стала первой 
страной в Латинской Америке, разработавшей 
универсальную стратегию вакцинации беремен-
ных женщин против коклюша вакциной Tdap, 
начиная с 20 недель беременности. В националь-
ный календарь прививок вакцина была включена 
в 2014 г. Введению плановой вакцинации беремен-
ных против коклюша в Аргентине способствовала 
вспышка данной инфекции в 2011 г., когда было 
зафиксировано максимальное количество смер-
тей – 76 детей, из которых 74 – в возрасте до 
1 года. В 2011 г. национальный охват вакцинацией 
беременных женщин Tdap достиг 50,9%; к 2013 г. 
охват превысил 67,1%; в 2014 г. – 56,9%. В период 
с 2011 по 2013 г. наблюдалось снижение летально-
сти среди детей на 69,9% и на 83,7% среди детей в 
возрасте до 2 месяцев. В 2014 г. было зарегистри-
ровано самое низкое число смертей от коклюша за 
предшествующие 40 лет – 6 случав [34]. В период 
2012–2014 гг. было использовано 1 258 723 дозы 
вакцин и зарегистрировано 20 случаев побочных 
проявлений (показатель 1,59 на 100 000 введен-
ных доз). Из них 7 (35%), связанные с вакцинаци-
ей (2 эпизода сыпи и 5 местных реакций с болью, 
покраснением и отеком в месте инъекции), были 
несерьезные. Никаких серьезных нежелательных 
явлений, связанных с вакцинаций, зарегистриро-
вано не было [34, 35].

Проанализировав опыт ряда стран, в 2014 г. 
глобальный консультативный комитет по безопас-
ности вакцин ВОЗ (GACVS) подтвердил профиль 
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безопасности для беременных и их младенцев 
следующих вакцин: инактивированные вакцины 
против гриппа; менингококковые полисахарид-
ные и конъюгированные вакцины; вакцины, со-
держащие столбнячный анатоксин; коклюш-со-
держащие комбинированные вакцины (Tdap). 
Теперь, согласно рекомендации ВОЗ, вакцинация 
беременных может входить в национальные про-
граммы и проводиться во втором и третьем триме-
стре беременности, но не позднее чем за 15 дней 
до окончания беременности [9, 32].

На сегодняшний день программы вакцинации 
беременных против коклюша внедрены во мно-
гих странах, в частности, в Великобритании, США, 
Канаде, Австралии, Аргентине, Израиле, Бельгии, 
Ирландии, Новой Зеландии и др. Основная цель 
заключается в стимуляции материнского имму-
нитета и выработки антител к коклюшу, которые 
трансплацентарно передаются плоду и впослед-
ствии защищают новорожденного в первые меся-
цы жизни.

В Австралии вакцинацию детей против коклюша 
стали проводить с 1953 г. цельноклеточной коклюш-
ной вакциной: уровень заболеваемости резко сокра-
тился с 767 случаев на 100 тысяч человек в 1930-е гг. 
до 1 случая на 100 тысяч человек в 1970-е гг. Однако 
ввиду регистрации серьезных побочных проявле-
ний в стране стали использовать ацеллюлярные 
коклюшные вакцины в качестве ревакцинации 
с 1997 г. и для первичной иммунизации с 2000 г. 
C 2003 г. введена ревакцинация взрослых из групп 
риска (медицинских работников, сотрудников 
сферы работы с детьми), а также рекомендована 
кокон-иммунизация. В 2008–2012 гг. в Австра-
лии была отмечена продолжительная эпидемия. 
В разгар вспышки в 2011 г. было зарегистрирова-
но 174 случая заболевания на 100 тысяч человек. 
Летальность среди детей, не достигших возрас-
та вакцинации, достигала 0,5%. Затем последо-
вала меньшая, но также значительная эпидемия 
в 2014–2017 гг. с пиком в 95 случаев на 100 тысяч 
человек в 2015 г. [36, 37, 38]. В связи с неблагопо-
лучной эпидемиологической ситуацией с апреля 
2015 г. в национальный календарь Австралии вве-
дена вакцинация беременных с 28 недель гестации 
[39, 40]. К 2016 г. вакцину получили более полу-
миллиона беременных женщин. Наблюдение бо-
лее чем за 40 000 беременных женщин не выявило 
неблагоприятных исходов родов или увеличения 
числа нежелательных явлений после вакцинации. 
Местные реакции отмечались в течение недели 
после прививки в 11% случаев у ревакцинирован-
ных и в 6% случаев у привитых первично [41].

В Израиле также наблюдался рост коклюша на 
325% с 2002 по 2014 г., что также связали с пере-
ходом на бесклеточную вакцину, несвоевремен-
ным охватом вакцинацией детей и появлением 

мутированных штаммов коклюшной палочки. Не-
смотря на добавление двух бустерных доз в 2006 г. 
(2-й класс) и 2008 г. (8-й класс), заболеваемость 
коклюшем росла. Langsam D. et al. (2020) разра-
ботали статистическую модель, которая показала 
четырехлетнюю периодичность заболеваемости 
коклюшем за последние два десятилетия, которая 
идентична той, которая наблюдалась в эпоху до 
вакцинации. Однако многолетние тенденции были 
прерваны вскоре после введения плановой им-
мунизации вакциной Tdap беременных женщин 
в 2015 г., после чего отмечено снижение заболева-
емости коклюшем на 59,7% и снижение госпитали-
заций на 49,5% по сравнению с прогнозом, состав-
ленным этой моделью. Более резкое снижение за-
болеваемости на 71,2% и 58,4% было у младенцев 
в возрасте до 2 месяцев жизни [42].

В Ирландии вакцинация против коклюша на-
чалась в 1952–1953 гг., количество случаев инфек-
ции снизилось с 5000 до нескольких сотен в год, но 
в 1970-е гг. охват вакцинацией снизился, и в 1980-е 
годах была отмечена вспышка коклюша. Несмо-
тря на введение бесклеточной коклюшной вак-
цины для детей и увеличение охвата прививками, 
в 2012 г. вновь начался подъем заболеваемости. 
Была также принята программа иммунизации бе-
ременных женщин с 16-й по 36-ю неделю беремен-
ности. Не запрещено вводить вакцину после 36-й 
недели беременности, хотя это может быть менее 
эффективным в отношении создания пассивно-
го иммунитета будущего ребенка. Одновременно 
предлагалась и «кокон-иммунизация» [43].

Таким образом, на основании проведенных ис-
следований было доказано, что вакцинация бере-
менных женщин является безопасной для матери 
и ребенка, эффективной и наиболее экономичес-
ки выгодной стратегией профилактики коклюша у 
детей, которые еще не достигли возраста вакцина-
ции.

Сегодня многие развитые страны мира призна-
ли, что вакцинация против коклюша во время бе-
ременности является приоритетом общественного 
здравоохранения. 

Учитывая заболеваемость коклюшем в России, 
защита детей до начала вакцинации против дан-
ной инфекции для нашей страны является чрез-
вычайно актуальной. Необходимо перенимать 
опыт других стран и вводить прививку против ко-
клюша в график вакцинации беременных. Однако 
приверженность населения к вакцинации бере-
менных не сформирована, о чем свидетельствует 
низкий процент вакцинации беременных против 
гриппа, несмотря на то, что эта прививка включена 
в Национальный календарь РФ.

Отечественными исследователями было про-
анкетировано на различных территориях РФ 1126 
беременных на разных сроках беременности и 447 
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медработников. Среди опрошенных беременных 
планировали или уже вакцинировались против 
гриппа лишь 8% женщин. Наиболее частые причи-
ны отказа от вакцинации против гриппа во время 
беременности: сомнение в безопасности, незна-
ние о ее необходимости; уверенность, что при-
вивка не нужна. Среди медицинских работников 
73% опрошенных не рекомендовали беременным 
вакцинацию против гриппа в связи с тем, что счи-
тают нежелательным вмешательство в иммунитет 
беременной, 33% сомневаются в безопасности 
вакцинации, 13% вообще не знают о возможности 
вакцинации против гриппа беременных, 6% име-
ют личный негативный опыт вакцинации против 
гриппа, а 4% не видят необходимости в вакцина-
ции от гриппа [44].

По данным зарубежной литературы, наиболее 
распространенной причиной отказа беременных 
от вакцинации является низкая осведомленность 
женщин о необходимости прививки (ее безопас-
ности, эффективности) из-за того, что акушеры-
гинекологи, в свою очередь, недостаточно инфор-
мируют своих пациенток по вопросам вакцинопро-
филактики. При этом опрос показал, что женщины 
более склонны к вакцинации против коклюша, чем 
против гриппа, поскольку они воспринимают вак-
цинацию против коклюша как направленную на 
благо их ребенка по сравнению с вакциной против 
гриппа, которую они воспринимают как необходи-
мую исключительно для обеспечения собственной 
защиты [41]. Так, в исследовании Van Buynder P.G. 
et al. (2019) 85,2% опрошенных беременных жен-
щин (864 из 1014) получили вакцинацию против 
коклюша, причем большинство из тех, кто не был 
иммунизирован, были привиты во время прошлой 
беременности. И только 36,7% респондентов (355 из 
968) вакцинировались против гриппа [45].

Существенное влияние на позитивное отноше-
ние к вакцинации могут оказать социальные сети, 
так как они являются платформой для распростра-
нения личных историй болезни и гораздо более до-
ступны для общества, чем традиционные источни-
ки информации [41]. 

В международной практике предлагаются стра-
тегии повышения охвата вакцинацией беремен-
ных женщин. Во-первых, следует обеспечить ме-
дицинский персонал знаниями и уверенностью в 
области вакцинопрофилактики с помощью курсов 
повышения квалификации. Во-вторых, необходи-
мо побуждать медицинских работников обсуж-
дать вакцинацию с женщинами во время беремен-
ности. Это должно быть включено в системы доро-
дового патронажа. В-третьих, акушерско-гинеко-
логическая служба и кабинеты иммунопрофилак-
тики должны работать сообща, чтобы акушеры и 
гинекологи могли вакцинировать беременных во 
время планового визита. В-четвертых, важно обес-

печить беременных женщин актуальной инфор-
мацией о вакцинации в поликлиниках, женских 
консультациях и детских учреждениях [46, 41].

Важными предпосылками для успешного внед-
рения программы иммунизации беременных яв-
ляются приверженность и адекватные ресурсы: 
достаточное количество обученных медицинских 
работников; тесная интеграция программ иммуни-
зации в стандарты оказания дородовой помощи. 
Для продвижения программы вакцинации бере-
менных против коклюша необходимо обоснова-
ние экономической эффективности, разработка 
нормативной базы, информационного обеспече-
ния, организация работы на местном уровне с уче-
том международного опыта [47].

Таким образом, в Российской Федерации 
сущес твует эпидемиологическое обоснование не-
обходимости изменения стратегии профилактики 
коклюша у детей раннего возраста, что может быть 
обеспечено введением вакцинации беременных 
зарегистрированными бесклеточными коклюш-
ными вакцинами с уменьшенным содержанием 
антигенов. Безопасность и эффективность этой 
меры доказана практически 10-летним мировым 
опытом. Первым этапом реализации такой про-
граммы может быть изменение инструкции к за-
регистрированной вакцине и включение в пока-
зания вакцинации беременных, а также внесение 
этой меры в календарь по эпидемическим пока-
заниям для реализации в региональных програм-
мах, а в дальнейшем в Национальный календарь 
профилактических прививок нашей страны. Од-
нако уже сейчас необходимо проводить активную 
санитарно-просветительскую работу с медицин-
скими работниками и населением с привлечени-
ем средств массовой информации, чтобы сделать 
востребованной эту вакцинацию, когда она станет 
практически доступной.
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Резюме
Провели ретроспективный анализ медицинских дан-

ных 12 больных COVID-19. Для диагностики инвазивного 
аспергиллеза использовали международные критерии 
ECMM/ISHAM, 2020. Проанализировали данные науч-
ной литературы, посвященной диагностике и терапии 
инвазивного аспергиллеза у больных COVID-19.

Результаты. Из 12 обследованных пациентов с тя-
желым течением COVID-19 инвазивный аспергиллез был 
диагностирован у 5 больных, из них 4 пациента (80%) 
находились на лечении в ОРИТ. Глюкокортикостерои-
ды или ингибиторы интерлейкина-6 применяли у 80% 
пациентов. Выраженная лимфоцитопения была у 80% 
больных, нейтропения – у 20%. Рефрактерную к анти-
биотикотерапии лихорадку отмечали у 80% пациентов, 
нарастание дыхательной недостаточности – у 60%, 
острый респираторный дистресс-синдром – у 60%. 
У всех пациентов выявляли отрицательную динамику 
изменений в легких при компьютерной томографии. Ин-
вазивный аспергиллез был подтвержден положитель-
ным результатом теста на галактоманнан в бронхо-
альвеолярном лаваже и/или сыворотке крови в 100% 
случаев. Все больные получали антимикотическую те-
рапию вориконазолом и/или каспофунгином. Общая 
12-недельная выживаемость составила 80%.

Заключение. У пациентов в ОРИТ с тяжелым тече-
нием COVID-19 и прогрессирующими симптомами по-
ражения легких следует исключить инвазивный аспер-
гиллёз. Необходимо исследование материала из нижних 
отделов респираторного тракта (БАЛ, трахеальный 
аспират или небронхоскопический лаваж), которое 
должно включать микроскопию, посев и тест на галак-
томаннан. Вориконазол и изавуконазол – препараты 
выбора для лечения инвазивного аспергиллеза у больных 
COVID-19. 

Ключевые слова: инвазивный аспергиллёз, Aspergil-
lus spp., COVID-19, CAPA (COVID-19-associated pulmonary 
aspergillosis).

Abstract
A retrospective analysis of the medical data of 12 patients 

with COVID-19 was performed. For the diagnosis of invasive 
aspergillosis the international criteria ECMM/ISHAM 2020 
were used. We analyzed the scientific literature data on the 
diagnosis and treatment of invasive aspergillosis in patients 
with COVID-19.

Results. Among the 12 examined patients with a severe 
course of COVID-19, invasive aspergillosis was diagnosed in 
5 patients. Four patients (80%) were treated in the ICU. Ste-
roids or interleukin-6 inhibitors were used in 80% patients. 
Severe lymphocytopenia was in 80% patients, neutropenia – 
20%. A fever refractory to antibiotic therapy was noted in 
80% patients, an increase in respiratory failure – 60%, acute 
respiratory distress syndrome – 60%. All patients showed 
negative dynamics of changes in the chest CT scan. Invasive 
aspergillosis was confirmed with a positive test for galacto-
mannan in bronchoalveolar lavage and / or serum in 100% 
of cases. All patients received antifungal therapy with vori-
conazole and/or caspofungin. The overall 12-week survival 
rate was 80%. 

Conclusion. In ICU patients with severe COVID-19 
and progressive pulmonary symptoms invasive aspergil-
losis should be excluded. Examination of substrates from 
the lower respiratory tract (BAL, tracheal aspirate, or non-
bronchoscopic lavage) is necessary. Laboratory examination 
should include microscopy, culture and test for galactoman-
nan. Voriconazole and isavuconazole are drugs of choice 
for the treatment of invasive aspergillosis in patients with  
COVID-19. 

Key words: invasive aspergillosis, Aspergillus spp.,  
COVID-19, CAPA.
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Введение

В последние годы отмечено увеличение ча-
стоты возникновения инвазивного аспергилле-
за (ИА) у больных без типичных факторов ри-
ска, в том числе пациентов с тяжелым гриппом 
в ОРИТ [1]. В этом году появились публикации 
о ИА у больных COVID-19 (COVID-ИА) [2]. У по-
лучающих искусственную вентиляцию легких 
(ИВЛ) больных COVID-19 показана высокая ча-
стота развития ИА, которая может достигать 30% 
среди интубированных пациентов [3–6]. Учиты-
вая, что у 14–40% госпитализированных больных 
COVID-19 развивается тяжелая дыхательная не-
достаточность, требующая интенсивной терапии, 
проблема COVID-ИА становится все более акту-
альной [7, 8]. 

Мы впервые в РФ описали группу больных 
COVID-19 с лабораторно подтвержденным ИА. 
Представленные клинические случаи имеют прак-
тический интерес, демонстрируя неспецифич-
ность клинических проявлений и радиологичес-
ких признаков, что создает трудности в своевре-
менной диагностике COVID-ИА. 

Выполнен анализ баз данных PubMed, в ста-
тье приводится обзор литературы, посвященной 
диаг ностике и терапии ИА у больных COVID-19, 
на декабрь 2020 г. При анализе доступной литера-
туры мы не встретили публикаций, описывающих 
клинические случаи ИА у пациентов с инфекцией 
COVID-19 в российских стационарах.

Материалы и методы

Представлено описание клинических случаев 
ИА с поражением легких у больных COVID-19. Вы-
полнен ретроспективный анализ историй болезни 
пациентов с COVID-19 и ИА, находившихся на 
лечении в центре оказания медицинской помощи 
пациентам с коронавирусной инфекцией Нацио-
нального медико-хирургического центра (НМХЦ) 
им. Н.И. Пирогова. 

Верификацию диагноза COVID-19 проводили 
согласно критериям, представленным во времен-
ных методических рекомендациях «Профилакти-
ка, диагностика и лечение новой коронавирусной 
инфекции (COVID-19)» Минздрава России. Ве-
роятный COVID-19 определяли при наличии кли-
нической картины в сочетании с характерными 
изменениями в легких по данным компьютерной 
томографии (КТ) вне зависимости от результа-
тов лабораторного исследования на наличие РНК 
SARS-CoV-2 и эпидемиологического анамнеза; 
подтвержденный COVID-19 – при наличии кли-
нической картины и положительного результата 
исследования на наличие РНК SARS-CoV-2 с при-
менением методов амплификации нуклеиновых 
кислот. Исследование выполняли в лаборатории 

Центрального научно-исследовательского инсти-
тута (ЦНИИ) эпидемиологии Роспотребнадзо-
ра с использованием тест-системы «АмплиСенс  
СoV-Bat-FL» методом ПЦР.

Клинически значимую нейтропению опреде-
ляли как количество нейтрофилов в перифериче-
ской крови ≤ 0,5×109/л, лимфоцитопению – как 
количество лимфоцитов ≤ 1,0×109/л. 

Инструментальные методы диагностики вклю-
чали компьютерную томографию органов грудной 
клетки (КТ ОГК) в режиме высокого разрешения.

Вследствие неконтролируемой активации им-
мунной системы, спровоцированной острой ви-
русной инфекцией, у госпитализированных па-
циентов в ряде случаев наблюдали развитие ге-
мофагоцитарного лимфогистиоцитоза (ГЛГ), что 
требовало применения иммуносупрессивной те-
рапии – глюкокортикостероидных средств (ГКС) 
и/или ингибиторов интерлейкина-6 (ИЛ-6). Ис-
пользовали следующие критерии для её назначе-
ния: прогрессирующее течение заболевания (зна-
чительный объем поражения легких (КТ 3–4 ст.); 
СРБ > 65 мг/л и прогрессирующее нарастание 
в динамике; абсолютная лимфопения < 1×109/л; 
стойкая лихорадка ≥ 38°С; SpO

2
 на воздухе < 93% 

или необходимость проведения оксигенации пото-
ком кислорода 4 л/мин. 

Назначение антибактериальной терапии (АБТ) 
пациентам с COVID-19-инфекцией проводили при 
наличии следующих признаков бактериальной ин-
фекции: повышение ПКТ > 0,5 нг/мл, лейкоцитоз 
с нейтрофильным сдвигом, появление гнойной мо-
кроты. Однако после применения генно-инженер-
ных биологических препаратов, особенно у реани-
мационных пациентов на инвазивной вентиляции 
легких (ИВЛ), клиническое ухудшение состояния 
на фоне отсутствия лихорадки или субфебрилите-
та, низких (или незначительно повышенных) пока-
зателей маркеров воспаления также может свиде-
тельствовать о дебюте септического осложнения и 
требует назначения антибиотиков. 

При отсутствии положительной динамики на 
фоне АБТ широкого спектра и длительного нахож-
дения в условиях отделения реанимации, наряду 
с другими диагностическими процедурами, для ди-
агностики аспергиллеза применяли иммунофер-
ментный метод с использованием тест-системы 
PLATELIA® Aspergillus (BIO–RAD Laboratories, 
США) для определения содержания галактоманна-
на в сыворотке крови и бронхоальвеолярном лава-
же (БАЛ). При исследовании сыворотки крови или 
БАЛ диагностически значимым считали индекс 
оптической плотности ≥ «0,5» ≥ «1,0», согласно ин-
струкции.

Всем пациентам данной группы с признаками 
поражения легких проводили фибробронхоско-
пию (ФБС) с взятием БАЛ.
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 Представленные пациенты с COVID-ИА соот-
ветствуют клиническим и лабораторным крите-
риям, подготовленным экспертами Европейской 
конфедерации медицинской микологии (European 
Confederation for Medical Mycology – ECMM) и 
Международного общества медицинской и ве-
теринарной микологии (International Society for 
Human and Animal Mycology – ISHAM) [9].

Проводили анализ данных научной литерату-
ры в базах PubMed (на декабрь 2020 г.). При по-
иске информации использовали следующие клю-
чевые слова: invasive aspergillosis, Aspergillus spp., 
COVID-19, CAPA.

Результаты и обсуждение

В июне 2020 г. в центре оказания медицинской 
помощи пациентам с подозрением на коронави-
русную инфекцию НМХЦ им. Н.И. Пирогова (да-

лее – Госпиталь COVID-19) была внедрена мето-
дика определения ГМ в сыворотке крови и БАЛ. 
Исследование было выполнено 12 пациентам с тя-
желым течением COVID-19, находившимся на мо-
мент реализации диагностической методики на ле-
чении в Госпитале COVID-19. Все больные имели 
прогрессирующую дыхательную недостаточность, 
несмотря на проводимое патогенетическое лече-
ние COVID-19 и адекватную АБТ и в связи с этим 
подозрение на развитие ИА. Положительный ре-
зультат теста на ГМ был выявлен у 5 пациентов 
(41,6%), что повлияло на тактику их дальнейшего 
лечения. Ниже представлены краткие описания 
клинических случаев (табл. 1). 

Пациент Б., 53 лет (см. табл. 1, №1), был пере-
веден в Госпиталь COVID-19 из медицинского уч-
реждения г. Москвы для продолжения лечения. 
В рамках предыдущей госпитализации пациенту 

Таблица 1

Характеристика пациентов

 Пациент № 1 Б. № 2 Г. № 3 К. № 4 П. № 5 С.

Пол Мужской Женский Мужской Женский Мужской

Возраст 53 68 57 55 36

Пребывание в ОРИТ 
(дни)

6 30 33 19 Не находился

ОРДС Нет Тяжелый Тяжелый Средней тяжести Нет

Нарастание 
дыхательной 
недостаточности 

Да Да Да Нет Нет

Лихорадка > 3 с, 
рефрактерная  
к антибактериальной 
терапии

Да Да Да Да Да

ГКС или ингибиторы 
ИЛ-6 

Да Нет Да Да Да

Лимфоцитопения 
(≤ 1×109/л)

Нет >20 суток >20 суток 7 суток >20 суток

Нейтропения 
(≤0,5×109/л)

Нет Нет Нет Нет 5 суток

Отрицательная 
динамика на КТ

Да Да Да Да Да

Тест на ГМ в БАЛ Положительный Положительный Положительный Положительный Положительный

Тест на ГМ в 
сыворотке крови

Не проводили Не проводили Отрицательный Отрицательный Положительный

Противогрибковая 
терапия

Вориконазол, 
затем 
вориконазол + 
каспофунгин

Каспофунгин Каспофунгин, 
затем 
каспофунгин + 
вориконазол

Каспофунгин, 
затем 
каспофунгин + 
вориконазол

Каспофунгин, 
затем 
каспофунгин + 
вориконазол

Исход Выписан с 
улучшением

Летальный исход Перевод в другой 
стационар с 
улучшением

Перевод в другой 
стационар с 
улучшением

Перевод в другой 
стационар с 
улучшением

12-недельная 
выживаемость

Да Нет Да Да Да

БАЛ – бронхоальвеолярный лаваж; ГКС – глюкокортикостероиды; ГМ – галактоманнан, ОРДС – острый респираторный 
дистресс-синдром, ОРИТ – отделение реанимации и интенсивной терапии.
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проводили терапию внебольничной двусторонней 
вирусной пневмонии, степень тяжести КТ-3 (объ-
ем поражения 50–75%) иммуносупрессивными 
препаратами: тоцилизумаб по 600 мг дважды с ин-
тервалом в 1 сут, затем системная терапия метил-
преднизолоном (сведений о кратности использо-
вания и дозах не предоставлено). На контрольной 
КТ ОГК на фоне нормотермии и удовлетворитель-
ных показателей оксигенации была выявлена от-
рицательная динамика поражения легких с фор-
мированием микроабсцессов. Была назначена эм-
пирическая антибактериальная и антифунгальная 
терапия: линезолид, меропенем и каспофунгин. 
Через 10 дней пациент был переведён в Госпиталь 
COVID-19 с жалобами на кашель с мокротой буро-
зеленого цвета, боль в грудной клетке, повышение 
температуры тела до фебрильных значений. При 
поступлении КТ-картина в легких соответствовала 

изменениям при вирусной пневмонии (в том числе 
вызванной COVID-19), поражение по объему бо-
лее 50% (соответствует КТ-3). Появление округлых 
образований в нижних долях правого и левого лег-
ких не позволяли исключить наличие грибкового 
поражения. При исследовании БАЛ был получен 
положительный результат теста на ГМ. К терапии 
добавили вориконазол, антибактериальные пре-
параты отменили. Учитывая сохранение лихорад-
ки на фоне терапии вориконазолом, на 9-е сутки 
к терапии добавили каспофунгин. Дальнейшее те-
чение заболевания осложнилось развитием спон-
танного левостороннего отграниченного пневмо-
торакса, дважды выполняли дренирование левой 
плевральной полости. На 12-е сутки противогриб-
ковой терапии отмечали положительную клини-
ческую динамику, по данным КТ ОГК (рис. 1) – 
значительное повышение воздушности легочной 

Рис. 1. Компьютерные томограммы органов грудной клетки: А, Б, В – аксиальная проекция; Г – корональная 
реконструкция. В обоих легких определяются распространенные зоны матового стекла неправильной вытянутой 
формы, а также перибронхиальные участки консолидации с неровными контурами, местами сливающиеся между 
собой. На этом фоне преимущественно в нижней доле левого легкого определяются множественные образования  
с четким ровным контуром правильной округлой формы, часть из которых представляет собой воздушные полости  
с пристеночным мягкотканым компонентом (симптом «погремушки»). В окружающей образования легочной 
паренхиме зоны матового стекла не визуализируются

А

В Г

Б
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паренхимы и уменьшение объема консолидации 
легочной паренхимы с сохранением остаточных 
изменений в обоих легких. 

Длительность госпитализации составила 26 
дней. Пациент был выписан домой с рекомендаци-
ями продолжить комбинированную противогриб-
ковую терапию с дальнейшим решением вопроса 
о целесообразности хирургического лечения ин-
вазивного аспергиллеза легких.

Пациентка Г., 68 лет (см. табл. 1, № 2), поступила 
в ОРИТ Госпиталя COVID-19 в тяжелом состоянии 
с диагнозом: внебольничная двусторонняя вирус-
ная (COVID-19 подтвержденная) пневмония, сте-
пень тяжести КТ-4 (объем поражения 80%) (рис. 2). 

ПЦР на SARS-CoV-2 был положительным на ам-
булаторном этапе. За 2 дня до поступления была 
выписана из другого стационара, где около ме-
сяца находилась с диагнозом: ИБС. Стенокардия 
2–3 ФК. В связи с развитием тяжелого острого ре-
спираторного дистресс-синдрома (ОРДС) прово-
дили инвазивную ИВЛ. У пациентки диагностиро-
вали присоединение бактериальной суперинфек-
ции, вызванной карбапенем-резистентным штам-
мом Klebsiella pneumoniae, проводили терапию 
антибиотиками широкого спектра действия. Им-

муносупрессивную терапию не получала. На 19-е 
сутки нахождения в ОРИТ был получен положи-
тельный результат теста на ГМ в БАЛ, иницииро-
вали терапию каспофунгином. Дальнейшее тече-
ние заболевания имело крайне тяжелый характер 
с развитием множественных осложнений: острый 
вирусный миокардит, пароксизм фибрилляции 
предсердий, купированный электроимпульсной 
терапией; синдром полиорганной дисфункции; 
остановка сердечной деятельности с успешными 
реанимационными мероприятиями; постреанима-
ционная болезнь; острый артериальный тромбоз 
правой нижней конечности; острая артериальная 
ишемия IIIА степени (необратимая). Несмотря на 
проводимую терапию, на 30-й день госпитализа-
ции наступил летальный исход. 

Пациент К., 57 лет (см. табл. 1, № 3), по-
ступил в инфекционное отделение Госпиталя 
COVID-19 с внебольничной двусторонней вирус-
ной (COVID-19 подтвержденной) пневмонией, 
КТ-2 (объем поражения по КТ – 25%). На 7-е сут-
ки госпитализации, учитывая прогрессирование 
дыхательной недостаточности и отрицательную 
динамику по КТ (объем поражения увеличился 
до 75%), была назначена иммуносупрессивная те-

Рис. 2 Компьютерные томограммы органов грудной клетки: А, Б, В, Г – аксиальная проекция. На всем протяжении 
паренхимы правого и левого легкого определяются распространенные диффузные участки матового стекла средней 
интенсивности с признаками ретикулярной исчерченности на его фоне – симптом «булыжной мостовой». В задних 
отделах обоих легких отмечается формирование обширных сливных зон консолидации неправильной формы, на фоне 
которых прослеживаются воздушные просветы бронхов. Изменения нарастают по направлению к базальным отделам. 
В средней доле правого легкого – единичный бронхоэктаз (стрелка)
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рапия: метилпреднизолон 40 мг/сут внутрь. В те-
чение последующих 4 дней развилось ухудшение 
состояния в виде появления острой дыхательной 
недостаточности (ОДН), снижения сатурации О

2 

до 60%. Пациент был переведён в ОРИТ, начато 
проведение ИВЛ. Дальнейшее течение заболева-
ния осложнилось развитием тромбоэмболичес-
ких осложнений, сепсиса, синдрома полиорган-
ной недостаточности, анемического синдрома. 
На 19-е сутки пребывания в ОРИТ был получен 
положительный результат теста на ГМ в БАЛ. 
Учитывая клинические и КТ-данные, пациенту 
был выставлен диагноз «инвазивный аспергиллез 
легких» и инициирована терапия каспофунги-
ном, через 4 дня в связи с отсутствием клиниче-
ского эффекта и дальнейшим нарастанием дыха-
тельной недостаточности добавили вориконазол. 
На КТ ОГК в динамике: тотальный объём пораже-
ния легких (рис. 3). 

Проводили антибактериальную, антикоагу-
лянтную терапию, гемодиализ, выполнен сеанс 
плазмообмена. Общая длительность противо-
грибковой терапии в стационаре составила 

16 суток. Пациент был выписан на 45-е сутки го-
спитализации в связи с обратным перепрофили-
рованием стационара в стабильном состоянии, 
с регрессом дыхательной недостаточности (на 
вспомогательном режиме вентиляции), без приз-
наков системного воспалительного ответа для 
продолжения лечения в другом инфекционном 
стационаре. На контрольном КТ-исследовании: 
картина двусторонней вирусной пневмонии, 
КТ-4 (объем поражения – 90%); положительная 
динамика в виде практически полного рассасы-
вания зон консолидации, уменьшения интенсив-
ности диффузных зон матового стекла. Катам-
нез: пациент выписан из инфекционного стаци-
онара, прошел курс II этапа медицинской реаби-
литации, в настоящее время приступил к работе 
и продолжает курс III этапа реабилитации в до-
машних условиях. 

Пациентка П., 55 лет (см. табл. 1, № 4), посту-
пила в Госпиталь COVID-19 на 8-е сутки от начала 
заболевания с внебольничной двусторонней ви-
русной (COVID-19 подтвержденной) пневмонией, 
КТ-3 (объем поражения – 75%) (рис. 4). 

Рис. 3. Компьютерные томограммы органов грудной клетки: А, Б, В, Г – аксиальная проекция. Воздушность паренхимы 
обоих легких практически на всем протяжении диффузно снижена по типу матового стекла средней и высокой 
интенсивности с признаками ретикулярной исчерченности на его фоне – симптом «булыжной мостовой». В задних 
отделах обоих легких отмечается формирование обширных сливных зон консолидации с воздушными просветами 
бронхов на фоне уплотнения. В плевральных полостях справа и слева – умеренное скопление жидкости

А

В Г

Б
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В связи с наличием фебрильной лихорадки, на-
растанием дыхательной недостаточности и при-
знаков вторичного гемофагоцитарного лимфо-
гистоцитоза по данным лабораторных анализов, 
КТ-картины в легких была инициирована терапия 
блокаторами ИЛ-6: р-р сарилумаб 199,6 мг в/в. На 
3-е сутки госпитализации было отмечено нараста-
ние дыхательной недостаточности, пациентку пе-
ревели в ОРИТ, где провели сеанс плазмафереза и 
повторно ввели сарилумаб в/в. Проводили респи-
раторную поддержку (высокопоточная назальная 
оксигенация), антимикробную терапию (цефта-
ролин), противогрибковую профилактику (флу-
коназол), ГКС (метилпреднизолон 500 мг – 3 дня, 
затем по 250 мг в/в – 2 дня), антикоагулянтную 
и посиндромную терапию. Течение заболевания 
осложнилось развитием вирусного миокардита, 
окклюзивного тромбоза вен нижних конечностей. 
По данным МСКТ легких в динамике через 8 дней 
выявлено увеличение объема поражения, призна-
ки развития ОРДС на фоне тяжелой двусторонней 
вирусной пневмонии, КТ-4 (объем поражения – 
95%) (рис. 5). 

Учитывая отрицательную динамику на фоне 
антибактериальной терапии, эмпирически был 
добавлен каспофунгин, повторно начата терапия 
ГКС (дексаметазон 24 мг/сут с последующим сни-
жением дозы – 8 дней). Пациентке дважды вы-
полняли исследование БАЛ на наличие ГМ: на 11-е 
сутки после поступления в ОРИТ результаты теста 
были отрицательные, на 16-е сутки был получен 
положительный результат. К терапии каспофун-
гином добавили вориконазол. На 19-е сутки госпи-
тализации пациентка была переведена в другое 
медицинское учреждение в связи с обратным пе-
репрофилированием Госпиталя COVID-19. Состо-
яние при переводе с положительной динамикой в 
виде улучшения оксигенации легких (кислород-
ная поддержка через лицевую маску потоком О

2
 

8–10 л/мин), отсутствия лихорадки и лаборатор-
ных признаков системного воспалительного отве-
та. В дальнейшем пациентка выписана из инфек-
ционного стационара на амбулаторное лечение.

Пациент С., 36 лет (см. табл. 1, № 5). С 2018 г. 
получил несколько курсов полихимиотерапии по 
поводу диффузной В-крупноклеточной лимфо-
мы с высокой пролиферативной активностью, 
поражением шейных лимфоузлов и глоточной 
миндалины. Поступил в Госпиталь COVID-19 из 
отделения гематологии, где ему провели курс вы-
сокодозной полихимиотерапии. Диагноз при по-
ступлении: двусторонняя вирусная пневмония 
(COVID-19 подтвержденная), степень тяжести по 
КТ – 1. На фоне симптоматической терапии со-
хранялась лихорадка до фебрильных значений без 
проявлений дыхательной недостаточности. Дан-
ных за реактивацию цитомегаловирусной инфек-
ции (ЦМВ) и рецидив лимфомы не было получено. 
Учитывая наличие агранулоцитоза, не исключа-
лось присоединение бактериальной инфекции в 
рамках фебрильной нейтропении, в связи с чем 
проводили антибактериальную терапию без кли-
нического эффекта. В течение месяца по данным 
МСКТ ОГК отмечали постепенное увеличение 
объема поражения легких (до 75%) (рис. 6), а также 
прогрессирование панцитопении. 

Терапию ГКС пациенту не проводили в связи 
с риском развития септических осложнений на 
фоне вторичного иммунодефицита. В ходе диагно-
стического поиска вероятной инфекции был полу-
чен положительный результат теста на ГМ в БАЛ 
и сыворотке крови. К терапии добавили ворикона-
зол, в дальнейшем в сочетании с каспофунгином, 
однако стойкой нормотермии достичь не удалось. 
На 48-е сутки госпитализации пациент был пере-
веден в другой стационар в стабильном состоянии, 
в связи с обратным перепрофилированием госпи-
таля COVID-19. При выписке: КТ-картина двусто-

Рис. 4. Компьютерные томограммы органов грудной клетки: А, Б, В – аксиальная проекция. В правом и левом легком 
определяются множественные участки матового стекла преимущественно высокой интенсивности с тенденцией 
к слиянию и формированию участков консолидации. На фоне матового стекла выраженные интерстициальные 
изменения – проявления симптома «булыжной мостовой». Изменения в большей степени представлены  
в субплевральных отделах, нарастают по направлению к базальным сегментам обоих легких

А ВБ
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Рис. 5. Компьютерные томограммы органов грудной клетки с внутривенным контрастным усилением:  
А, Б, В, Г – аксиальная проекция. Воздушность паренхимы обоих легких практически на всем протяжении диффузно 
снижена по типу матового стекла средней и высокой интенсивности с выраженными признаками ретикулярной 
исчерченности на его фоне – симптом «булыжной мостовой». В задних отделах обоих легких отмечается 
формирование обширных сливных зон консолидации достаточно однородной структуры. В плевральных полостях 
справа и слева – минимальное скопление жидкости

Рис. 6. Компьютерные томограммы органов грудной клетки: А, Б, В, Г – аксиальная проекция. На всем протяжении 
паренхимы правого и левого легкого определяются распространенные сливные участки матового стекла средней 
интенсивности, поражающие как периферические, так и центральные отделы легочных полей. Зоны консолидации  
не представлены. В верхней доле правого легкого – единичный бронхоэктаз (стрелка)
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ронней вирусной пневмонии, КТ-3. В динамике от-
мечали уменьшение объема поражения легких до 
55–60%. Рекомендовали продолжение комбини-
рованной противогрибковой терапии. Из катамне-
за известно, что в последующие месяцы пациент 
несколько раз был госпитализирован в инфекци-
онные стационары по поводу новой коронавирус-
ной инфекции, в октябре 2020 г. наступил леталь-
ный исход.

У больных тяжелой COVID-19 выявлены выра-
женные нарушения местного (повреждение эпи-
телия, цилиарного клиренса и пр.) и системного 
иммунитета (лимфоцитопения, CD4-цитопения 
и пр.), обусловленные как самой вирусной инфек-
цией, так и применением ГКС и иммуносупрессо-
ров, что сопровождается высокой частотой бакте-
риальных и грибковых суперинфекций, в том чис-
ле ИА [10–13].

Ассоциированный с коронавирусной инфекци-
ей COVID-ИА возникает у пациентов в ОРИТ со 
средним или тяжелым ОРДС [9]. Опубликованные 
результаты обследования свидетельствуют о высо-
кой частоте COVID-ИА у данной категории больных 
в Нидерландах (31 пациент на ИВЛ, 19% COVID-ИА) 
[4], Франции (27 пациентов на ИВЛ, 33% COVID-ИА) 
[5] и Германии (19 пациентов на ИВЛ, 26% COVID-
ИА) [3]. При ретроспективном анализе 366 больных 
в ОРИТ COVID-ИА был выявлен у 6%, а при про-
грессировании дыхательной недостаточности – 
у 19% из 108 больных. При развитии COVID-ИА от-
мечено повышение летальности пациентов на 35% 
[14]. По данным крупного (n=509) французского 
многоцентрового исследования MY-CO-VID, у по-
лучающих ИВЛ больных COVID-19 в ОРИТ часто-
та COVID-ИА составила 22% [15]. Таким образом, 
частота ИА у больных COVID-19 в ОРИТ составила 
6% [14], у получающих ИВЛ пациентов – 19–35% 
[3], что сравнимо с частотой ИА у больных тяжелым 
гриппом в ОРИТ [1]. Мы обследовали 12 пациентов 
с тяжелым течением COVID-19 и подозрением на 
развитие ИА, частота COVID-ИА составила 41,6%, 
что сравнимо с данными литературы.

У 4 из 5 представленных пациентов COVID-
ИА развился после применения ГКС, иммуносу-
прессоров для лечения короновирусной инфек-
ции (см. табл. 1). Большинство описанных случаев 
COVID-ИА также возникло на фоне длительного 
применения ГКС, а также тоцилизумаба [9, 16, 17]. 
Выраженная лимфоцитопения была у 80% описан-
ных больных, нейтропения – у 20% (см. табл. 1), 
что совпадает с опубликованными данными [9]. 
Кроме того, по данным многоцентрового иссле-
дования MY-CO-VID, факторами риска развития 
COVID-ИА были возраст старше 62 лет, масса тела 
более 80 кг, трансплантация органов и иммуносу-
прессия до ОРИТ, длительная ИВЛ и высокие по-
казатели SOFA [15]. 

У представленных пациентов клинические 
проявления COVID-ИА были неспецифическими: 
фебрильная лихорадка, нарастание дыхательной 
недостаточности на фоне стандартной терапии 
(см. табл. 1). По данными других авторов, клини-
ческие признаки COVID-ИА также были неспец-
ифичными, чаще отмечали рефрактерную к АБТ 
лихорадку и нарастающую дыхательную недоста-
точность [9]. 

Установлено, что развитие ИА приводит к по-
вышению летальности больных COVID-19 на 16–
35%, при этом у умерших больных COVID-ИА чаще 
применяли стероиды [16, 17]. По данным много-
центрового исследования MY-CO-VID, развитие 
COVID-ИА было независимым фактором риска 
летального исхода, наряду с возрастом старше 
62 лет и трансплантацией органов до поступления 
в ОРИТ [15]. Нам удалось спасти 4 из 5 пациентов 
с COVID-ИА (см. табл. 1).

Европейская конфедерация медицинской 
микологии (European Confederation for Medical 
Mycology – ECMM) и Международное общес-
тво медицинской и ветеринарной миколо-
гии (International Society for Human and Animal 
Mycology – ISHAM) разработали рекомендации 
по диагностике и лечению COVID-ИА (табл. 2) [9].

Согласно этим рекомендациям, COVID-ИА сле-
дует заподозрить у больных тяжелой инфекцией 
COVID-19 в ОРИТ при наличии:

– рефрактерной лихорадки ≥3 дней или ново-
го эпизода лихорадки после нормализации t тела 
≥2 дней, несмотря на АБТ (при отсутствии других 
причин);

– ↑ дыхательной недостаточности (тахипноэ, 
↑ потребности в О

2
);

– кровохарканья;
– боли в груди или шума трения плевры.
Любой из указанных клинических признаков 

является показанием для диагностики COVID-
ИА у пациентов с рефрактерной дыхательной 
недостаточностью ≥ 5–14 дней, несмотря на все 
рекомендованные методы лечения тяжелой ин-
фекции COVID-19 в ОРИТ. Однако COVID-ИА 
может быть уже при госпитализации или пере-
воде в ОРИТ [9].

Наш опыт свидетельствует, что КТ-признаки 
COVID-ИА неспецифичны. По рекомендациям 
ECMM/ISHAM 2020, КТ легких (повторная) не-
обходима для дифференциальной диагностики 
предполагаемого COVID-ИА с другими причинами 
ухудшения состояния пациента (легочная тромбо-
эмболия, патология сердца и пр.). При выявлении 
на КТ легких инфильтративных изменений или 
инфильтрата с полостью деструкции (не связан-
ных с другой причиной) в сочетании с предпола-
гаемыми клиническими признаками необходимо 
заподозрить COVID-ИА (см. табл. 2) [9]. 
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ста на ГМ в БАЛ у всех пациентов и сыворотке кро-
ви у одного (см. табл. 1). Согласно рекомендациям 
ECMM/ISHAM 2020, для лабораторного подтверж-

Мы установили диагноз COVID-ИА на основа-
нии клинических данных, результатов КТ легких, 
а также выявления положительного результата те-

Таблица 2

Критерии диагностики ИА у больных CoVID-19 в ОРИТ [Kohler et al.].

Диагноз Факторы риска Клинические проявления Диагностика Комментарии

«Доказанный» ИА
(адаптированные 
для COVID-19 
критерии EORTC/ 
MSGERC)

Пациент  
с COVID-19  
в ОРИТ

– Обнаружение гифов гриба 
при прямой микроскопии в 
гистологическом препарате, 
указывающее на инвазивный рост 
с сопутствующим повреждением 
тканей
При исследовании стерильного 
аспирата или биоптата легкого:
– получение культуры Aspergillus 
при посеве, 
– или положительный результат 
ПЦР 
– или положительная 
микроскопия

Трахеобронхит
«вероятный»

Пациент с 
COVID-19, 
нуждающийся 
в интенсивной 
терапии

Трахеобронхит, на 
который указывают 
трахеобронхиальные 
язвы, узелки, 
псевдомембраны, 
бляшки или струп, 
обнаруженные при 
бронхоскопии

По крайней мере, одно из 
нижеследующего: 
– обнаружение элементов 
плесневых грибов при прямой 
микроскопии БАЛ;
– положительная культура в БАЛ
– «+» ПЦР Aspergillus; 
– ГМ сыворотки крови > 0,5 
– ГМ в БАЛ ≥1,0

Другие легочные 
формы 
(«вероятный» ИА)

Пациент с 
COVID-19, 
нуждающийся 
в интенсивной 
терапии

Легочный инфильтрат, 
желательно 
подтвержденный КТ 
ОГК; или инфильтрат с 
полостью деструкции 
(не связанный с другой 
причиной)

По крайней мере, одно из 
нижеследующего: 
– обнаружение элементов 
плесневых грибов при прямой 
микроскопии БАЛ;
– положительная культура в БАЛ;
– ГМ сыворотки > 0,5; 
– ГМ в БАЛ ≥1,0;
– более 2 «+» ПЦР Aspergillus в 
плазме, сыворотке или цельной 
крови;
– «+» ПЦР Aspergillus в БАЛ;
– один «+» ПЦР Aspergillus в 
плазме, сыворотке или цельной 
крови + любое подтверждение 
в БАЛ

В случае наличия у 
пациентов ХОБЛ 
или хронического 
заболевания 
респираторного тракта 
результаты ПЦР или 
посева должны быть 
подтверждены тестом 
на галактоманнан, 
чтобы исключить 
колонизацию 
или хронический 
аспергиллез легких

Другие легочные 
формы 
(«возможный» ИА)

Пациент с 
COVID-19, 
нуждающийся 
в интенсивной 
терапии

Легочный инфильтрат, 
желательно 
подтвержденный КТ 
ОГК; или инфильтрат с 
полостью деструкции 
(не связанный с другой 
причиной)

По крайней мере, одно 
из нижеследующего 
при исследовании 
небронхоскопического лаважа: 
– обнаружение элементов 
плесневых грибов при прямой 
микроскопии;
– положительная культура 
Aspergillus;
– ГМ сыворотки > 0,5; 
– ГМ > 4,5 при однократном 
исследовании;
– ГМ > 1,2 при двукратном и 
более исследованиях
– ГМ > 1,2 + другое 
микологическое подтверждение 
(не-бронхоскопический лаваж, 
ПЦР, LFA)

Небронхоскопический 
лаваж: 10–20 мл 
физиологического 
раствора, полученного 
путем аспирации 
через закрытую 
аспирационную систему 
у интубированного 
пациента
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Выводы

1. На фоне сопровождающей COVID-19 им-
муносупрессии возможно развитие инвазивного 
аспергиллёза лёгких. 

2. Инвазивный аспергиллез легких следует ис-
ключить у пациентов в ОРИТ с тяжелым течением 
COVID-19, прогрессирующими симптомами пора-
жения легких и выраженной лимфоцитопенией.

3. При наличии предполагаемых клинических 
признаков COVID-ИА и/или инфильтративных из-
менений на КТ легких необходимо получение мате-
риала из нижних отделов респираторного тракта с 
помощью бронхоскопии с БАЛ или получение трахе-
ального аспирата или небронхоскопического лава-
жа. Кроме того, возможно проведение КТ-биопсии, 
если предполагаемая польза превышает риск. 

4. Микробиологическое исследование мате-
риала из нижних отделов респираторного тракта 
должно включать микроскопию, посев и тест на 
галактоманнан. Следует учитывать возможность 
ложноотрицательных результатов теста на галак-
томаннан в сыворотке крови. 

5. Препараты выбора для лечения инвазивного 
аспергиллеза у пациентов с COVID-19 – ворико-
назол или изавуконазол. Применение альтерна-
тивных препаратов (липосомального амфотерици-
на В и каспофунгина) возможно как в форме моно-
терапии, так и в комбинации с вориконазолом или 
изавуконазолом.
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дения COVID-ИА необходимо получение материа-
ла из нижних отделов респираторного тракта, с со-
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наличии предполагаемых клинических признаков 
COVID-ИА и/или инфильтративных изменений 
на КТ показана бронхоскопия с получением БАЛ 
или КТ-биопсия, если предполагаемая польза пре-
вышает риск. При интубации пациента возможно 
повторное получение трахеального аспирата (ТА) 
или небронхоскопического лаважа (НБЛ) (9). При 
проведении бронхоскопии возможно выявление 
специфического аспергиллезного трахеобронхи-
та, но у наших пациентов мы его не обнаружили.

По рекомендациям ECMM/ISHAM 2020, ми-
кробиологическое исследование БАЛ, НБЛ или 
ТА должно включать микроскопию, посев и тест 
на галактоманнан (ГМ). Следует учитывать, что 
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ния COVID-ИА – 6 недель [9].
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Резюме
Цель. Установить количество детей, больных хро-

ническим гепатитом С, в Российской Федерации, в том 
числе получивших противовирусное лечение, с учетом 
их возраста, генотипа вируса, а также используемых 
схем терапии

Материалы и методы. Проведен анализ специально 
разработанных статистических отчетных форм, запол-
нение которых осуществлялось в сентябре 2020 г. специ-
алистами 268 медицинских организаций из 37 субъектов 
РФ, входящих в состав 8 федеральных округов.

Результаты. В сентябре 2020 г. в 268 медицинских 
организациях под наблюдением находились 2160 детей 
с хроническим гепатитом С в возрасте от 0 до 17 лет, 
в том числе 50,7% женского и 49,3% мужского пола. Ко-
личество детей в возрастной группе от 12 до 17 лет 
включительно составило 42,9%, от 6 до 11 лет – 34,5%, 
от 3 до 5 лет – 16,2% и от 0 до 2 лет – 6,4%. Генотип 
вируса был определен у 1388 (64,3%) детей. Доля детей с 
генотипом 1 составила 58,6%, с генотипом 3 – 37,2%, с 
генотипом 2 – 4%. Противовирусную терапию получал 
141 (8,8%) ребенок. Лечение 1465 (91,2%) детей не про-
водилось, однако было отмечено, что 153 (9,5%) из них 
получали терапию ранее, без достижения устойчивого 
вирусологического ответа. Лечение препаратами пря-
мого противовирусного действия проводилось 120 детям 
(85,1%), из них глекапревир + пибрентасвир получали 85 
детей (70,8%) в 20 регионах, софосбувир + ледипасвир 
– 14 детей (11,7%) в 6 регионах, софосбувир – 14 детей 
(11,7%) в 6 регионах, даклатасвир – 7 детей (5,8%) в 4 
регионах. В 26 регионах РФ (70,3%) дети снимались с на-
блюдения после достижения устойчивого вирусологиче-
ского ответа в соответствии с действующими норма-
тивными документами. 

Заключение. Противовирусную терапию хрони-
ческого гепатита С в РФ в 2020 г. получали менее 10% 

Abstract
Aim. To determine the number of children with chronic 

hepatitis C in the Russian Federation, including, who have 
received antiviral treatment, taking into account their age, 
the genotype of the virus, as well as the therapy regimens 
used.

Materials and methods. The analysis of specially devel-
oped statistical reporting forms was carried out, the filling of 
which was carried out in September 2020 by specialists from 
268 medical organizations from 37 constituent entities of the 
Russian Federation, which are part of 8 federal districts.

Results. In September 2020, 2,160 children with chronic 
hepatitis C virus infection aged 0 to 17 years were under 
observation in 268 medical organizations, including 50.7% 
females and 49.3% of males. The number of children in the 
age group from 12 to 17 years was 42.9%, from 6 to 11 years 
– 34.5%, from 3 to 5 years – 16.2% and from 0 to 2 years 
– 6.4%. The genotype of the virus was determined in 1388 
(64.3%) children. The proportion of children with genotype 
1 was 58.6%, with genotype 3 – 37.2%, with genotype 2 – 
4%. Only 141 (8.8%) children with chronic hepatitis C virus 
infection have been received antiviral therapy. 1465 (91.2%) 
children were not treated, but 153 (9.5%) of them received 
therapy earlier, without achieving a sustained virological 
response. Direct-acting antiviral agents treatment was car-
ried out to 120 children (85.1%), of whom glecaprevir + pi-
brentasvir was received by 85 children (70.8%) in 20 regions, 
sofosbuvir + ledipasvir – 14 children (11.7%) in 6 regions, 
sofosbuvir – 14 children (11.7%) in 6 regions, daklatasvir – 7 
children (5.8%) in 4 regions. Children are removed from dis-
pensary observation after achieving a stable virological re-
sponse in accordance with the current regulatory documents 
in 26 regions of the Russian Federation (70.3%).

Conclusion. In 2020, less than 10% of children under 
management received antiviral therapy for chronic hepatitis 
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C virus infection in the Russian Federation. It is necessary 
to approve the state program for the treatment of viral hepa-
titis, one of the directions of which should be the provision 
of all children with chronic hepatitis C virus infection with 
modern highly effective antiviral drugs. It is also necessary 
to conduct clinical trials to assess the safety and efficacy of 
direct-acting antiviral agents for children with chronic hepa-
titis C virus infection in order to ensure the possibility of their 
earlier prescription.

Key words: hepatitis C, children, treatment, DAA, inter-
feron.

Введение

Гепатит С входит в перечень социально значи-
мых заболеваний, что обусловлено в том числе его 
тяжелыми осложнениями. Хроническое течение 
инфекции связано с развитием таких жизнеугро-
жающих состояний, как цирроз печени (ЦП) и ге-
патоцеллюлярная карцинома (ГЦК). Как правило, 
они формируются на поздних стадиях инфекции, 
и раннее, успешное лечение хронического гепати-
та С (ХГС) предотвращает их развитие. Эта тера-
пия может существенно уменьшить потребность 
в трансплантации печени и снизить показатели 
смертности от заболеваний, ассоциированных с 
вирусом гепатита С (ВГС) [1–4]. Терминальная 
стадия заболевания печени и ГЦК вследствие ХГС 
в детском возрасте встречается крайне редко. Од-
нако у 4,5% детей с ХГС все же регистрируются 
продвинутые стадии фиброза печени (F3–F4), а 
у 23% – начальные стадии (F1–F2), прогресси-
рование которых может наблюдаться с течением 
времени. Литературные данные указывают на то, 
что треть взрослых больных с ХГС и выраженным 
фиброзом печени были инфицированы ВГС в ран-
нем детстве. То есть дети с ХГС, не получившие 
противовирусную терапию, имеют высокий риск 
развития тяжелых осложнений еще в молодом 
трудоспособном возрасте, которые могут приве-
сти не только к инвалидизации, но и к летальному 
исходу [5, 6]. 

По данным Всемирной организации здравоох-
ранения (ВОЗ), в 2015 г. в мире насчитывался 71 млн 
человек с ХГС (что составляет 1% населения Земли) 
[7]. Распространенность инфекции, вызванной ви-
русом гепатита С (ВГС), отличалась между регио-
нами и странами, а соотношение детей и взрослых 
варьировало в зависимости от социально-экономи-
ческого статуса: 54% в странах с низким уровнем 
дохода, 28% – в странах со средне-низким уров-
нем, 21% – в странах со средним уровнем и 4% – 
в странах с высоким уровнем дохода. Расчетное 
число детей с ХГС составляло 5 млн [8]. 

В последние годы в РФ наблюдается постепен-
ное снижение заболеваемости острыми и хрони-
ческими формами гепатита С как среди совокуп-
ного населения, так и среди детей до 17 лет вклю-
чительно [9]. Заболеваемость острым гепатитом С 
в группе детей до 17 лет снизилась с 2010 по 2019 г. 
в 6 раз (с 0,6 до 0,1 на 100 тысяч детей), а заболевае-
мость ХГС – в 2,2 раза (с 2,8 до 1,3 на 100 тысяч де-
тей) [10, 11]. Согласно экспертным оценкам, в РФ 
проживает более 4 тысяч детей с ХГС.

Наступление эры новых высокоэффективных 
препаратов прямого противовирусного действия 
(ПППД) радикально изменило терапевтический 
сценарий для пациентов с ХГС. Их применение 
допустимо у всех категорий взрослых пациентов, 
независимо от характеристик ВГС, тяжести за-
болевания, наличия сопутствующих заболеваний, 
и результатом этого применения, как правило, яв-
ляется излечение от инфекции практически всех 
больных [12]. Наиболее полный охват лечением 
пациентов с ХГС – одна из главных задач, озву-
ченных ВОЗ, благодаря решению которой в бу-
дущем возможно достичь элиминации гепатита 
С [13]. Эта задача стала реальной для исполнения 
благодаря современным терапевтическим воз-
можностям, что, однако, в меньшей мере спра-
ведливо для детской популяции, поскольку спектр 
доступных ПППД по-прежнему очень мал, а не-
многочисленные схемы разрешены к применению 
в первую очередь у пациентов старше 12 лет [14]. 
Эти трудности наблюдаются повсеместно, в том 
числе в РФ, и масштаб проблемы остается неяс-
ным в связи с отсутствием информации о числе де-
тей с ХГС, которым назначается противовирусная 
терапия (ПВТ). 

Цель исследования –  установить количество 
детей, больных хроническим гепатитом, С в Рос-
сийской Федерации, в том числе получивших про-
тивовирусное лечение, с учетом их возраста, гено-
типа вируса, а также используемых схем терапии.

детей, находившихся под наблюдением. Необходимо ут-
верждение долгосрочной государственной программы 
лечения вирусных гепатитов, одним из направлений ко-
торой должно стать обеспечение всех детей с хрониче-
ским гепатитом С современными высокоэффективны-
ми противовирусными препаратами. Также необходимо 
проведение клинических исследований в РФ для оценки 
безопасности и эффективности препаратов прямого 
противовирусного действия у детей с хроническим ге-
патитом С с целью обеспечения возможности их более 
раннего назначения.

Ключевые слова: гепатит С, дети, лечение, препа-
раты прямого противовирусного действия, интерфе-
рон.
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Материалы и методы 

Проведен анализ специально разработанных 
статистических отчетных форм, заполнение кото-
рых осуществлялось в сентябре 2020 г. специали-
стами 268 медицинских организаций из 37 субъ-
ектов Российской Федерации, входящих в состав 
8 федеральных округов. Анкета включала сведения 
о количестве детей до 17 лет, находящихся под на-
блюдением в настоящее время, проходящих лече-
ние и не ответивших на лечение, их пол и возраст. 
Также были собраны данные о числе пациентов с 
моно- или ко-инфекцией (ВИЧ, вирусом гепатита В 
(ВГВ)), распределении по генотипам ВГС, применя-
емых препаратах для лечения гепатита С и тактике 
ведения после излечения заболевания. Статисти-
ческая обработка полученных данных осуществля-
лась с помощью программы MS Excel 2010.

Результаты и обсуждение

По состоянию на сентябрь 2020 г. в 37 россий-
ских регионах под наблюдением в 268 медицин-
ских организациях находились 2160 детей от 0 до 
17 лет включительно. Большинство детей были 
в возрасте 12–17 лет (42,9%). Количество детей в 
возрастных группах 6–11 лет, 3–5 лет и 0–2 года 
составило 34,5%, 16,2% и 6,4% соответственно. Со-
отношение мальчиков (49,3%) и девочек (50,7%) 
было сопоставимым (рис. 1). У 6,6% детей выявлена 
ко-инфекция ВИЧ/ВГС, у 0,8% – ВГС/ВГВ.

Противовирусные препараты для лечения ХГС 
получал 141 (8,8%) ребенок. На момент заполнения 
отчета ПВТ 1465 (91,2%) детей не проводилась, од-
нако было отмечено, что 153 (9,5%) из них получа-
ли терапию ранее, не достигнув устойчивого виру-
сологического ответа (УВО). 

ПППД применяют для лечения детей в возрас-
те 12 лет и старше в 26 регионах (70,3%). На момент 
проведения опроса лечение ПППД проводилось 120 
детям (85,1%) (рис. 2), из них глекапревир + пибрен-
тасвир получали 85 детей (70,8%) в 20 регионах, со-
фосбувир + ледипасвир – 14 детей (11,7%) в 6 ре-
гионах, софосбувир – 14 детей (11,7%) в 6 регионах, 
даклатасвир – 7 детей (5,8%) в 4 регионах (рис. 3).

Лечение препаратами интерферона альфа 
(ИФНα) проводилось в 29 регионах (78,4%), в том 
числе в 9 регионах (24,3%) применялись только 
препараты ИФНα, в 20 регионах (54,1%) – как пре-
параты ИФНα, так и ПППД (рис. 4). 

В 3 регионах (10,3%) для лечения ХГС у детей 
использовали только не пегилированный ИФНα 
(не ПегИФНα), в 12 (41,4%) – только пегилирован-
ный ИФНα (ПегИФНα), в 14 (48,3%) – обе модифи-
кации ИФНα.

В 26 регионах РФ (70,3%) дети снимаются с дис-
пансерного наблюдения после достижения УВО в 
соответствии с действующими нормативными до-
кументами.

Рис. 1. Возрастно-половая структура детей с ХГС, 
находящихся под наблюдением в медицинских 
организациях 37 субъектов РФ в 2020 году.

Рис. 2. Доля детей, получающих в настоящее время 
ПППД и ИНФα.
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Проведенный анализ распределения генотипов 
ВГС показал, что доля детей с генотипом 1 в целом 
по стране составила 58,6%. Частота выявления гено-
типа 3 составила 37,2%, а генотипа 2 – 4% (рис. 5). 
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У 2 детей были выявлены генотипы 5 и 6. В 6 регио-
нах (Костромская, Свердловская и Курганская об-
ласти, Республика Крым, Удмуртская Республика, 
Ямало-Ненецкий автономный округ) доля детей, 
инфицированных генотипом 3 ВГС, составляла бо-
лее 50%. В целом, генотип вируса был определен у 
1388 (64,3%) детей, находящихся под наблюдением.

Полученная характеристика детской популя-
ции пациентов с ХГС имеет ряд особенностей, 
среди которых можно выделить следующие:

Очень низкое число пациентов, которым назна-
чалась ПВТ (менее 20%). 

Между тем в детской популяции, равно как и 
во взрослой, доступность и своевременность ПВТ 
позволяет предотвратить развитие ЦП и ГЦК и 
снизить интенсивность передачи ВГС. Кроме того, 
наличие инфекции, вызванной ВГС, влияет на ка-
чество жизни пациентов. В частности, в литерату-
ре описаны когнитивные нарушения у детей с ХГС 
[15], а исследование A. Nydegger et al. показало, 
что физические и психосоциальные показатели 
были значительно ниже у инфицированных детей 
в сравнении с таковыми у здоровых [16].

Для достижения целевых показателей ВОЗ по 
элиминации гепатита С в РФ необходимо обеспе-
чение всех больных ХГС современными эффек-
тивными противовирусными препаратами. Евро-
пейская и Американская ассоциации по изучению 
болезней печени (EASL и AASLD) рекомендуют 
проводить ПВТ ХГС всем пациентам, не получав-
шим ранее лечения и не имеющим противопоказа-
ний к назначению лечения [17, 18]. ВОЗ рекомен-
дует лечить всех пациентов с ХГС старше 12 лет 
пангенотипными ПППД [19]. 

До 2018 г. единственной рекомендуемой ВОЗ 
схемой лечения ХГС у детей старше 2 лет была 
комбинация ПегИФНα и рибавирина [20]. AASLD 
рекомендует назначать терапию ПППД (8-недель-
ный курс глекапревира (300 мг) в комбинации с 
пибрентасвиром (120 мг)) детям с 12 лет и старше 
или массой тела выше 45 кг, не получавших ранее 
противовирусного лечения с любым генотипом 
ВГС, без ЦП или с компенсированным ЦП. Кроме 
того, Управление по санитарному надзору за каче-
ством пищевых продуктов и медикаментов США 
(FDA) одобрило схемы лечения ХГС с использова-
нием ПППД пациентов в возрасте от 3 до 11 лет. 
Для данной группы пациентов с 1, 4, 5 или 6 гено-
типами ВГС без ЦП или с компенсированным ЦП, 
не проходивших ранее лечения или принимавших 
ИФНα, AASLD рекомендуют 12-недельный курс 
комбинации ледипасвир + софосбувир. Тем де-
тям, у которых ХГС вызван 2 или 3 генотипом ВГС, 
FDA рекомендует назначать софосбувир в комби-
нации с рибавирином [18]. Интересно, что возраст, 
по-видимому, влияет на исход терапии: по данным 
мета-анализа, эффективность ПППД была ниже у 

Рис. 3. ПППД, применяемые для лечения детей с ХГС в РФ.
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детей в возрасте от 3 до 6 лет по сравнению с деть-
ми старшего возраста и подростками [21].

ПППД продемонстрировали ряд преимуществ 
по сравнению с терапией ИФНα/ ПегИФНα, вклю-
чая лучший профиль безопасности, более корот-
кую продолжительность терапии и неинвазивный 
способ введения (пероральная терапия). Нежела-
тельные явления отмечаются менее чем у 5% паци-
ентов, наиболее частыми являются головная боль 
и утомляемость [21]. Стоит отметить, что, несмо-
тря на явные преимущества перед интерферон-со-
держащими схемами лечения, ПППД на данный 
момент малодоступны для многих стран за счет их 
высокой стоимости [22] и отсутствия разрешения 
к применению у детей. 

Согласно позиции Комитета по гепатологии Ев-
ропейского общества детской гастроэнтерологии, 
гепатологии и питания, все дети с ХГС старше 12 
лет подлежат лечению [23]. В РФ пока такого ре-
шения не сформулировано, и это подтверждают 
полученные нами данные. 

ИФНα-содержащие схемы по-прежнему при-
меняются для лечения детей с ХГС в РФ. В четвер-
ти регионов РФ применялись только препараты 
ИФНα и рибавирина, причем в некоторых из них 
даже не пегилированная форма.

До недавнего времени назначение комбина-
ции ПегИФНα и рибавирина детям 3–17 лет с 
ХГС было стандартной общемировой практикой. 
Особенности ПВТ ХГС препаратами ПегИФНα и 
рибавирином хорошо изучены, в том числе в дет-
ской популяции. Она отличается плохой перено-
симостью, зависимостью от тяжести поражения 
печени и низкой частотой достижения УВО [21, 23, 
24]. Так, у детей с генотипом 1 ВГС после 48 недель 
лечения частота УВО составляет от 30% до 50%, а 

для генотипов 2 и 3 ВГС эта цифра достигает 80% 
после 24 недель ПВТ [25]. Помимо генотипов 2 и 3 
ВГС, предикторами УВО также являются величина 
вирусной нагрузки у пациентов с генотипом 1 ВГС 
(<600 000 МЕ/мл) и быстрый вирусологический 
ответ [26]. 

Поскольку в мире доминирует генотип 1 ВГС 
(около 46% случаев), представители западных со-
обществ утвердили схемы для лечения ХГС без 
участия ИФНα как единственно возможные для 
детей старше 12 лет. С 2017 г. использование ИФНα 
у этих пациентов не рекомендуется [23], что соот-
ветствует современному подходу к лечению ХГС 
во взрослой популяции. В РФ, несмотря на анало-
гичное доминирование генотипа 1 ВГС (52,6%) [9], 
такой подход пока отсутствует.

Среди применяемых в РФ ПППД для лечения 
детей преимущественной схемой выбора является 
глекапревир + пибрентасвир (на ее долю прихо-
дится 71% пациентов).

По данным Государственного реестра лекар-
ственных средств, список ПППД для лечения де-
тей с ХГС в РФ представлен препаратом софосбу-
вир, разрешенным к применению в 2019 г., и ком-
бинациями препаратов глекапревир + пибрентас-
вир, велпатасвир + софосбувир и ледипасвир + 
софосбувир (табл.), которые были одобрены лишь 
в 2020 г. и разрешены к использованию у детей 
старше 12 лет. Возможность применения ПППД 
для лечения ХГС у детей младше 12 лет в РФ в на-
стоящее время отсутствует. В то же время в США 
с 2017 г. одобрено 3 схемы ПВТ для детей, одна из 
которых может применяться у пациентов младше 
12 лет (табл.). 

Учитывая отдельные аспекты течения ХГС у 
детей и отсутствие средств специфической про-

Таблица 
ПППД для лечения ХГС у взрослых и детей, одобренные в РФ и в США

Препараты Дата государственной
регистрации (РФ)

Категория 
пациентов

Дата одобрения FDA (США) Категория пациентов

Дасабувир; омбитасвир + 
паритапревир + ритонавир

21.04.2015 Взрослые 22.07.2016 Взрослые 

Даклатасвир 14.07.2015 Взрослые 24.07.2015
Выпуск прекращен

Взрослые 

Софосбувир 25.03.2016 Взрослые 06.12.2013 Взрослые 

04.06.2019 Дети >12 лет 07.04.2017 Дети >12 лет

Глекапревир + 
пибрентасвир

13.04.2018 Взрослые 03.08.2017 Взрослые

04.02.2020 Дети >12 лет 30.04.2019 Дети >12 лет

Гразопревир + 
элбасвир

21.09.2018 Взрослые 28.01.2016 Взрослые 

Велпатасвир + 
софосбувир

08.08.2019 Взрослые 28.01.2016 Взрослые 

28.10.2020 Дети >12 лет 19.03.2020 Дети >6 лет 

Ледипасвир + 
софосбувир

19.02.2020 Взрослые 10.10.2014 Взрослые

19.02.2020 Дети >12 лет 07.04.2017 Дети >12 лет
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филактики заболевания, важным является доступ-
ность и своевременность ПВТ для данной возраст-
ной группы, что позволит предотвратить развитие 
ЦП и ГЦК и снизить коллективный риск передачи 
ВГС среди населения. Все вышеперечисленные 
особенности значительно затрудняют, если не де-
лают невозможным, достижение элиминации ге-
патита С в детской популяции РФ. 

Заключение

Противовирусную терапию ХГС в РФ получали 
менее 10% детей, находившихся под наблюдением 
в 2020 г. Для предотвращения развития тяжелых не-
благоприятных исходов у пациентов с ХГС необхо-
димо утверждение долгосрочной государственной 
программы лечения вирусных гепатитов в РФ, од-
ним из направлений которой должно стать обеспе-
чение всех детей современными высокоэффектив-
ными противовирусными препаратами. Также необ-
ходимо проведение клинических исследований в РФ 
для оценки безопасности и эффективности ПППД у 
детей с ХГС в возрасте от 3 до 18 лет с целью обеспе-
чения возможности их более раннего назначения.
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Резюме
Цель: изучение показателей индексов фиброза и 

транзиентной эластометрии у пациентов с хроничес-
кой HCV-инфекцией, получивших противовирусную те-
рапию.

Материалы и методы: в исследование были включе-
ны 64 пациента с хронической HCV-инфекцией, получив-
ших противовирусную терапию препаратами с прямым 
противовирусным действием или комбинацией пегин-
терферона и рибавирина.

Индексы фиброза AAR, APRI и FIB-4 рассчитывались 
до начала терапии и через 6 месяцев после ее заверше-
ния. Значения AAR>1, APRI≥1,5 и FIB-4≥1,45 считались 
показателями выраженного фиброза. Были изучены ди-
намика индексов фиброза и показателей эластометрии 
в зависимости от схемы лечения, их корреляция и прог-
ностическая значимость индексов фиброза по отноше-
нию к эластометрии. 

Результаты. Среди пациентов, получивших тера-
пию препаратами с прямым противовирусным действи-
ем, устойчивый вирусологический ответ был достигнут 
у 100%, пегинтерферон-содержащую схему – у 85%. По-
казатели эластометрии и индексов APRI и FIB-4 умень-
шились в обеих группах. У пациентов без цирроза пече-
ни средние показатели эластометрии после лечения 
с 9,5±1,7 кПа снизились до 6,7±1,4 кПа (р=0,0006). У па-
циентов с циррозом печени медиана значений эласто-
метрии уменьшилась с 20 до 11,7 кПа (р=0,0006), меди-
ана значений APRI уменьшилась с 2,09 до 0,61 (p=0,005), 
FIB-4 – с 3,95 до 2,22 (p=0,022). Прогностическая значи-
мость FIB-4 по отношению к эластометрии до лечения 
составила 81%, после – 82%. 

Заключение. Успешная этиотропная терапия приво-
дит к улучшению показателей индексов фиброза печени 
и транзиентной эластометрии у пациентов с HCV-
инфекцией, в том числе и при циррозе печени, независи-
мо от схемы лечения. Индекс FIB-4 показал наивысшую 
чувствительность и прогностическую значимость в 
определении тяжелого фиброза.

Ключевые слова: хронический гепатит С, фиброз 
печени, цирроз печени, транзиентная эластометрия, 
AAR, APRI, FIB-4.

Abstract
Objective: to study the values of fibrosis indices and tran-

sient elastometry in patients with chronic HCV infection who 
received antiviral therapy.

Materials and methods: The study included 64 patients 
with chronic HCV infection who received antiviral therapy 
with direct-acting antiviral drugs or a combination of pegin-
terferon and ribavirin.

The fibrosis indices AAR, APRI and FIB-4 were calculated 
before the start of therapy and 6 months after its completion. 
Values of AAR>1, APRI≥1,5, and FIB-4≥1,45 were consid-
ered indicators of severe fibrosis. We studied the dynamics 
of fibrosis indices and elastometry values depending on the 
treatment regimen, their correlation and the prognostic sig-
nificance of fibrosis indices in relation to elastometry.

Results. Among patients treated with direct-acting an-
tiviral drugs, a sustained virologic response was achieved 
in 100%, and peginterferon-containing regimen – in 85%. 
Elastometry and APRI and FIB-4 indices decreased in both 
groups. In patients without liver cirrhosis, the average elas-
tometry after treatment decreased from 9,5±1,7 kPa to 6,7 ± 
1.4 kPa (p = 0,0006). In patients with liver cirrhosis, the medi-
an of elastometry decreased from 20 to 11,7 kPa (p = 0,0006), 
the median of APRI decreased from 2,09 to 0,61 (p = 0,005), 
FIB-4 from 3,95 up to 2,22 (p = 0,022). The prognostic signifi-
cance of FIB-4 in relation to elastometry before treatment was 
81%, after – 82%.

Conclusion. Successful etiotropic therapy leads to an 
improvement in values of liver fibrosis indices and transient 
elastometry in patients with HCV infection, including liver 
cirrhosis, regardless of the treatment regimen. The FIB-4 
index showed the highest sensitivity and prognostic signifi-
cance in determining severe fibrosis.

Key words: chronic hepatitis C, liver fibrosis, cirrhosis, 
transient elastometry, AAR, APRI, FIB-4.
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Введение

Вирус гепатита С (ВГС) по-прежнему остается 
самой частой причиной развития хронического 
гепатита [1], у каждого пятого пациента с хрони-
ческим гепатитом С (ХГС) развивается цирроз пе-
чени (ЦП) [2], что обусловливает до 60% летальных 
исходов при этой инфекции [3].

ЦП представляет собой терминальную стадию 
фиброза печени (ФП), являющегося ответной ре-
акцией ткани печени на хроническое воспале-
ние. Главная роль в этом процессе принадлежит 
звездчатым клеткам, или клеткам Ито. Поврежде-
ние гепатоцитов приводит к выбросу цитокинов 
и факторов роста [4] и, как следствие, к активации 
звездчатых клеток и синтезу ими компонентов 
внеклеточного матрикса. В то же время звездчатые 
клетки синтезируют ферменты, разрушающие 
компоненты соединительной ткани – матрикс-
ные металлопротеиназы (ММР), что обусловлива-
ет возможность обратимости фиброза [5]. 

Персистирование ВГС, вызывающее хроничес-
кое воспаление ткани печени, является основной 
причиной формирования фиброза печени. Элими-
нация возбудителя приводит к угасанию воспале-
ния и как следствие – к уменьшению фиброза.

В диагностике ФП «золотым стандартом» по-
прежнему является биопсия печени, однако из-
за инвазивности и наличия ошибки выборочного 
исследования [6] ее применение ограничено, она 
«используется для пациентов с неясным диагно-
зом или потенциально дополнительными этиоло-
гическими факторами» [7]. В рутинной клиничес-
кой практике первоначально применяют неинва-
зивные методы – анализ сывороточных маркеров 
фиброза (прямых и непрямых) и измерение эла-
стичности печени [8, 9]. 

Непрямые маркеры имеют высокую информа-
тивность и доступны к определению в любой кли-
нико-диагностической лаборатории: это аспар-
татаминотрансфераза (АСТ), аланинаминотранс-
фераза (АЛТ), количество тромбоцитов (Тр), би-
лирубин, гамма-глутамилтранспептидаза (ГГТП), 
аполипопротеин А1, гаптоглобин и др., интегриро-
ванные в индексы фиброза. Сегодня для каждого 
заболевания печени, сопровождающегося разви-
тием ФП и ЦП, разработаны свои индексы. Боль-
шинство индексов имеют высокую чувствитель-
ность в отношении наличия/отсутствия выражен-
ного фиброза и цирроза печени, промежуточные 
стадии они выявляют не всегда. Для определения 
фиброза при ХГС в России рекомендованы к ис-
пользованию индексы FibroTest и FibroMeter V 
[10], имеющие ограниченное применение из-за 
высокой стоимости [11]. Хорошо изученными и 
информативными при ХГС индексами считаются 
индексы APRI и FIB-4 [6, 11, 12, 13], нередко ис-

пользуется индекс AAR, или коэффициент де Ри-
тиса [14]. 

Сывороточные маркеры позволяют оценить 
динамику фибротических процессов в печени, од-
нако они не дают полного представления о струк-
туре ткани печени. Для этого рекомендовано изме-
рение эластичности печени методом эластометрии 
[15]. Как и индексы фиброза, ТЭ хорошо выявляет 
наличие или отсутствие выраженного фиброза и 
цирроза печени, но не всегда распознает проме-
жуточные стадии фиброза [11]. Сочетанное при-
менение индексов фиброза и эластометрии повы-
шает точность диагностики и уменьшает потреб-
ность в биопсии печени [11, 12, 15]. Определение 
непрямых маркеров ФП у пациентов с ХГС легко 
выполнимо на любом этапе оказания медицинской 
помощи и может использоваться для мониторинга, 
а также отбора пациентов с целью своевременно-
го проведения противовирусной терапии (ПВТ). 

Цель исследования – изучение показателей неин-
вазивных методов оценки фиброза печени у пациен-
тов с хронической HCV-инфекцией до и после ПВТ.

Задачи исследования

1. Изучить показатели ТЭ до и через 6 месяцев 
после окончания ПВТ. 

2. Определить значения индексов фиброза до 
и через 6 месяцев после окончания ПВТ.

3. Сопоставить данные индексов фиброза и по-
казатели ТЭ.

4. Изучить влияние схемы ПВТ на динамику по-
казателей ТЭ и индексов фиброза.

Материалы и методы 

В исследование были включены 64 пациента с хро-
нической HCV-инфекцией, получивших ПВТ в усло-
виях дневного стационара Республиканской клини-
ческой инфекционной больницы (РКИБ) им. профес-
сора А.Ф. Агафонова г. Казани в 2015–2018 гг. 

Всем пациентам для установления клинического 
диагноза и стадии хронической HCV-инфекции про-
водили стандартный комплекс обследований [10, 16, 
17]. Уровень общего и прямого билирубина в сыво-
ротке крови определяли с помощью тест-системы 
«HumaStar 600» в автоматическом анализаторе 
«HumaStar 600» фирмы «Human» (Германия) с нор-
мами для общего билирубина не более 21 мкмоль/л, 
для прямого билирубина не более 4,3 мкмоль/л. Ак-
тивность АЛТ и АСТ оценивали с помощью тест-
системы «HumaStar 600» с нормами для АЛТ не более 
20 Ед/л у женщин и не более 30 Ед/л у мужчин [16, 
18], для АСТ не более 37 Ед/л. Протромбиновый ин-
декс в сыворотке крови определяли тест-системами 
НПО «РЕНАМ» (Россия) с нормой 75–100%. 

Определение рибонуклеиновой кислоты 
(РНК) вируса гепатита С в сыворотке крови для 
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верификации репликативной фазы хронической 
HCV-инфекции проводилось методом полиме-
разной цепной реакции (ПЦР) с применением 
тест-системы «АмплиСенс-HCV-FL» фирмы 
«ИнтерЛабСервис» (Россия) с чувствительно-
стью качественного метода 100 МЕ/мл; количес-
твенное определение и генотипирование РНК 
ВГС проводилось методом ПЦР в режиме «ре-
ального времени» на анализаторе RotorGene-Q, 
Qiagen (Германия) с чувствительностью метода 
300 МЕ/мл. Уровень вирусной нагрузки считали 
высоким при количестве РНК ВГС более 8×105 
МЕ/мл [10]. Ультразвуковое исследование орга-
нов брюшной полости проводилось на аппара-
те HITACHI EUB-5500 (Япония). Транзиентная 
эластометрия печени проводилась на аппара-
те FibroScan 502 Touch, Echosens (Франция), по 
прилагаемому руководству к аппарату получен-
ные результаты в кПа конвертировались в ста-
дию фиброза по шкале METAVIR следующим 
образом: менее 5,8 кПа – F

0 
(отсутствие фибро-

за); 5,9–7,1 кПа – F
1, 

7,2–9,5 – F
2 

(промежу-
точные стадии фиброза); 9,5–2,5 – F

3
 и более 

12,5 кПа – F
4 

(тяжелый фиброз)
. 

Клинический диагноз гепатита и цирроза пе-
чени пациентам с хронической HCV-инфекцией 
выставлялся на основании клинико-лабораторных 
и инструментальных данных [19]. При наличии у 
пациентов клинических проявлений и/или лабо-
раторно-инструментальных признаков порталь-
ной гипертензии (спленомегалия, панцитопения/
тромбоцитопения, данные УЗИ, ФГДС) устанав-
ливали диагноз цирроза печени независимо от ре-
зультатов эластометрии [7, 19, 20]. 

Всем пациентам была проведена ПВТ согласно 
приказу № 1407 от 14.07.2015 г. МЗ РТ «Об оказа-
нии медицинской помощи больным хроническими 
вирусными гепатитами в Республике Татарстан», 
в рамках программы государственных гарантий. 

При проведении ПВТ использовались следую-
щие схемы: 

1. Пегинтерферон альфа-2в («Альгерон», фир-
ма «Биокад», Россия) 1,5 мг/кг подкожно, 1 раз в 
неделю + рибавирин 800–1200 мг/сутки, перо-
рально, ежедневно, в течение 24–48 недель – 
у 41 пациента.

2. Препараты с прямым противовирусным 
действием (ПППД): дасабувир; омбитасвир + 
паритапревир + ритонавир [набор] («Викейра 
Пак», оригинальный препарат, производитель 
Fournier Laboratories Ireland Limited, Ирландия 
и AbbVie Ireland NL B.V., Ирландия), в суточ-
ной дозе: омбитасвир/паритапревир/ритонавир 
(12,5 мг/75 мг/50 мг) – 1 таблетка 1 раз в сутки, 
дасабувир (250 мг) – по 1 таблетке 2 раза в сут-
ки, ежедневно в течение 12 недель – у 23 паци-
ентов. 

Вирусологическая эффективность лечения 
оценивалась по достижению устойчивого вирусо-
логического ответа (УВО) – авиремии через 24 не-
дели после окончания терапии. 

Всем пациентам на основании данных, полу-
ченных из общего и биохимического анализов 
крови, выполненных перед началом ПВТ и через 
24 недели после ее завершения, были рассчита-
ны 3 индекса фиброза по следующим формулам: 
AAR=АСТ/АЛТ [21]; APRI=(АСТ/верхняя гра-
ница нормы АСТ) × 100/Тр [22]; FIB-4=(возраст, 
лет × АСТ) / (Тр × √(АЛТ)) [23]. Значения индекса 
AAR>1, APRI≥1,5 и FIB-4 ≥1,45 считались показате-
лями выраженного фиброза [21, 22, 23]. 

ТЭ проводилась до начала ПВТ и через 6 меся-
цев после ее окончания. 

Обработка данных проводилась в программе 
Microsoft Excel 2019 и IBM SPSS Statistics 23. Про-
верка статистических гипотез о нормальности 
распределения проводилась с помощью критерия 
Колмогорова – Смирнова. Проверка статистичес-
ких гипотез о равенстве дисперсий проводилась с 
помощью критерия Фишера. Выборки с нормаль-
ным распределением описывались значениями 
выборочного среднего и стандартного отклонения 
вида «M ± SD». Выборки с ненормальным рас-
пределением описывались значениями медианы 
и интерквартильного размаха (значениями 25-го и 
75-го процентилей) вида «Me (Q

25
; Q

75
)». Статисти-

ческие гипотезы о существовании различий меж-
ду двумя нормальными выборками с равными дис-
персиями проверялись с помощью двустороннего 
Т-критерия Стьюдента; в иных случаях применя-
лись непараметрические критерии – при анализе 
различий между двумя зависимыми выборками – 
критерий Уилкоксона; между двумя независимы-
ми выборками – U-критерий Манна – Уитни. 
Различия считались статистически значимыми 
при уровне значимости р<0,05. При множествен-
ных сравнениях поправки уровня статистической 
значимости производились по методу Холма – 
Бонферрони. Для анализа корреляционных связей 
рассчитывался коэффициент Спирмена.

Результаты и обсуждение

В исследование вошли 40 мужчин (62,5%) и 
24 женщины (37,5%), средний возраст пациентов 
составил 47,5 лет (42; 56). Среди установленных 
по данным анамнеза путей передачи преобладал 
медицинский (25%). Минимальный срок инфици-
рования (по срокам обнаружения антител к ВГС) 
у пациентов без цирроза печени (n=23) соста-
вил 12 (5; 16) лет, у пациентов с циррозом печени 
(n=41) – 23 (16; 27) года. Среди пациентов с уста-
новленным диагнозом ЦП была выявлена спле-
номегалия по данным УЗИ в 55% случаев (n=32), 
варикозное расширение вен пищевода (ВРВП) 
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1–2 степени – в 27% (n=11). Высокая вирусная 
нагрузка была установлена у 22 человек (39%). У 32 
(56%) был обнаружен генотип 1b, у 4 (6%) – гено-
тип 2, у 14 (22%) – 3а. Среди пациентов, получив-
ших ПППД, УВО был достигнут у 100%; среди по-
лучивших пегинтерферон-содержащую схему – 
у 85%. 

У пациентов без ЦП до лечения наблюдалась 
следующая структура показателей ТЭ, соответ-
ствующая стадиям фиброза: F

0 
– 4%, F

1 
– 4%, 

F
2 

– 35%, F
3 
– 57%, в среднем – 9,5±1,7 кПа. Зна-

чения индекса AAR были больше 1 у 9% пациен-
тов; индекс APRI превышал 1,5 у 27% пациентов, 
индекс FIB-4 превышал 1,45 у 59% пациентов. Че-
рез 6 месяцев после ПВТ показатели ТЭ у данной 
группы снизились: F

0
 – 25%, F

1
 – 44%, F

2
 – 25%, 

F
3
 – 6%, в среднем 6,7±1,4 кПа (р=0,0006, 95% 

ДИ для разности средних 2,5-3,9 кПа); индекс 
AAR>1 у 69%, (р=0,001), индекс APRI ≥1,5 у 0%; 
(р=0,225); индекс FIB-4 ≥1,45 у 40%, (р=0,893). 
Средние значения ТЭ и индексов фиброза пред-
ставлены в таблице 1.

У пациентов с ЦП до лечения были выявлены 
следующие показатели ТЭ: F

3
 – 12%, F

4 
– 88%, 

в среднем 20 (14,1; 24,5) кПа; индекс AAR>1 у 29%, 
индекс APRI ≥1,5 у 68%, индекс FIB-4 ≥1,45 у 89%. 
Через 6 месяцев после ПВТ у них также наблюда-
лось снижение показателей ТЭ: F

0
 – 4%, F

1
 – 15%, 

F
3
 – 15%, F

4
 – 46%, в среднем – 11,7 (8,6; 17) кПа 

(р=0,0006, 95% ДИ для разности средних 4,3 – 9,9 
кПа). Доля пациентов, у которых индекс AAR пре-
высил 1, выросла и достигла 70% (p=0,204) (рис. 1), 
что объясняется более выраженным снижением 
на фоне ПВТ АЛТ, чем АСТ. 

Количество пациентов с индексом APRI≥1,5 
снизилось до 27% (р=0,005) (рис. 2), как и коли-
чество пациентов с индексом FIB-4 ≥1,45 – 73% 
(р=0,022) (рис. 3).

Таблица 1

Показатели ТЭ и индексов фиброза у пациентов без ЦП до и после ПВТ. Представлены средние 
значения в виде М±sD и Ме (Q25; Q75)

Показатели Показатели ТЭ Индекс AAR Индекс APRI Индекс FIB-4

До ПВТ 9,5±1,7 кПа 0,62 (0,55; 0,75) 0,95 (0,54; 1,54) 1,67 (1,14; 1,88)

После ПВТ 6,7±1,4 кПа 1,13 (1; 1,27) 0,37 (0,2; 0,39) 1,17 (1,15; 1,95)

Уровень значимости р=0,0006 р=0,001 р=0,225 р=0,893

Рис. 1. Доля пациентов с ЦП с показателями индекса 
AAR, указывающими на наличие выраженного 
фиброза, до и после ПВТ

Рис. 2. Доля пациентов с ЦП с показателями индекса 
APRI, указывающими на наличие выраженного 
фиброза, до и после ПВТ
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Средние значения ТЭ и индексов фиброза 
представлены в таблице 2.

Все индексы фиброза прямо коррелировали 
с показателями эластометрии (табл. 3). 

По полученным результатам была определена 
положительная прогностическая значимость (PPV) 
индексов фиброза по отношению к ТЭ, т.е. процент 
совпадений показателей индексов фиброза и ТЭ, 
указывающих на выраженный фиброз. Для индек-
са AAR до лечения доля совпадений с показателя-
ми ТЭ составила 26% (рис. 4), после лечения – 92% 
(рис. 5). Однако нельзя сказать, что прогностиче-
ская значимость AAR после лечения повысилась: 
среди пациентов, у которых показатели ТЭ не пре-
вышают 9,5 кПа, AAR указывает на наличие выра-
женного фиброза у 77% пациентов (рис. 6), что свя-

Рис. 3. Доля пациентов с ЦП с показателями индекса 
FIB-4, указывающими на наличие выраженного 
фиброза, до и после ПВТ

Таблица 2

Показатели ТЭ и индексов фиброза у пациентов с ЦП до и после ПВТ. Представлены средние 
значения в виде М±sD и Ме (Q25; Q75)

Показатели Показатели ТЭ Индекс AAR Индекс APRI Индекс FIB-4

До ПВТ 20 (14,1; 24,5) 0,83 (0,67; 1,07) 2,09 (1,14; 3,61) 3,95 (2,39; 6,04)

После ПВТ 11,7 (8,6; 17) 1,3 (0,97; 1,5) 0,61 (0,46; 1,73) 2,22 (1,72; 7,65)

Уровень значимости р=0,0006 р=0,204 р=0,005 р=0,022

Таблица 3
Корреляция индексов фиброза и показателей ТЭ

Показатели Индекс AAR Индекс APRI Индекс FIB-4

Показатели ТЭ до ПВТ 0,4 (р=0,001, n=60) 0,5 (р=0,0001, n=58) 0,6 (р=0,0001, n=58)

Показатели ТЭ после ПВТ 0,4 (р=0,032, n=26) 0,7 (р=0,001, n=17) 0,7 (р=0,003, n=17)

Корреляционная связь считается сильной при показателях коэффициента от ±0,7 до ±1, средней силы – от ±0,3 до ±0,699, 
слабой – от ±0 до ±0,299.

Рис. 5. Прогностическая значимость индекса AAR  
после ПВТ

Рис. 4. Прогностическая значимость индекса AAR до ПВТ
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Рис. 6. Прогностическая значимость индекса AAR у 
пациентов с показателями ТЭ менее 9,5 кПа

Рис. 7. Показатели ТЭ у пациентов до и после терапии 
ПППД. Здесь и далее указаны медианы и показатели 
дисперсии

зано с теми же особенностями биохимического 
ответа на ПВТ, которые были описаны выше.

Прогностическая значимость индекса APRI до 
лечения составила 56%, после лечения – 27%. Ин-
декс FIB-4 продемонстрировал стабильно высо-
кую прогностическую значимость: 81% до лечения 
и 82% после лечения.

Мы проанализировали динамику показателей 
ТЭ в зависимости от схемы ПВТ (рис. 7, 8). 

Было выявлено снижение показателей ТЭ у 
всех пациентов, в том числе и с ЦП как на ПППД, 
так и на пегинтерферон-содержащей схеме 
(рис. 9, 10).

Рис. 8. Показатели ТЭ у пациентов до и после терапии 
интерферонами

Рис. 9. Показатели ТЭ у пациентов с ЦП до и после 
терапии ПППД

Рис. 10. Показатели ТЭ у пациентов с ЦП до и после 
терапии интерферонами
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Анализ показателей индексов фиброза у па-
циентов с ЦП также показал их снижение после 
ПВТ: медиана значений индекса APRI у пациентов, 
получивших ПППД, уменьшилась с 3,02 до 1,08 
(р=0,028), FIB-4 – с 6,05 до 3,18 (р=0,066); у паци-
ентов, получивших пегинтерферон-содержащую 
схему, медиана значений APRI уменьшилась с 1,87 
до 0,48 (р=0,043), FIB-4 – с 2,35 до 1,72 (р=0,138).

Успешная ПВТ хронической HCV-инфекции 
приводит к улучшению показателей индексов 
фиброза печени и ТЭ у пациентов, в том числе и 
при циррозе печени. Это может объясняться как 
уменьшением хронического воспаления в резуль-
тате лечения, так и антифибротическим эффектом 
препаратов интерферона [5], возможно, и ПППД. 

Из изученных нами индексов фиброза индекс 
AAR показал наименьшую прогностическую зна-
чимость относительно ТЭ до лечения и чрезвы-
чайно низкую специфичность после лечения. Ин-
декс FIB-4, напротив, показал стабильно высокую 
прогностическую значимость, что позволяет нам 
рекомендовать его для использования в клиниче-
ской практике как при установлении диагноза, так 
и при дальнейшем наблюдении и лечении пациен-
тов с хронической HCV-инфекцией. 

Выводы

1. Успешная ПВТ хронической HCV-инфекции 
приводит к улучшению показателей индексов фи-
броза печени и ТЭ у пациентов, в том числе и при 
циррозе печени.

2. У пациентов с ЦП была выявлена положи-
тельная динамика показателей индексов фиброза 
и ТЭ при ПВТ как пегинтерферон-содержащей 
схемой, так и ПППД. 

3. Индекс FIB-4 показал наивысшую чувстви-
тельность и прогностическую значимость в опре-
делении тяжелого фиброза печени при хрониче-
ской HCV-инфекции.
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Введение

Ветряная оспа – одно из самых распростра-
ненных инфекционных заболеваний в детском 
возрасте [1, 4]. В России доля ветряной оспы в 
структуре инфекций с аэрозольным механизмом 
передачи возбудителя ежегодно составляет более 

80 % [1, 6]. Отмечаются стабильно высокие уров-
ни заболеваемости в последние годы – от 320 до 
780 на 100 тыс. населения, ежегодно в стране ре-
гистрируется от 500 000 до 1 150 000 случаев забо-
левания [1, 2]. Считается доброкачественной бо-
лезнью, но, впрочем, как у детей, так и у взрослых 

клинико-эПидемиологическая характеристика  
ветряной осПы у детей 0–17 лет в городе барнауле

Е.А. Передельская, Т.В. Сафьянова, М.М. Дручанов 
Алтайский государственный медицинский университет, Барнаул, Россия

Clinical and epidemiological characteristics of chickenpox in children aged 0–17 in Barnaul
E.A. Peredelskaya, T.V. Safyanova, M.M. Druchanov
Altai State Medical University, Barnaul, Russia

Резюме
Введение. Ветряная оспа – одно из самых распро-

страненных инфекционных заболеваний в детском воз-
расте. Считается доброкачественной болезнью, но, 
впрочем, как у детей, так и у взрослых может привести 
к развитию серьезных осложнений. 

Цель: изучить эпидемиологические и клинические 
характеристики ветряной оспы у детей 0–17 лет, го-
спитализированных в Городскую клиническую больницу 
№ 11 г. Барнаула за период 2008–2018 г. 

Материалы и методы. Материалами исследования 
явились данные статистических отчетных форм № 2 
Федерального государственного статистического на-
блюдения «Сведения об инфекционных и паразитар-
ных заболеваниях» в городе Барнауле за 2008–2018 гг., 
медицинская архивная документация детского инфек-
ционного отделения Городской клинической больницы 
№ 11 г. Барнаула за тот же период. Обработка данных 
осуществлялась с использованием расчета интенсив-
ных и экстенсивных показателей, вычисления средней 
арифметической (X) и стандартной ошибки средней 
(m). Расчеты производились с помощью программы 
STATISTICA-10. 

Результаты. Показатели заболеваемости ветряной 
оспой стабильно высокие, в структуре госпитализиро-
ванных больных с диагнозом «Ветряная оспа» преобла-
дали дети в возрасте от 3 до 6 лет. Все заболевшие не 
были вакцинированы против данной инфекции. У боль-
ных развивались осложнения, обусловленные наслоени-
ем вторичной бактериальной флоры. 

Выводы. Ветряная оспа – инфекционное заболева-
ние, которое может протекать тяжело, особенно у 
пациентов с отягощенным преморбидным фоном, от-
мечается тенденция к «повзрослению» инфекции, что 
подчеркивает необходимость обсуждения вопросов 
специфической профилактики заболевания.

Ключевые слова: ветряная оспа, эпидемиология, 
клиника, госпитализация.

Abstract
Introduction. Chickenpox is one of the most common in-

fectious diseases in childhood. It is considered a benign dis-
ease, but both children and adults can lead to the develop-
ment of serious complications. 

Purpose: to study the epidemiological and clinical fea-
tures of chickenpox in children aged 0–17 years, hospital-
ized in the Krai government-owned publicy funded health 
care institution “City clinical hospital No. 11, Barnaul”, for 
the period 2008–2018. 

Materials and methods. The materials of the study were 
data from statistical reporting forms No. 2 of the Federal 
state statistical observation “Information on infectious and 
parasitic diseases” in Barnaul for 2008–2018, and medical 
archive documentation of the children’s infectious diseases 
Department of the Krai government-owned publicy funded 
health care institution “City clinical hospital No. 11, Bar-
naul” for the same period. Data processing was performed 
using calculation of intensive and extensive indicators, cal-
culation of the arithmetic mean (X) and standard error of 
the average (m). Calculations were made using the STATIS-
TICA-10 program. 

Results. The incidence of chickenpox is consistently high, 
and children aged 3 to 6 years dominated the structure of 
hospitalized patients with the diagnosis of «chickenpox». All 
patients were not vaccinated against this infection. Patients 
developed complications due to the layering of secondary 
bacterial flora. Summary. Chickenpox is an infectious dis-
ease that can be severe, especially in patients with a heavy 
premorbid background. There is a tendency to” grow up” the 
infection, which emphasizes the need to discuss specific pre-
vention of the disease.

Key words: chicken pox, epidemiology, clinic, hospital-
ization



Оригинальное исследование

ЖУРНАЛ ИНФЕКТОЛОГИИ          Том 13, №1, 2021 67

Известно, что в основном больные ветряной 
оспой получают терапию амбулаторно. За период 
2008–2018 гг. госпитализировано 565 пациентов в 
возрасте от 1 месяца до 17 лет с диагнозом «Ветря-
ная оспа». Данные представлены в таблице 1.

может привести к развитию серьезных осложне-
ний [3, 7, 8]. 

Отмечается тенденция к «повзрослению» ин-
фекции как в Российской Федерации, так и во 
всем мире [1, 3, 9]. Заболевание проявляется ши-
роким клиническим полиморфизмом, появлени-
ем крайне тяжелых форм и, как следствие, увели-
чением частоты госпитализации [1, 3, 7]. Течение 
ветряной оспы более тяжелое у пациентов с им-
мунодефицитом, вызванным фоновым заболева-
нием или медикаментозным лечением, что приво-
дит к более частым осложнениям [3]. По оценке 
ВОЗ, ежегодно более 4 млн тяжелых и осложнен-
ных случаев ветряной оспы приводят к госпита-
лизации [9].

Определение частоты и причин увеличения го-
спитализации ветряной оспы становится актуаль-
ным вопросом с целью определения дальнейших 
мер по ее профилактике. 

Цель исследования – изучить эпидемиологи-
ческие и клинические характеристики ветряной 
оспы у детей 0–17 лет, госпитализированных в Го-
родскую клиническую больницу № 11 г. Барнаула 
за период 2008–2018 г.

Материалы и методы 

В исследовании использовались данные о за-
болеваемости ветряной оспой из статистических 
отчетных форм № 2 Федерального государствен-
ного статистического наблюдения «Сведения об 
инфекционных и паразитарных заболеваниях» в 
г. Барнауле за 2008–2018 гг.

Информация о госпитализированных больных 
ветряной оспой получена из архивной медицин-
ской документации детского инфекционного от-
деления Городской клинической больницы № 11, 
г. Барнаул за тот же период (форма 003/у «Меди-
цинская карта стационарного больного»).

Данные о населении были получены из Фе-
дерального агентства государственной стати-

стики по Алтайскому краю. https://www.gks.ru/
dbscripts/munst/munst01/DBInet.cgi Обработка 
данных осуществлялась с использованием расчета 
интенсивных и экстенсивных показателей, вычис-
ления средней арифметической (X) и стандартной 
ошибки средней (m). Статистический анализ про-
водился с помощью программы Microsoft Excel. 
Расчет достоверности различий производился по 
t-критерию Стьюдента. Рассчитаны точные дове-
рительные интервалы (95%) для пропорций в про-
грамме STATISTICA-10. Во всех процедурах стати-
стического анализа критический уровень значи-
мости принимался равным 0,05.

Результаты и обсуждение

Проведен ретроспективный анализ заболе-
ваемости ветряной оспой в г. Барнауле среди 
детей 0–17 лет, в том числе госпитализирован-
ных в инфекционное отделение. Регистрирова-
лись стабильно высокие показатели, со средним 
значением 3395,93±54,06 на 100 000 населения 
(рис. 1).

Рис. 1. Динамика заболеваемости ветряной оспой  
в г. Барнауле среди детей 0–17 лет за 2008–2018 гг.  
с линией тренда (показатель на 100 тыс. населения) 

Таблица 1

Заболеваемость ветряной оспой детей 0–17 лет г. Барнауле за 2008–2018 гг.

Год Общее число случаев 
заболевания ветряной 

оспой

Население 0–17 
лет, дети

Заболеваемость 
ветряной оспой  

(на 100 000)

Число госпитализи-
рованных с 

ветряной оспой

Доля госпитализи-
рованных от числа 

заболевших (%)

Точный 95% 
ДИ

 

2008 5608 107 882 5198,27 61 1,09 0,83–1,40

2009 3067 108 040 2838,76 55 1,79 1,35–2,33

2010 2727 106 400 2611,34 30 1,10 0,74–1,57

2011 4386 104 429 4199,98 57 1,30 0,99–1,68

2012 4739 105 511 4491,47 51 1,08 0,80–1,41

2013 3686 108 425 3399,58 58 1,57 0,12–0,20

2014 2947 110 946 2656,25 28 0,95 0,63–1,38

2015 4031 114 864 3509,37 31 0,77 0,52–1,09

2016 3473 119 482 2906,71 65 1,87 0,15–2,40
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Больные с легкой формой (33,5%) были госпи-
тализированы по эпидемическим показаниям: 
пребывание в детских закрытых коллективах (дет-
ский дом – 37,2%, детские городские больницы – 

Доля госпитализированных детей составила 0,77% 
в 2015 г. и 2,08% в 2018 г. (в среднем 1,38%) (рис. 2).

Из поступивших в стационар 52,3% детей были 
неорганизованными, 47,7% посещали детские об-
щеобразовательные учреждения и школы. Чаще 
болели мальчики – 57%.

Большинство пациентов (62%) имели контакт с 
больным ветряной оспой. Все заболевшие не были 
вакцинированы против данной инфекции.

Около 90% детей поступали в стационар с явны-
ми клиническими проявлениями ветряной оспы, 
однако около 10–12% госпитализированы в связи 
с контактом с больным ветряной оспой, так как 
находились в закрытых коллективах. Контактные 
были госпитализированы без клинических про-
явлений, но в дальнейшем развилось заболевание 
и выставлен диагноз «Ветряная оспа».

В зависимости от выраженности синдрома ин-
токсикации, характера и длительности периода 
высыпаний диагностированы: легкая (33,8%), сред-
няя (61,9%) и тяжелая (4,3%) формы заболевания 
(рис. 4).

Рис. 2. Доля госпитализированных детей 0–17 лет, 
больных ветряной оспой, от общего числа случаев 
заболевания в г. Барнауле за 2008–2018 гг. с учетом 
доверительного интервала (%)

Среднее число и доля госпитализированных 
с ветряной оспой в возрастных группах детей 
0–17 лет представлены в таблице 2. 

При анализе возрастной структуры отмечено, 
что в среднем чаще в стационар поступали дети 
3–6 лет (34,6%); дети 7–17 лет составили 28,1%, 
1–2 лет – 21,8%, до 1 года – 15,5% (рис. 3).

Таблица 2

Доля госпитализированных с ветряной оспой в возрастных группах детей 0–17 лет  
от общего числа случаев заболевания в г. Барнауле за 2008–2018 гг.

Возрастные группы детей 
0–17 лет

Среднее число случаев 
заболевания ветряной оспой 

в возрастной группе

Среднее число госпитализированных 
с ветряной оспой в возрастной группе

Доля госпитализированных с ветряной 
оспой в возрастной группе (%)

До 1 года 128,27 7,45 6,17

1–2 года 506,73 10,82 2,26

Рис. 3. Структура госпитализированных детей  
0–17 лет, заболевших ветряной оспой, по возрастным 
группам в г. Барнауле за 2008–2018 гг. (в %)

Рис. 4. Структура госпитализированных детей 
 0–17 лет по степени тяжести заболевания ветряной 
оспой в г. Барнауле за 2008–2018 гг. (в %)

Год Общее число случаев 
заболевания ветряной 

оспой

Население 0–17 
лет, дети

Заболеваемость 
ветряной оспой  

(на 100 000)

Число госпитализи-
рованных с 

ветряной оспой

Доля госпитализи-
рованных от числа 

заболевших (%)

Точный 95% 
ДИ

 

2017 2784 123 134 2260,95 43 1,55 1,12–2,07

2018 4132 125 875 3282,62 86 2,08 1,67–2,56

Окончание таблицы 1
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Диагностированы следующие осложнения: аф-
тозный стоматит (30,6%), пустулез (21%), везику-
лопустулез (18%), церебеллит (7%), флегмона (6%), 
ацетонемическое состояние (5%), конъюнктивит 

31,8%, туберкулезный диспансер – 20%, общежи-
тие – 11%). Температура тела не превышала 38°С 
и носила кратковременный характер, симптомы 
интоксикации отсутствовали, высыпания были не 
обильными и продолжались 2–3 дня. В 28,2% слу-
чаев дети имели сопутствующие заболевания (ту-
беркулез, ОРВИ, ДЦП).

При средней степени тяжести заболевания 
(62,2%) температура тела у большинства пациентов 
(82%) достигала 38–39°С, сохранялась 3–4 дня, 
регистрировались симптомы интоксикации (го-
ловная боль, недомогание, плохой аппетит, сла-
бость); высыпания были обильными, сопровож-
дались кожным зудом у 65% больных и продол-
жались 4–5 дней; отягощенный преморбидный 
фон наблюдался у 23,3% заболевших (туберкулез, 
ОРВИ, пневмония).

Тяжелая степень тяжести (4,3%) сопровожда-
лась выраженным интоксикационным синдромом, 
температура поднималась выше 39°С, сохраня-
ясь в течение 6–9 суток, наблюдались обильные, 
крупные высыпания на коже, волосистой части го-
ловы, слизистых оболочках рта, в 73,3% отмечался 
кожный зуд, преморбидный фон был отягощен у 
10,9% больных (пневмония, туберкулез).

С каждым годом число осложнений заболева-
ния увеличивалось, что говорит о более тяжелом 
его течении (минимальный средний показатель в 
2011 г. – 10,5%, максимальный в 2016 г. – 47,7%) 
(рис. 5). 

(3,3%), пиодермия (2,2%), пневмония (2,2%), аб-
сцесс ветряночного элемента (1,1%), судорожный 
синдром (1,1%), менингоэнцефалит (1,1%), стреп-
тодермия (0,5%).

Выводы

На примере крупного города (г. Барнаул) вы-
явлены современные характеристики ветряной 
оспы:

1. Эпидемиологические. Стабильно высокие по-
казатели заболеваемости со средним значением – 
3395,93±54,06 на 100 000 населения. В структуре 
госпитализированных больных с диагнозом «Ве-
тряная оспа» преобладали дети в возрасте от 3 до 
6 лет. Доля госпитализированных детей 0–17 лет 
в среднем за изучаемый период составила 1,38%. 
10–12% детей госпитализированы в связи с кон-
тактом с больным ветряной оспой, так как нахо-
дились в закрытых коллективах. Из поступивших 
в стационар большинство детей были неоргани-
зованными (52,3%). Чаще болели мальчики (57%). 
Большинство пациентов (62%) имели контакт с 
больным ветряной оспой. Все заболевшие не были 
вакцинированы против данной инфекции.

2. Клинические. Ветряная оспа характеризова-
лась типичными клиническими проявлениями за-
болевания (лихорадка, высыпания, кожный зуд, 
общая слабость, недомогание).

Чаще были госпитализированы дети со средней 
степенью тяжести (62,2%), у 23,3% которых отмечен 
отягощенный преморбидный фон. Больные с тяже-
лой степенью тяжести заболевания составили 4,3%, 
преморбидный фон отягощен у 10,9%. У 30% больных 
развивались осложнения, обусловленные наслое-
нием вторичной бактериальной флоры (афтозный 
стоматит (30,6%), пустулез (21%), везикулопустулез 
(18%), церебеллит (7%), флегмона (6%), ацетонемиче-
ское состояние (5%), конъюнктивит (3,3%), пиодер-
мия (2,2%), пневмония (2,2%), абсцесс ветряночного 
элемента (1,1%), судорожный синдром (1,1%), менин-
гоэнцефалит (1,1%), стрептодермия (0,5%)).

Источник финансирования исследования

Исследование выполнено при финансовой под-
держке компании «ГлаксоСмитКляйн Байолоджи-
калс» (eTrack: 212391). Компании «ГлаксоСмит-
Кляйн Байолоджикалс» была предоставлена воз-
можность ознакомиться с предварительной верси-
ей этой публикации на предмет фактической точ-

Рис. 5. Доля госпитализированных с ветряной оспой  
с осложнениями среди детей 0–17 лет в г. Барнауле  
за 2008–2018 гг. (в %)

Окончание таблицы 2

Возрастные группы детей 
0–17 лет

Среднее число случаев 
заболевания ветряной оспой 

в возрастной группе

Среднее число госпитализированных 
с ветряной оспой в возрастной группе

Доля госпитализированных с ветряной 
оспой в возрастной группе (%)

3–6 лет 2405,36 17,73 0,75

7–17 лет 728,91 15,36 2,04



Оригинальное исследование

Том 13, №1, 2021           ЖУРНАЛ ИНФЕКТОЛОГИИ70

References
1. Afonina N. M. Mikheeva I. V. Socio-economic signifi-

cance of infectious pathology caused by the Varicella zoster 
virus. Proceedings of the XXI Congress of Pediatricians of Rus-
sia with international Participation “Actual problems of pediat-
rics”. – M., 2019. – p. 3.

2. Gabbasova N. V., Steinke L. V., Sitnik T. N., Belichenko 
N. S. Chickenpox: the epidemiological situation in the Vorone-
zh region, problems and solutions. Scientific and Medical Bul-
letin of the Central Chernozem region. – 2017. – No. 67. – 
pp. 122-134.

3. Zryachkin N. I., Buchkova T. N., Chebotareva G. I. Com-
plications of chickenpox (literature review). Journal of Infectol-
ogy. 2017;9(3):117-128. https://doi.org/10.22625/2072-6732-
2017-9-3-117-128

4. Zykova O. A., Vorobyova E. A. Clinic of chicken pox in 
adults and children. Infectious diseases. – 2016. – № 3

5.Kokoreva, S. P., Ilunina, L. M., Kazartseva, N. V. Klinika i 
tochke vetryanoy pox v sovremennykh usloviyakh [Clinic and 
course of chicken pox in modern conditions]. – 2016. – No. 
4. – p. 13-20.

6. On the state of sanitary and epidemiological well-
being of the population of the Russian Federation in 2018: 
State Report. – Moscow: Federal Service for Supervision of 
Consumer Rights Protection and Human Well-being, 2019. 
– 254 p.

7. Sitnik T. N., Steinke L. V., Gabbasova N. V. Chickenpox: 
a” grown-up “ infection. Epidemiology and Vaccine Prevention. 
2018; 17 (5): 54–59Resolution of the Chief State Sanitary Doc-
tor of the Russian Federation No. 12 of February 5, 2018 On the 
Approval of Sanitary and epidemiological Rules SP 3.1.3525-18 
“ Prevention of chickenpox and shingles”

8. Bozzola E, Bozzola M. Varicella complications and uni-
versal immunization. J Pediatr (Rio J). 2016; 92: 328–330.

9. WHO. World Health Organization. Wkly Epidemiol Rec. 
2014; 89:265-287

ности, но авторы несут полную ответственность за 
окончательное содержание и интерпретацию.

Литература
1. Афонина, Н.М. Социально-экономическая значимость 

инфекционной патологии, обусловленной вирусом Varicella 
zoster / Н.М. Афонина, И.В. Михеева // Материалы XXI Кон-
гресса педиатров России с международным участием «Акту-
альные проблемы педиатрии». – М., 2019. – С. 3.

2. Габбасова, Н.В. Ветряная оспа: эпидемиологическая 
ситуация в воронежской области, проблемы и пути реше-
ния / Н.В. Габбасова [и др.] // Научно-медицинский вестник 
центрального Черноземья. – 2017. – № 67. – С. 122–134.

3. Зрячкин, Н.И. Осложнения ветряной оспы (обзор ли-
тературы) / Н.И. Зрячкин, Т.Н. Бучкова, Г.И. Чеботарева // 
Журнал инфектологии. – 2017. Т. 9, № 3. – С. 117-128. 

4. Зыкова, О.А. Клиника ветряной оспы у взрослых и де-
тей / О.А. Зыкова, Е.А. Воробьева // Инфекционные болез-
ни. – 2016. – № 3. 

5. Кокорева, С.П. Клиника и течение ветряной оспы в 
современных условиях / С.П. Кокорева, Л.М. Илунина, 
Н.В. Казарцева // Лечение и профилактика. – 2016. – № 
4.– С. 13–20.

6. О состоянии санитарно-эпидемиологического бла-
гополучия населения Российской Федерации в 2018 году : 
Государственный доклад. – М.: Федеральная служба по 
надзору в сфере защиты прав потребителей и благополучия 
человека, 2019. – 254 с.

7. Ситник, Т.Н. Ветряная оспа: «повзрослевшая» инфек-
ция / Т.Н. Ситник, Л.В. Штейнке, Н.В. Габбасова // Эпиде-
миология и Вакцинопрофилактика. – 2018. – № 17 (5). – 
С. 54–59. 

8. Bozzola E, Bozzola M. Varicella complications and 
universal immunization. J Pediatr (Rio J). 2016; 92: 328–330.

9. WHO. World Health Organization. Wkly Epidemiol Rec. 
2014; 89:265-287

Авторский коллектив:

Передельская Екатерина Александровна – ординатор кафедры эпидемиологии, микробиологии и вирусологии 
Алтайского государственного медицинского университета; тел.: +7-913-230-38-91,  
е-mail: katrin_05_07_1995@mail.ru

Сафьянова Татьяна Викторовна – заведующая кафедрой эпидемиологии, микробиологии и вирусологии 
Алтайского государственного медицинского университета, д.м.н., профессор; тел.: +7-903-947-38-42,  
е-mail: tvsafyanova@yandex.ru

Дручанов Михаил Михайлович – ординатор кафедры эпидемиологии, микробиологии и вирусологии 
Алтайского государственного медицинского университета; тел.: +7-923-712-45-08,  
е-mail: commando11994@gmail.com



Оригинальное исследование

ЖУРНАЛ ИНФЕКТОЛОГИИ          Том 13, №1, 2021 71

DOI: 10.22625/2072-6732-2021-13-1-71-77 

Резюме
В условиях нарастающей антибиотикорезистент-

ности и широкого распространения антибиотик-ас-
социированной диареи, вызванной Clostridiumd ifficile, 
необходим выбор рационального препарата для эмпи-
рического лечения эшерихиозов, обладающего широким 
спектром антибактериальной активности и не приво-
дящего к развитию серьёзных побочных эффектов и на-
рушению микробиоты кишечника.

Цель исследования – оценка эффективности и безо-
пасности применения препарата «Нифуроксазид-ЭКО» 
в комплексной терапии эшерихиозов у детей.

Материалы и методы: для проведения работы ме-
тодом случайной выборки было отобрано 50 больных в 
возрасте от 1 месяца до 18 лет, госпитализированных в 
отделение кишечных инфекций Детского научно-клини-
ческого центра инфекционных болезней с нетяжелыми 
клиническими формами эшерихиозов. У всех пациентов 
проводилось рутинное клиническое, биохимическое, 
инструментальное обследование. Выявление ДНК воз-
будителя осуществлялась молекулярными методами в 
фекальных образцах с использованием набора реагентов 
для выявления и дифференциации ДНК диареегенных 
E.coli в объектах окружающей среды и клиническом ма-
териале методом полимеразной цепной реакции (ПЦР) 
с гибридизационно-флуоресцентной детекцией. Паци-
енты получали препарат «Нифуроксазид-ЭКО» в воз-
растной дозировке каждые 6–8 ч в течение 5–7 дней.

Результаты. На фоне проводимой терапии у значи-
тельного большинства пациентов отмечалось клини-
ческое улучшение состояния. Средняя длительность 
госпитализации составила 4,8 дня, длительность со-
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Conclusion: Studies have shown that the drug “Nifuroxa-
zid- ECO” is a safe and effective modern drug which can be 
successfully used in the therapy of non-severe escherichioses 
in children.

Key words: escherichiosis, nifuroxazide, antibacterial 
therapy, pediatrics.

хранения диарейного синдрома – 3,4 суток. Препарат 
показал хорошую переносимость. Не было выявлено слу-
чаев антибиотик-ассоциированной диареи, повторной 
госпитализации в ранние сроки после проведенного ле-
чения, серьёзных побочных реакций.

Заключение. Проведенные исследования показали, 
что препарат «Нифуроксазид-ЭКО» является безопас-
ным и эффективным современным лекарственным пре-
паратом, который может быть использован в терапии 
нетяжелых эшерихиозов у детей.

Ключевые слова: эшерихиоз, «Нифуроксазид-ЭКО», 
антибактериальная терапия, педиатрия.

Введение

Эшерихиозы представляют гетерогенную груп-
пу бактериальных антропонозных кишечных ин-
фекций, вызваемых диареегенными штаммами 
Escherichia coli [1]. Хотя диареегенные Escherichia 
coli относятся к одному виду микроорганизмов, 
клиническое течение эшерихиозов достаточно 
разнообразно [1, 2].

Анализ этиологии острых кишечных инфекций 
(ОКИ) показывает, что эшерихиозы представляют 
одну из наиболее распространённых нозологичес-
ких групп у детей грудного и раннего возраста 
[3]. Стоит также отметить, что, по данным много-
центрового исследования GPDS (Global Pediatric 
Diarrhea Surveillance), Escherichia coli являются 
одними из наиболее частых причин геморрагиче-
ских колитов у детей [4]. Особое значение эшери-
хиозов при геморрагических колитах объясняется 
высоким риском развития гемолитико-уремичес-
кого синдрома – грозного жизнеугрожающего 
осложнения ОКИ [5].

Диареегенные Escherichia coli в зависимости от 
серовара, факторов патогенности и клинических 
особенностей заболевания традиционно разде-
ляют на шесть групп: энтеропатогенные (EPEC), 
энтероинвазивные (EIEC), энтеротоксигенные 
(ETEC), энтерогеморрагические (EHEC), энтеро-
агрегативные, или энтеровыстилающие (EAgEC), а 
также диффузно-адгерентные (DAEC) Escherichia 
coli [6]. 

На сегодняшний день существует проблема 
выбора эффективных и безопасных этиотропных 
лекарственных препаратов в составе комплексной 
терапии эшерихиозов у детей [7]. Одной из при-
чин, объясняющих необходимость пересмотра 
рутинной схемы стартовой терапии ОКИ, служит 
резкий рост частоты развития антибиотикорези-
стентных штаммов микроорганизмов [8]. Темпы 
антибиотикорезистентности превышают скорость 
создания новых антибактериальных препаратов 
[9]. По данным разных авторов, доля эшерихий, 
резистентных к ципрофлоксацину, в зависимости 
от региона колеблется от 14 до 38% [10]. Не реже 
чем в 10–12% случаев выявляются возбудители, 

резистентные к нескольким антимикробным пре-
паратам [11]. Проблема антибиотикорезистентно-
сти в XXI в. является не только медицинской, она 
приобретает всё большее социально-экономиче-
ское значение и может рассматриваться с точки 
зрения угрозы национальной безопасности.

Кроме того, все чаще приходится вспоминать 
и о нежелательном влиянии антибиотиков на ми-
кробиоту человека. В желудочно-кишечном трак-
те находится огромное количество разнообразных 
микроорганизмов, необходимых для нормального 
пищеварения, защиты от болезнетворных агентов 
и в целом для поддержания гомеостаза организма. 
Облигатные представители микробиоты кишеч-
ника подавляют рост патогенных бактерий за счёт 
конкуренции за рецепторы связывания с кишеч-
ным эпителием и пищевой субстрат [12]. Как по-
казывают данные ряда исследователей, симбио-
тические представители микробиоты кишечника 
обладают способностью корригировать иммуно-
патологические состояния, индуцируя выработку 
противовоспалительных цитокинов, в том числе 
интерлейкина-10 и трансформирующего ростово-
го фактора β, и подавляя синтез провоспалитель-
ных цитокинов, таких как фактор некроза опухо-
ли, тем самым защищая от развития воспалитель-
ных заболеваний кишечника и другой гастроэнте-
рологической патологии [13, 14].

В то же время нарушение баланса микробио-
ты, возникающее на фоне приема антибактери-
альных препаратов, в первую очередь, антибио-
тиков с системным действием, может приводить к 
целому ряду негативных последствий: нарушению 
нормального пищеварения, снижению эффектив-
ности барьерной функции эпителия кишечника, 
резкому уменьшению выработки важнейших ами-
нокислот и витаминов. Более того, при дисбиоти-
ческих состояниях из-за резкого увеличения по-
глощения бактериальных и пищевых антигенов 
происходят постоянный синтез медиаторов вос-
паления в слизистой оболочке, миграция иммун-
ных клеток в подслизистый слой кишечника, что 
приводит к хронической местной воспалительной 
реакции.
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Актуальность предпринятого нами исследова-
ния обусловлена отсутствием сведений об эффек-
тивности и безопасности применения антимикроб-
ного препарата «Нифуроксазид-ЭКО» для лечения 
диареи эшерихиозной этиологии у детей. Имеются 
данные, что указанный препарат проявляет высо-
кую антагонистическую активность в отношении 
различных возбудителей бактериальной диареи, 
в том числе в отношении эшерихий; не нарушает 
равновесие микробиоты кишечника и, напротив, 
при возникновении инфекционной диареи восста-
навливает эубиоз кишечника; а при инфицирова-
нии энтеротропными вирусами препятствует раз-
витию бактериальной суперинфекции [15].

«Нифуроксазид-ЭКО» представляет собой ле-
карственный препарат из группы производных 
5-нитрофурана. Механизм антибактериального 
действия нифуроксазида обусловлен блокиро-
ванием дегидрогеназы и угнетением дыхатель-
ной цепи цикла трикарбоновых кислот, синтеза 
белков и ряда других биохимических процессов 
в бактериальной клетке, за счет чего достигается 
угнетение клеточного деления микроорганизмов 
(бактериостатический эффект). Кроме того, в вы-
соких концентрациях нифуроксазид способен 
разрушать цитоплазматическую мембрану, прояв-
ляя бактерицидный эффект, снижать продукцию 
энтеротоксинов патогенами, уменьшая тем самым 
раздражение энтероцитов и секрецию жидкости в 
просвет кишечника. 

После перорального применения препарата 
«Нифуроксазид-ЭКО» действующее вещество 
(нифуроксазид) практически не всасывается и 
свое антибактериальное действие проявляет ис-
ключительно в просвете желудочно-кишечного 
тракта; выводится в измененном (80%) и неизме-
ненном (20%) виде через кишечник.

Активность нифуроксазида проявляется после 
его взаимодействия с нитроредуктазами бактери-
альных агентов, которое сопровождается продук-
цией радикальных нитроанионов. Нифуроксазид 
также ингибирует активность альдолаз, дегидро-
геназ, транскетолаз и синтез определенных ма-
кробелковых комплексов.

В результате действия данного препарата нару-
шаются процессы роста и деления бактериальной 
клетки, процессы репарации клеточной мембра-
ны бактерий. Благодаря этому, препарат активен 
в отношении как грамположительных микроор-
ганизмов, так и грамотрицательных энтеробакте-
рий. Нечувствительными к препарату «Нифурок-
сазид-ЭКО» остаются только представители ро-
дов Pseudomonas spp., Klebsiella spp и Providencia, 
а также Proteus spp. 

Эффективность препарата не зависит от рН-
среды в просвете кишки и от чувствительности 
бактерий к антибиотикам. «Нифуроксазид-ЭКО» 

обладает широким профилем безопасности и прак-
тически не вызывает побочных эффектов (кроме 
случаев индивидуальной гиперчувствительности 
к препарату). После консультации с врачом ни-
фуроксазид можно применять при беременности 
и лактации.

Важнейшей особенностью данного препарата 
является то, что он не влияет на сапрофитную фло-
ру пищеварительного тракта, не вызывает дисбак-
териоз и не приводит к появлению резистентных 
штаммов микроорганизмов [16].

Цель исследования – оценка эффективности 
и безопасности применения препарата «Нифурок-
сазид-ЭКО» в комплексной терапии эшерихиозов 
у детей.

Задачи исследования:

1. Оценить клиническую эффективность ис-
пользования препарата «Нифуроксазид-ЭКО» 
в комплексной терапии эшерихиозов у детей.

2. Оценить безопасность использования препа-
рата «Нифуроксазид-ЭКО» в комплексной тера-
пии эшерихиозов у детей.

Материалы и методы

Для проведения работы методом случайной вы-
борки последовательно было отобрано 50 больных 
в возрасте от 1 месяца до 18 лет, госпитализиро-
ванных в 2020 г. в отделение кишечных инфекций 
Детского научно-клинического центра инфекци-
онных болезней (ДНКЦИБ).

В исследование вошли 20 (40%) девочек 
и 30 (60%) мальчиков (средний возраст – 3,2 года), 
с предварительным диагнозом «Острый гастроэн-
терит или гастроэнтероколит, среднетяжелой или 
легкой (при госпитализации по эпидемическим 
показаниям) степени тяжести».

Критериями включения пациентов в исследо-
вание являлись следующие:

1. Возраст от 1 месяца до 18 лет.
2. Подтвержденный диагноз «Эшерихиоз».
3. Острое течение заболевания.
4. Отсутствие сопутствующих тяжелых сомати-

ческих и неврологических заболеваний, верифи-
цированного иммунодефицитного состояния.

5. Наличие информированного согласия закон-
ного представителя пациента на участие в иссле-
довании.

У всех пациентов проводились клинический 
и биохимический анализ крови с определением 
уровня мочевины, креатинина, амилазы, липазы, 
глюкозы и аланинаминотрансферазы на момент 
поступления, а также в динамике наблюдения. 

Выявление ДНК возбудителя осуществлялось 
молекулярными методами в фекальных образцах 
с использованием набора реагентов для выявле-
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ния и дифференциации ДНК диареегенных E.coli 
в объектах окружающей среды и клиническом ма-
териале методом полимеразной цепной реакции 
(ПЦР) с гибридизационно-флуоресцентной детек-
цией. 

Анализировались жалобы пациента на общее 
самочувствие, выявлялось наличие болей в живо-
те, уточнялась их локализация, частота дефекации 
и характер стула, тошнота, рвота, оценивалась вы-
раженность лихорадки, изучались данные объек-
тивного осмотра.

При наличии клинических показаний наблю-
даемым пациентам проводились инструменталь-
ные исследования (ультразвуковое исследование 
брюшной полости, рентгенография и фиброэзо-
фагогастродуоденоскопия, ректороманоскопия и 
др.). 

Все пациенты, вошедшие в исследование, полу-
чали антибактериальный препарат «Нифурокса-
зид-ЭКО» в возрастной дозировке каждые 6–8 ч 
течение 5–7 дней, а также комплексную патоге-
нетическую и симптоматическую терапию (инфу-
зионная дезинтоксикационная терапия, оральная 
регидратация, пищеварительные ферменты и пр.).

Исключение больного из исследования осу-
ществлялось в следующих случаях:

1. Развитие нежелательных явлений.
2. Желание больного или его родителей.
3. Ухудшение состояния пациента или отсут-

ствие положительной динамики.
Математическая обработка полученных дан-

ных осуществлялась с использованием программ 
Excel (Microsoft Inc. 1985–2014), IBMM SPSS 
STATISTICS 19.0.

Результаты и обсуждение

В исследование было включено 54 пациента, од-
нако в соответствии c протоколом 4 из них были 
исключены из исследуемой группы.

При анализе частоты выделения различных 
серогрупп возбудителя у наблюдаемых пациен-
тов установлено более частое представительство 
EPEC (табл. 1).

Несколько реже выделяли EAgEC и ETEC. Сто-
ит отметить частое выделение сочетания эшери-
хий, принадлежащих к разным серологическим 
группам. Необходимо также отметить, что в боль-
шинстве случаев диагноз «Эшерихиоз» был уста-
новлен на основании данных полимеразной цеп-
ной реакции. Выделить диареегенные эшерихии 
методом бактериального посева удалось только у 
14 пациентов (28%). Эти данные согласуются с ре-
зультатами, полученными другими исследователя-
ми, отмечавшими ключевую роль молекулярно-ге-
нетических методов исследования в современной 
лабораторной диагностике ОКИ и, в частности, 
эшерихиозов.

На фоне терапии препаратом «Нифурокса-
зид-ЭКО» у значительного большинства паци-
ентов отмечалось клиническое улучшение со-
стояния. Средняя длительность стационарно-
го пребывания пациентов составила 7,1 дней. 
«Нифуроксазид-ЭКО» применялся в среднем 
4,8 дней. Длительность сохранения диарейно-
го синдрома в исследуемой группе состави-
ла 2,8 суток. Нормализация температуры тела 
у большинства пациентов наступала на 2-е сут-
ки госпитализации. Результаты терапии детей 
с эшерихиозами разных серологических групп 
приведены в таблице 2.

Таблица 1

Нозологическая структура эшерихиозов у наблюдаемых больных

Нозологическая форма Количество пациентов

N %

EPEC 23 46,0%

ETEC 7 14,0%

EHEC 3 6,0%

EAgEC 8 16,0%

EIEC 4 8,0%

Смешанные эшерихиозы 5 10,0%

Всего 50 100%

EPEC – энтеропатогенные Escherichia coli, EIEC – энтероинвазивные Escherichia coli, ETEC – энтеротоксигенные 
Escherichia coli, EHEC – энтерогеморрагические Escherichia coli, EAgEC – энтероагрегативные Escherichia coli.



Оригинальное исследование

ЖУРНАЛ ИНФЕКТОЛОГИИ          Том 13, №1, 2021 75

Гастроэнтерит был доминирующим синдромом 
поражения желудочно-кишечного тракта (отме-
чался более чем у половины пациентов).

Наличие упорной рвоты было характерным для 
энтеропатогенного эшерихиоза. При энтеропа-
тогенном и энтеротоксигенном эшерихиозах от-
мечалась тенденция к относительно более часто-
му появлению патологических примесей в стуле 
(слизь в большом количестве), свидетельствую-
щих о колитическом синдроме. 

Отмена препарата проведена 5 (10%) пациен-
там. У 3 (6%) детей отмена производилась в свя-
зи c выявлением клинических или лабораторных 
признаков неспецифических осложнений в виде 
инфекции мочевыводящих путей, острого тонзил-
лита, потребовавших назначения антибиотиков. 
У 2 детей (4%) причиной отмены препарата «Ни-
фуроксазид-ЭКО» явилось отсутствие динамики 
в виде сохранения фебрильной лихорадки и выра-
женного диарейного синдрома, что также потре-
бовало назначения антибиотиков. 

За все время проведения исследования не на-
блюдалось ни одного серьёзного побочного дей-
ствия препарата «Нифуроксазид-ЭКО», что под-
тверждает данные о безопасности лекарственного 
средства, полученные другими исследователями 
[15]. Ни у одного пациента ни в острый период 
кишечной инфекции, ни в период ранней рекон-
валесценции не было выявлено признаков анти-
биотик-ассоциированной диареи или гемолитико-
уремического синдрома. Ни один из наблюдаемых 
пациентов после выписки в течение календарного 
года не поступал повторно для лечения в отделе-
ние кишечных инфекций ДНКЦИБ.

Большинство пациентов хорошо переносили про-
водимую терапию. «Нифуроксазид-ЭКО» не вызы-
вал диспепсических проявлений (ни болей в эпига-

стральной области, ни тошноты, ни рвоты), что также 
согласуется с данными других авторов [17]. В целом, 
несмотря на необходимость частого приема препара-
та (3 или 4 раза в сутки), пациенты и их родственни-
ки были привержены к проводимой терапии. Суще-
ственное значение имеют также данные об экономи-
ческой целесообразности назначения «Нифурокса-
зид-ЭКО», полученные Балакиным В.Д. и др. [18].

На начальных этапах диагностики ОКИ, когда 
представление об этиологии заболевания основы-
вается преимущественно на клинических данных, 
недостаточных для принятия однозначного реше-
ния, «Нифуроксазид-ЭКО» можт быть исполь-
зован с лечебной целью при нетяжелых формах 
бактериальных диарей у детей ввиду отсутсвия 
системных побочных эффектов, присущих анти-
бактериальным препаратам других групп.

Заключение

В условиях роста заболеваемости ОКИ и часто-
ты выявления антибиотикорезистентности диа-
реегенных эшерихий сохраняется актуальность 
изучения опыта стационарного лечения нетяже-
лых эшерихиохов у детей антибактериальными 
препаратами с преимущественно локальным воз-
действием в кишечнике [19, 20]. Проведенные ис-
следования показали, что препарат «Нифурокса-
зид-ЭКО» является безопасным и эффективным 
современным лекарственным препаратом, кото-
рый с успехом может заменить системные анти-
биотики в терапии нетяжелых клинических форм 
эшерихиозов у детей.
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Резюме
Лихорадка денге – зооантропонозное, вирусное 

трансмиссивное заболевание, распространенное среди 
населения стран тропического пояса, которое завозит-
ся в другие страны из эндемичных регионов мира.

Цель: дать эпидемиологическую и клинико-лабора-
торную характеристику лихорадки денге завозного ха-
рактера в Санкт-Петербурге. 

Материалы и методы. В основу эпидемиологическо-
го анализа положены данные официальной регистрации 
случаев заболеваний в 2011–2019 гг. в отделе учета и 
регистрации инфекционных и паразитарных заболе-
ваний Санкт-Петербурга, изучения историй болезни 
Клинической инфекционной больницы им. С.П. Боткина 
за 2012–2018 гг. Всего по материалам регистрации за 
этот период в городе было выявлено 144 заболевания 
лихорадкой денге, из которых 86 изучены по историям 
болезни, 46 – по данным регистрации. Использованы 
стандартные методы эпидемиологической диагности-
ки и статистики. 

Результаты и обсуждение. Эпидемиологический ана-
лиз статистических данных за 2012–2018 гг. показал, 
что заражение туристов лихорадкой денге произошло 
преимущественно в странах Азии. Из 86 больных у 18 
(20,9%) пациентов диагностирована геморрагическая 
форма лихорадки денге, в 68 случаях (79,1%) – класси-
ческий вариант заболевания. Лихорадка денге оста-
ется актуальной завозной болезнью и связана с увели-
чивающимся числом туристов, посещающих неблаго-
получные тропические страны. В половой структуре 
больных в равной степени были как мужчины (50,4%), 
так и женщины (49,6%). В возрастной структуре боль-
ных, как у мужчин, так и у женщин, превалировали лица 
20–29 и 30–39 лет. Увеличение числа больных за 7-лет-
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Abstract
Dengue fever is a zooantroponotic, vector-borne viral dis-

ease. It is common among the population of tropical coun-
tries and is characterized by a tendency to expand to other 
countries as a result of infection drifts.

Objective: to identify epidemiological, clinical and labo-
ratory features of imported dengue fever in St. Petersburg.

Materials and methods. The obtained data of official reg-
istration of cases of diseases in the Department of account-
ing and registration of infectious and parasitic diseases of 
the city of St. Petersburg and clinical case histories from the 
Сlinical Infectious diseases hospital named after S.P. Botkin 
for 2012–2018 were used as the basis for epidemiological 
analysis. 144 cases of dengue fever were identified on the ba-
sis of registration materials in the city during this period, of 
which 86 cases were studied on clinical histories. Standards 
methods of epidemiological diagnostics and statistics were 
used in the article.

Results and discussion. Epidemiological anamnesis 
has been seen in a wide variety of countries in which tour-
ists stayed and became infected. The hemorrhagic form of 
dengue fever was diagnosed in only 18 (19,1%) out of 86 
patients. This form usually develops with repeated encoun-
ters with the virus and is more severe than the classic ver-
sion of the disease. Dengue fever remains a topical imported 
disease and is associated with an increase in tourists, often 
re-visiting disadvantaged tropical countries. Both sexes were 
equally exposed to the disease. The age characteristic of pa-
tients is represented by persons of 20–29 and 30–39 years 
of age. An increase in the number of patients over a 7-year 
period was noted in May and November. Such countries as 
Thailand (37%), Vietnam (13,9%) and India (9,3%) were the 
predominant tourist destinations. Besides, single infections 
occurred in 13 countries of the Asian, African and American 
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regions. The primary diagnosis in 50,3% of patients referred 
to hospital were acute respiratory diseases, combined with 
diarrhea and other manifestations. Clinical manifestations 
fit into 5 syndromes, which pass with a variety of symptoms, 
complicating both clinical diagnosis and laboratory confir-
mation of the diagnosis. Imported dengue fever is character-
ized by combined infections caused by pathogens of acute 
intestinal diseases, cytomegalovirus, hemorrhagic fever with 
renal syndrome, West Nile fever, hepatitis A, Legionella and 
Plasmodium malaria. In General, combined infection was de-
tected in 39.5% of patients.

Key words: Dengue fever imported characteristics, clini-
cal-epidemiological particulary.

ний период отмечено в мае и ноябре. Превалирующи-
ми местами заражения туристов были Таиланд (37%), 
Вьетнам (13,9%) и Индия (9,3%); единичные заражения 
произошли еще в 13 странах Азиатского, Африканского 
и Американского регионов. Первичными диагнозами при 
направлении больных в стационар в 50,3% случаев были 
острые респираторные заболевания, сочетающиеся 
с диарейным синдромом и другими симптомами. Спектр 
клинических проявлений лихорадки денге укладывается 
в 6 синдромов, протекающих с разнообразной симпто-
матикой, затрудняющей как клиническую диагности-
ку, так и лабораторное подтверждение диагноза. Для 
завозной лихорадки денге характерны сочетания с за-
болеваниями другой этиологии, включая возбудителей 
острых кишечных инфекций, цитомегаловирусной ин-
фекции, геморрагической лихорадки с почечным синдро-
мом, лихорадки Западного Нила, гепатита А, легионел-
леза и малярии. В целом, сочетанная инфекция выявлена 
у 39,5% больных.

Ключевые слова: лихорадка денге завозного харак-
тера, характеристика и клинико-эпидемиологические 
особенности.

Введение

Лихорадка денге (ЛД) – острая зооантропо-
нозная вирусная болезнь с трансмиссивным ме-
ханизмом передачи, протекающая с лихорадкой, 
интоксикацией, миалгией и артралгией, экзанте-
мой, лимфаденопатией, лейкопенией и другими 
симптомами. Возбудитель – вирус денге, который 
относится к семейству Flaviviridae, роду Flavivirus 
и передается человеку через укусы комаров Aedes 
agypti. Комары передают вирус человеку при уку-
се со слюной (специфическая инокуляция). Для 
инфицирования человека достаточно 1–2 уку-
сов зараженными комарами.[1] Вирус тропиче-
ской лихорадки имеет 4 различных по антигенной 
структуре серотипа (денге1, денге2, денге3, ден-
ге4), с разнообразным географическим распро-
странением и природной очаговостью. Источник 
инфекции – больной человек, обезьяны, а так-
же летучие мыши. В городах во время короткой 
у больных вирусемии (до 4–5-го дня болезни) ис-
точником инфекции является человек, поэтому 
лихорадка денге распространяется как антропо-
нозная инфекция.

Границы природных очагов лихорадки ден-
ге определяются ареалом комаров-переносчиков 
и температурным минимумом (не ниже 22оС), при 
котором возможно развитие вируса в организме ко-
мара. Болезнь распространена между 42о северной 
и 40о южной широтами и охватывает в виде пояса 
весь земной шар [1]. Риску заражения подвержено 
3,9 млрд людей в 128 странах, ежегодно заражается 
до 390 млн человек (95% ДИ 284–528 млн), но толь-
ко у 96 млн имеются клинические проявления [2]. 
Заболевание встречается более чем в 100 странах 
Юго-Восточной Азии, западной части Тихого оке-

ана, южной и средней части Северной Америки 
и Западной Африки. На долю стран Тихоокеанско-
го региона приходится около 75% всех выявленных 
случаев [3]. Причинами расширения ареала и уве-
личения заболеваемости являются рост численно-
сти населения, урбанизация, несовершенство про-
филактических мероприятий, увеличение контак-
тов между странами. Наиболее важной причиной 
распространения лихорадки денге в неэндемичных 
странах в настоящее время являются международ-
ные путешествия [4]. По материалам Европейской 
системы слежения за лихорадкой денге, 54–61% 
больных заразились в странах Азии, 25–31%  – 
в странах Латинской Америки и только от 2 до 8% 
было завезено из Африки. По данным Роспотреб-
надзора (Государственный доклад 2019 г.), в России 
с 2012 по 2019 г. выявлено 1497 случаев заболевания 
лихорадкой денге, 882 (58,9%) из них были связаны 
с завозом из Таиланда. Имеются сообщения о слу-
чаях завоза лихорадки денге в Москву [5], Санкт-
Петербург [6,10,13], Новосибирск [9,15], Иркутск 
[12], Липецк [8], Оренбург [14], Башкортостан [16], 
Приморский край [7], Кузбасс [11] и другие терри-
тории. Общее число случаев в Российской Федера-
ции продолжает увеличиваться.

В Санкт-Петербурге с 2011 г. сотрудниками Кли-
нической инфекционной больницы им С.П. Бот-
кина и Северо-Западной противочумной станции 
проводятся обследования пациентов на лихорадку 
денге для этиологической расшифровки диагно-
зов у лиц, возвращающихся после путешествий. 
За девятилетний период в Санкт-Петербурге было 
выявлено и зарегистрировано 132 случая лихорад-
ки денге среди туристов, посещавших различные 
страны земного шара. 
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Цель исследования – провести изучение эпи-
демиологических и клинико-лабораторных харак-
теристик завозной лихорадки денге у туристов 
Санкт-Петербурга для совершенствования эпиде-
миологического надзора за экзотическими заболе-
ваниями.

Задачи исследования

1. Провести разработку историй болезни Кли-
нической инфекционной больницы им. С.П. Бот-
кина для анализа эпидемиологических и клинико-
лабораторных особенностей течения лихорадки 
денге завозного характера.

2. Оценить эпидемиологические, клинические 
и лабораторные данные у больных лихорадкой 
денге.

3. Дать краткую характеристику сочетанных 
заболеваний лихорадкой денге с другими возбуди-
телями.

Материалы и методы

Материалами для анализа послужили истории 
болезни Клинической инфекционной больницы 
им С.П. Боткина, данные Роспотребнадзора о ре-
гистрации заболеваний лихорадкой денге в го-
роде. Из 144 случаев лихорадки денге в Санкт-
Петербурге за 2011–2019 гг. были проанализиро-
ваны 86 случаев лечения больных, госпитализиро-
ванных в стационар в 2012–2018 гг. Регистраци-
онные данные изучены по программе «Система 
автоматизированного учета – САУ-инфекция». 
Проведен анализ результатов клинических про-
явлений, лабораторных исследований в Северо-
Западной противочумной станции, включая опре-
деление серотипов вируса денге в ПЦР и иммуно-
глобулинов IgM и IgG. Статистическая обработка 
результатов исследований осуществлялась с при-
менением стандартных методов, в частности, ко-
эффициента корреляции Спирмена.

Результаты и обсуждение

Динамика заболеваемости лихорадкой денге 
(рис. 1) свидетельствует о тенденции к росту пока-
зателей с 0,06 до 0,6 на 100 000 населения.

Данные эпидемиологического анамнеза под-
тверждают большое разнообразие эндемичных 
стран, в которых пребывали туристы. Превалиру-
ющими местами заражения туристов были Таи-
ланд (37,0%), Вьетнам (13,9%) и Индия (9,3%). Эти 
страны наиболее часто были объектами туризма, 
и среди них отмечена высокая распространен-
ность лихорадки денге. Единичные заражения 
произошли еще в 13 странах Азиатского, Афри-
канского и Американского регионов. Это пять 
стран Азии, включая Малайзию, Индонезию, Шри-
Ланка, Филиппины и Гонконг, 4 страны Африки: 
Конго, Кения, Египет и Ангола. Кроме того, тури-
сты отдыхали в Мексике, на Кубе, на Мальдивских 
островах и в Доминикане. Следует отметить, что 
на страны Африканского и Американского регио-
нов приходилось лишь 12% всех привозных случа-
ев заболеваний.

При сборе эпидемиологического анамнеза 
установлено, что у 6 пациентов родственники 
(жёны, дети), отдыхавшие вместе с ними, перенес-
ли подобное заболевание, которое осталось не вы-
явленным.

Распределение 109 больных лихорадкой денге 
по полу и возрасту за 2012–2018 гг. представлено 
в таблице 1.

Таблица 1

Возрастно-половая характеристика пациентов  
с лихорадкой денге в Санкт-Петербурге  
в 2012–2018 гг. по данным Клинической 

инфекционной больницы им. С.П. Боткина

Возрастные
 группы

Мужчины Женщины Всего

абс. % абс. % абс. %

До 19 лет 3 5,4 1  1,8 4 3,8

20–29 лет 20 36,4 26 48,1 46 42,2

30–39 лет 15 27,3 13 24,1 28 25,7

40–49 лет 10 18,2 5  9,3 15 13,7

50 лет и 
старше

7 12,7 9 16,7 16 14,6

Итого абс.
 В %

55
50,5

54
49,5

109
100,0

В возрастной структуре всех заболевших 67,9% 
составили лица 20–29 и 30–39 лет. Достоверных 
различий в целом среди мужчин и женщин не по-
лучено. В возрасте 20–29 лет превалировали жен-
щины, а 30–49 лет – мужчины, однако различий 
в показателях не выявлено (t=1,24 при Р < 0,05). 
При распределении абсолютного числа случаев 
заболеваний по месяцам суммарно за 7 лет вы-
явлены 2 месяца с максимальным числом случаев 
завоза лихорадки денге – май и ноябрь, что, по-
видимому, связано с наиболее частым выездом 
и отдыхом туристов в эти месяцы. 

Рис. 1. Заболеваемость лихорадкой денге  
в Санкт-Петербурге в динамике по годам (показатели 
на 100 000 населения)
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Анализ диагнозов в направлениях для стаци-
онарного лечения больных показал, что ведущим 
диагнозом в 50,3%, является ОРВИ или другие за-
болевания и только у 20% пациентов была заподо-
зрена геморрагическая лихорадка. Даже при на-
личии эпидемиологического анамнеза, свидетель-
ствующего о пребывании туристов в эндемичной 
по лихорадке денге стране, диагноз ОРВИ и дру-
гие первичные диагнозы сохранялись до получе-
ния информации из лаборатории Противочумной 
станции о выявлении IgM-антител к вирусу лихо-
радки денге.

При детальном анализе клинических прояв-
лений у 86 госпитализированных больных выяв-

лено 6 основных синдромов: респираторный, ге-
моррагический, астеновегетативный, диарейный, 
артралгический и гепатолиенальный. Структура 
симптомов каждого синдрома дана в таблице 2.

В целом, ведущими симптомами заболевания 
были: повышение температуры, слабость, недо-
могание, гиперемия ротоглотки, сыпь, озноб, го-
ловная боль, увеличение размеров печени, свиде-
тельствующие о вовлечении ряда систем и участии 
в инфекционном процессе как вируса лихорадки 
денге, так и возбудителей других коморбидных со-
стояний.

Клинические проявления респираторного син-
дрома в 100% случаев представлены лихорадкой, 

 Таблица 2

Основные синдромы и симптомы заболевания, встречающиеся у больных лихорадкой денге

Клинические синдромы и симптомы  Показатели

Абс. 
числа

Частота в %%Х)

Респираторный синдром, в том числе симптомы:
Повышение температуры
Озноб
Кашель
Боли в горле при глотании
Насморк

86
40
18
6
4

100,0
46,5
20,9
7,0
4,6

Геморрагический синдром:
Сыпь, в том числе:

мелкопятнистая
геморрагическая
мелкоточечная
петехиальная
пятнисто-папулезная
характер сыпи не определен

Кровотечения из половых путей, носовые
Гиперемия из ротоглотки
Инъекция склер
Гиперемия кожи

58
19
11
8
8
6
3
5

53
25
6

67,4
22,1
12,8
9,3
9,3

6,97
3,5
5,8

61,6
29,1
6,97

Астено-вегетативный синдром:
Слабость, недомогание
Головные боли
Головокружение
Сонливость или бессонница

53
36
6
2

61,63
41,8
6,97
2,3

Диарейный синдром, в том числе:
Жидкий стул 
Тошнота, рвота
Отсутствие аппетита
Боли в животе

33
23
10
9

38,4
26,7
11,6
10,4

Артралгический синдром, в том числе:
Боли в мышцах
Боли в суставах
Боли в спине
Периорбитальные боли

29
27
6
4

33,7
31,4
6,97
4,6

Гепатолиенальный синдром, в том числе:
Увеличение печени
Увеличение селезенки
Зуд кожи
Иктеричность склер, кожи
Темная моча

27
15
10
6
2

31,4
17,4
11,6
6,97
2,3

Х) Частота выявления данного симптома из расчета на 86 больных.
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в том числе в сочетании с ознобом (46,5%), и каш-
лем (20,9%). 

Геморрагический синдром сопровождался сы-
пью (67,4%), характер которой был весьма разно-
образным. Чаще встречалась мелкопятнистая и ге-
моррагическая сыпь (22,1 и 12,8%), реже мелкото-
чечная, петехиальная и пятнистопапулезная сыпь 
(9,3–9,3% и 6,9% соответственно). Ранняя сыпь по-
являлась в пределах 3 дней с момента заболевания 
(12,0%). В 44,8% и 36,2% сыпь возникала на 3–5-й 
и 6–9-й дни болезни. В 3 случаях характер сыпи 
не был уточнен. У 53 больных (61,5%) выявлена ги-
перемия ротоглотки, у 29,1% – инъекция сосудов 
склер. Из прямых показателей геморрагического 
синдрома у 5 больных (5,8%) имели место кровя-
нистые выделения из половых путей и носовые 
кровотечения. В целом, у 16 больных (18,6%) имели 
место геморрагические проявления.

Характерными проявлениями астеновегета-
тивного синдрома были слабость, недомогание 
и жалобы больных на головные боли (61,6 и 41,8%). 
Полагают, что указанные синдромы и симптомы 
обусловлены преимущественным действием на 
организм человека вируса лихорадки денге.

Диарейный синдром в 38,4% случаев характе-
ризовался появлением жидкого стула и в 26,7% –
тошнотой и рвотой, реже болями в животе. Эти 
явления связаны, по-видимому, с сочетанной ин-
фекцией. Однако только в 8 случаях из 33 (24,2%) 
были выделены шигеллы (2), сальмонеллы (2), эше-
рихии (1), кампилобактерии (1), цитробакторы (1) 
и клебсиеллы (1), подтверждающие сочетанную 
инфекцию.

Для гепатолиенального синдрома характерное 
увеличение печени выявлено у 38 больных и се-
лезёнки у 21 пациента. При этом активность АлТ 
была повышена у 45 больных (50,5%), АсТ – у 35 
пациентов (39,3%). Средние значения АлТ – 113,57 
Ед, АсТ – 111,33 Ед. превышали нормальные пока-
затели. В этой группе пациентов 4 сочетанных слу-
чая заболевания (14,8%) были обусловлеы вируса-
ми ГВ и ГА (по 2 случая).

В целом, из группы больных лихорадкой денге 
у 17 человек (19,7%) выявлена цитомегаловирус-
ная (16 случаев) и у 1 человека – гепрес-вирусная 
инфекция с неопределенной клинической симпто-
матикой и сроками давности. Кроме того, у 9 боль-
ных (10,4%) лихорадка денге была ассоциирована с 
лихорадкой Западного Нила (2 случая), геморраги-
ческой лихорадкой с почечным синдромом (2 слу-
чая), малярией (2 случая), легионеллезом (1 слу-
чай) и гриппом (2 случая). Таким образом, число 
сочетанных с лихорадкой денге сопутствующих 
заболеваний составило 39 случаев (45,3%). Широ-
кий этиологический спектр сочетанных с лихорад-
кой денге заболеваний затрудняет клиническую 
диагностику, модифицирует клиническую карти-

ну основного заболевания и осложняет лаборатор-
ное подтверждение диагноза. Средний койко-день 
у больных моноинфекцией составил 7,44, а соче-
танной инфекцией – 9,1 дня. 

Подтверждение диагноза лихорадки денге осу-
ществлялось в лаборатории Противочумной стан-
ции. У 58,4% больных исследования сыворотки 
крови проведены на 2–9-й дни болезни, а у 27% – 
позднее 10-го дня. IgM были выявлены в 83,2%, 
IgG – в 47,2%. Наличие IgG у пациентов может 
свидетельствовать либо о ранее перенесенной 
инфекции, либо о появлении антител на поздних 
сроках обследования больных. При исследовании 
сывороток крови в ПЦР у 28 пациентов в 6 про-
бах (21,4%) выявлена РНК вируса лихорадки ден-
ге. Серотипирование показало наличие I серотипа 
в 3 случаях заноса заболевания из Индии, Таилан-
да и Вьетнама. Вирус II серотипа завезен из Таи-
ланда, а вирус III серотипа – из Таиланда и Филип-
пин. 

Клинико-лабораторные исследования пока-
зали, что у 68 (79,1%) туристов Санкт-Петербурга 
лихорадка денге протекала в классической легкой 
и средне-тяжелой формах (в 27,7 и 79,4% случаев 
соответственно), в остальных 18 случаях (20,9%) 
диагностирована геморрагическая форма лихо-
радки денге, которая обычно развивается после 
повторных встреч с вирусом другого серотипа 
и протекает более тяжело, чем классический вари-
ант заболевания. Летальных исходов от лихорадки 
денге в изученный период не отмечено.

При анализе клинического течения лихорадки 
денге как моноинфекции легкие формы встреча-
лись в 27,7% случаев, а среднетяжелые – в 72,3%. 
Тяжелые формы отсутствовали. При сочетанной 
с другими заболеваниями лихорадке денге легкие 
формы не встречались, а превалировали формы 
средней тяжести (97,4%) и тяжелые (2,6%). Полу-
чены статистически значимые различия между 
долями среднетяжелых форм лихорадки денге при 
сочетанной инфекции по сравнению с моноин-
фекцией (t = 3,58 при р< 0,05). Классическая ли-
хорадка денге в 19,1% протекала в легкой и в 80,9% 
в среднетяжелой форме. Геморрагическая лихо-
радка денге в 94,4% была представлена среднетя-
желыми и в 5,6% тяжелыми формами.

Приводим случаи сочетанной инфекции лихо-
радки денге с малярией и легионеллезом.

1. Лихорадка денге и малярия наблюдались у па-
циента Г., который посещал Центральную Африку 
(Ангола), где находился на протяжении 2 месяцев 
и отмечал частые укусы комаров. Анамнез болез-
ни: лихорадка в течение трех дней (40°), с повтор-
ными ознобами 3–4 раза на высоте температуры, 
ломота в суставах, головная боль. При объектив-
ном обследовании выявлена гепатоспленомегалия, 
сыпи нет. Данные клинические признаки харак-
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терны для обеих инфекций. В клиническом анали-
зе крови тромбоцитопения, в биохимическом ана-
лизе – незначительное превышение активности 
АЛТ, АСТ и билирубина. При микроскопировании 
толстой капли обнаружен Pl. Falciparum. На 11-й 
день болезни методом ИФА в сыворотке крови об-
наружены специфические IgM, характерные для 
лихорадки денге.

2. Лихорадка денге и легионеллез характеризо-
вались тяжелым течением. Пациент 8 дней отдыхал 
на Мальдивских островах, проживал в гостинице и 
отмечал укусы комаров. Из анамнеза известно, что 
через 6 дней после приезда в Санкт-Петербург по-
высилась температура до 39°, появились головная 
боль, слабость, увеличились шейные лимфатиче-
ские узлы. В дальнейшем наблюдалось повыше-
ние температуры тела до 40°, боль в грудной клет-
ке справа под лопаткой, сухой кашель, головная 
боль. При объективном обследовании выявлена 
гепатоспленомегалия, сыпи нет, периферические 
шейные лимфатические узлы слева увеличены до 
1,2 см, справа – 0,5 см, подмышечные узлы диа-
метром до 5 мм, мягкие, безболезненные. На 7-й 
день болезни симптомы усилились, был однократ-
ный жидкий стул без патологических примесей, 
склеры инъецированы, УЗИ брюшной полости 
выявило спленомегалию. На 9-й день болезни со-
храняется постоянная фебрильная лихорадка с оз-
нобами, на ЭХО-КГ обнаружен гидроперикард – 
незначительное количество жидкости, синусная 
тахикардия, ЧСС 120 в минуту. На 13-й день лихо-
радка сохраняется, отмечается слабость, одышка 
при физической нагрузке, боли в грудной клетке 
при дыхании. Состояние ближе к тяжелому, вы-
раженная инъекция склер. ЧД 28–30 в минуту в 
покое. Рентген грудной клетки показал сливную 
нижнедолевую правостороннюю пневмонию, 
правосторонний гидроторакс. 3.09.2018 г. на 17-й 
день болезни из ПЧС сообщено о положительном 
результате исследования на лихорадку денге (IgM 
и IgG+) и выявлении IgM к легионеллезу. Призна-
ки двусторонней нижнедолевой пневмонии в этот 
период находились в стадии регрессии. 

 Описанные клинические случаи свидетель-
ствуют о том, что пребывание в опасных, с точки 
зрения эпидемиологической ситуации, регионах 
не исключает одновременного инфицирования 
несколькими инфекциями. Для своевременной 
диагностики сочетанной инфекции необходимо, 
с учетом эпидемиологического анамнеза и клини-
ческой характеристики, проводить комплексное 
лабораторное обследование в динамике на нали-
чие ряда возбудителей, эндемичных для данной 
территории, с целью проведения ранней диагно-
стики и адекватной терапии.

Лихорадка денге остается актуальной завозной 
болезнью для многих стран мира и связана с уве-

личивающимся числом туристов, посещающих не-
благополучные тропические страны. Активизация 
эпидемического процесса лихорадки денге связа-
на с антропонозным характером её распростра-
нения при наличии местных благоприятных при-
родно-климатических условий: высокой темпера-
туры, влажности и другого переносчика – комара 
Ae. Albopictus [18]. 

Результаты исследования свидетельствуют об 
увеличении числа завозных случаев лихорадки 
денге как на различные территории России, так 
и в Санкт-Петербург, в основном, из Таиланда и 
других стран Юго-Восточной Азии и западной ча-
сти Тихого океана. После заносов лихорадки денге 
на территорию России могут возникать аутохтон-
ные заболевания, связанные с передачей вируса 
комаром Ае. Albopictus [2], который имеет широ-
кое распространение на ряде территорий России 
(Крым, Кавказ, Астраханская, Волгоградская и 
другие южные области).

В настоящее время выделяют 3 клинические 
формы лихорадки денге: классическую (доброка-
чественную) лихорадку, геморрагическую лихо-
радку денге (злокачественную) и шоковый син-
дром лихорадки денге. 

В Санкт-Петербурге большинству больных был 
поставлен диагноз классической формы лихорад-
ки денге, которая обычно развивается при первой 
встрече с вирусом того или иного серотипа, про-
текает в легкой или среднетяжелой форме и завер-
шается выздоровлением. Нередко классическая 
форма лихорадки денге остается невыявленной, 
поэтому диагностика лихорадки денге в городе 
требует совершенствования. Инцидентность ЛД 
по данным серопозитивности после возвращения 
туристов из эндемичных стран составила 6,7 : 1000 
[19].

Выводы 

1. Заболеваемость лихорадкой денге туристов 
Санкт-Петербурга имеет завозной характер и тен-
денцию к росту в динамике по годам с 0,06 до 0,6 на 
100 000 населения.

2. Превалирующими местами заражения тури-
стов в 37% случаев был Таиланд, в 13,9% – Вьетнам 
и в 9,3% Индия; единичные случаи заражения про-
изошли в 13 странах Азиатского, Африканского 
и Американского регионов.

3. Лихорадкой денге завозного характера боле-
ют в равной степени мужчины (50,4%) и женщины 
(49,6%) преимущественно 20–29 и 30–39 лет. 

4. Клинические проявления завозной лихо-
радки денге укладываются в 6 синдромов: ре-
спираторный, геморрагический, диарейный, 
астеновегетативный, артралгический и гепато-
лиенальный с различным набором симптомов, 
связанных с действием как вируса лихорадки 
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денге, так и других возбудителей сочетанных с 
денге инфекций.

5. Лихорадка денге в 79,1% случаев протекала 
в классической и в 20,9% в геморрагической фор-
ме. Легкое течение заболевания при классической 
форме наблюдалось в 19,1%, средней тяжести – в 
80,9%. Геморрагическая лихорадка денге характе-
ризовалась только среднетяжелым (94,4%) и тяже-
лым (5,6%) течением.

6. Сочетанная с другими инфекционными забо-
леваниями лихорадка денге протекает преимуще-
ственно в среднетяжелой (97,4%) и тяжелой (2,6%) 
форме. При лихорадке денге как моноинфекции 
доля легких форм составляет 27,7%, среднетяже-
лых – 72,3%.

7. Представленная эпидемиологическая и кли-
нико-лабораторная характеристика лихорадки ден-
ге, в том числе сочетанной с другими инфекцион-
ными заболеваниями, свидетельствует о труднос-
тях своевременной клинической и лабораторной 
диагностики заболевания и в связи с этим с назна-
чения адекватного лечения. Необходимо усиление 
информированности и настороженности туристов 
силами сотрудников туристических фирм и подго-
товки специалистов для медицинских организаций.
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Резюме
Цель: изучение этиологических и эпидемиологичес-

ких особенностей инфекционных гемоколитов у госпи-
тализированных детей разного возраста.

Материалы и методы. Проведен анализ результа-
тов обследования 3103 детей, поступавших на стаци-
онарное лечение по поводу острых кишечных инфекций 
с января по декабрь 2018 г., среди которых выявляли 
больных инфекционными гемоколитами. Этиологию ин-
фекционных гемоколитов определяли по данным резуль-
татов бактериологического метода, ПЦР-исследований 
фекалий с реагентами АмплиСенс® ОКИ скрин-FL, се-
рологических и иммунологических методов. Выполняли 
микроскопическое исследование фекалий для выявления 
простейших. Пациенты были разделены на группы по 
возрасту: грудной (n= 78; 30%), ранний (n=74; 28,5%), 
дошкольный (n=63; 24,2%), школьный (n=45; 17,3%).

Результаты. Частота инфекционных гемоколитов у 
госпитализированных детей с острыми кишечными ин-
фекциями составила 8,4%. Бактериальные возбудители 
инфекционных гемоколитов обнаружены у 66,5% детей, 
инфекционные гемоколиты неуточненной этиологии 
диагностированы у 24,2%. Вирусно-бактериальные ин-
фекционные гемоколиты выявлялись редко (9,2%). Среди 
кишечных вирусов при гемоколитах сочетанной вирус-
но-бактериальной этиологии чаще выявляли ротавирус 
(37,5%), норовирус (29,2%) и энтеровирус (20,8%). В воз-
растной структуре инфекционных гемоколитов дети 
грудного (30%), раннего (28,5%) и дошкольного возраста 
(24,2%) составили большинство. Максимальное число 
больных инфекционными гемоколитами выявляли летом 
(10,9% всех случаев острых кишечных инфекций). Саль-
монеллез чаще выявляли осенью (31,6%), кампилобак-
териоз – летом (17,9%) и осенью (24,1%), эшерихиоз и 
шигеллез – летом (11,5% и 6,4% соответственно). Мак-
симум выявления инфекционных гемоколитов у детей 
грудного возраста отмечался в июне (14,1%) и октябре 
(12,8%), у детей раннего возраста – в июле (17,6%), у до-
школьников – в июне (12,7%) и ноябре (15,9%), у школьни-
ков – в мае (13,3% случаев) и в октябре (15,6%).

Abstract
The aim of this work is to study the etiological and epide-

miological features of infectious hemocolites (IG) in hospital-
ized children of different ages.

Materials and methods of research. An analysis of the re-
sults of a survey of 3103 children admitted to hospital treat-
ment for acute intestinal infections (AII) from January to 
December 2018, among which patients with IG were identi-
fied. The etiology of the disease was determined based on the 
results of the bacteriological method, PCR studies of faeces 
with Amplicens ® OKI screen-FL reagents, serological and 
immunological methods. Microscopic examination of faeces 
was performed to identify protozoa. Patients were divided 
into age groups: infant (n=78; 30%); early (n=74; 28,5%); 
preschool (n=63; 24,2%), school (n=45; 17,3%).

Results. The incidence of IG in hospitalized children with 
AII was 8,4%. Bacterial pathogens of IG were detected in 
66,5% of children, IG of unspecified etiology was diagnosed 
in 24,2%. Viral and bacterial infections were rarely detected 
(9,2%). Among intestinal viruses, rotavirus (37,5%), norovi-
rus (29,2%) and enterovirus (20,8%) were more frequently 
detected in hemocolitis of combined viral and bacterial etiol-
ogy. In the IG age structure, infants (30%), young children 
(28,5%) and pre-school children (24,2%) made up the major-
ity. The maximum number of IG patients was detected in the 
summer (10,9% of all cases of AII). Salmonellosis was more 
often detected in autumn (31,6%), campylobacteriosis – in 
summer (17.9%) and autumn (24,1%), escherichiosis and 
shigellosis – in summer (11,5% and 6,4%, respectively). The 
maximum detection of IG in infants was observed in June 
(14,1%) and October (12,8%), in young children – in July 
(17,6%), in preschoolers – in June (12,7%) and November 
(15,9%), in schoolchildren in May (13,3% of cases) and in 
October (15,6%).

Conclusion. The incidence of infectious hemocolites in 
hospitalized children with acute intestinal infections was 
8,4%. The bacterial etiology of the disease was detected in 
66,5% of children. The age structure of the IG was dominated 
by children of infant, early and preschool age. The maximum 
detection of patients with IG was observed in the summer.

этиологические и эПидемиологические особенности 
инфекционных гемоколитов у госПитализированных 
Пациентов детского возраста

О.И. Климова 1, Н.В. Гончар 1,2, И.В. Раздьяконова 1, Ю.В. Лобзин 1,2,3

1 Детский научно-клинический центр инфекционных болезней, Санкт-Петербург, Россия 
2 Северо-Западный государственный медицинский университет им. И.И. Мечникова, 
Санкт-Петербург, Россия 
3 Военно-медицинская академия им. С.М. Кирова, Санкт-Петербург, Россия

Etiological and epidemiological characteristics of infectious hemocolitis in hospitalized pediatric patients
O.I. Klimova 1, N.V. Gonchar 1,2, I.V. Razd’yakonova 1, Yu.V. Lobzin 1,2,3

1Pediatric Research and Clinical Center for Infectious Diseases, Saint-Petersburg, Russia
2North-Western State Medical University named after I.I. Mechnikov, Saint-Petersburg, Russia
3Military Medical Academy named after S.M. Kirov, Saint-Petersburg, Russia



Оригинальное исследование

ЖУРНАЛ ИНФЕКТОЛОГИИ          Том 13, №1, 2021 87

Key words: children, acute intestinal infections, infec-
tious hemocolitis, etiology, epidemiology, age groups.

Заключение. Частота инфекционных гемоколитов 
у госпитализированных детей с острыми кишечными 
инфекциями составила 8,4%. Бактериальная этиоло-
гия заболевания выявлена у 66,5% детей. В возрастной 
структуре инфекционных гемоколитов преобладали 
дети грудного, раннего и дошкольного возраста. Макси-
мум выявления больных инфекционными гемоколитами 
отмечался летом.

Ключевые слова: дети, острые кишечные инфекции, 
инфекционный гемоколит, этиология, эпидемиология, 
возрастные группы.

Введение

Инфекционный геморрагический энтероколит 
(инфекционный гемоколит, ИГ) – не столь частая 
клиническая форма острых кишечных инфек-
ций (ОКИ) в детском возрасте, но всегда в центре 
внимания врача, поскольку сигнализирует об ин-
вазивном характере воспалительного процесса, 
опасного тяжелыми осложнениями [1–3].

Диагностика гемоколита не требует особых уси-
лий, т.к. основана на выявлении макроскопических 
(визуальных – кровь, гной, обилие слизи) и/или ми-
кроскопических (копрологических – эритроциты, 
лейкоциты, обилие слизи) признаков воспалитель-
ного процесса, происходящего преимущественно 
в толстой кишке. Гораздо сложнее дифференци-
альная диагностика ИГ с неинфекционной патоло-
гией, в том числе с аллергическим энтероколитом 
и воспалительными заболеваниями кишечника у 
детей [4–6]. Однако реальное существование ОКИ 
неуточненной этиологии обусловливает наличие и 
ИГ неуточненной этиологии у детей [7, 8]. Показано 
отсутствие специфических клинико-эпидемиоло-
гических признаков ОКИ, по которым с достаточно 
высокой долей вероятности можно прогнозировать 
конкретную этиологию [7]. Совершенствование 
методов диагностики неизменно приводит к сокра-
щению числа случаев ИГ неуточненной этиологии 
и способствует изменению современных представ-
лений о значении различных возбудителей в разви-
тии ИГ у детей [9, 10].

Цель исследования – изучение этиологичес-
ких и эпидемиологических особенностей инфек-
ционных гемоколитов у госпитализированных де-
тей разного возраста.

Задачи исследования:

1. Определить частоту инфекционных гемоко-
литов в структуре ОКИ у госпитализированных 
детей.

2. Установить этиологическую структуру ин-
фекционных гемоколитов у детей.

3. Уточнить возрастную структуру детей с ин-
фекционными гемоколитами.

4. Сравнить частоту помесячного выявления 
инфекционных гемоколитов в зависимости от осо-
бенностей их этиологии и возраста детей.

Материалы и методы 

Проведен анализ результатов обследования 
3103 детей, последовательно поступавших на ле-
чение по поводу ОКИ в круглосуточный стаци-
онар отделения кишечных инфекций Детского 
научно-клинического центра инфекционных 
болезней (ДНКЦИБ) с января по декабрь 2018 г., 
среди которых выявляли больных ИГ. Диагноз 
ИГ устанавливали на основании признаков об-
щеинфекционного и диспептического синдро-
мов, дегидратации различной тяжести, инвазив-
ного типа диареи и данных о неблагоприятном 
эпиданамнезе. Этиологию ИГ устанавливали по 
данным результатов бактериологического ме-
тода, ПЦР исследований фекалий с реагентами 
АмплиСенс® ОКИ скрин-FL, а также серологи-
ческих и иммунологических методов. Этиологи-
ческую значимость условно-патогенных микро-
бов (УПМ) признавали при условии выделения 
их в высоком титре (105 КОЕ/г и более) и при от-
сутствии бактериологического и серологическо-
го подтверждений, свидетельствующих в пользу 
патогенных возбудителей ИГ. Выполняли микро-
скопическое исследование фекалий для выявле-
ния простейших.

Пациенты с ИГ были разделены на группы по 
возрасту: грудной (от 1 мес. до 12 мес.; n=78; 30%); 
ранний (от 1 до 3 лет.; n=74; 28,5%); дошкольный 
(от 3 до 7 лет.; n=63; 24,2%), школьный (стар-
ше 7 лет; n=45; 17,3%).

Статистический анализ результатов проводили 
с помощью программ Microsoft Office Excel 2003–
2007, Statistica v.10 для Windows и пакета Anaconda 
5.3. Количественные переменные описаны через 
медиану (Ме) и квартили (Q1–Q3). Для описания 
качественных показателей считали абсолютные 
частоты и проценты от общего количества наблю-
дений. Для оценки различия изучаемых данных 
использовали U-критерий Манна – Уитни, счита-
ли их значимыми и при р<0,05.
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Результаты и обсуждение

Анализ результатов обследования 3103 детей 
с ОКИ различной этиологии, госпитализирован-
ных в отделение кишечных инфекций ДНКЦИБ 
в 2018 г., позволил выявить среди них 260 пациен-
тов с ИГ, что составило 8,4%. В то же время в ра-
боте О.В. Молочковой и др., наблюдавших 570 го-
спитализированных детей с ОКИ бактериальной 
этиологии с января по октябрь 2019 г. в Детской 
городской клинической больнице (ДГКБ) № 9 
им. Г.Н. Сперанского в Москве, показано, что ге-
моррагический колит выявлялся в 21,9% случаев 
[1]. Однако в это исследование были включены 
пациенты как с этиологически подтвержденным 
диагнозом бактериальной ОКИ (33,2% случаев), 
так и без подтверждения, у последних диагноз бак-
териальной ОКИ предполагался по данным клини-
ческих проявлений (преимущественное пораже-
ние толстой кишки), изменений в анализе крови 
(лейкоцитоз с нейтрофилезом, увеличение па-
лочкоядерных нейтрофилов, повышение уровня 
С-реактивного белка) и в копрограмме (эритроци-
ты, лейкоциты, слизь). Очевидно, что случаи ОКИ 
без лабораторного подтверждения этиологии сле-
довало рассматривать как неуточненные.

Бактериальные возбудители ИГ обнаружены 
у 173 из 260 (66,5%) детей, сочетание вирусно-бак-

териальных агентов имело место у 24 (9,2%), ИГ 
неуточненной этиологии диагностированы только 
у 63 (24,2%) пациентов. Половая структура и сред-
ний возраст детей в зависимости от этиологии ИГ 
представлены в таблице 1.

Анализ приведенных в таблице 1 данных до-
стоверных различий не выявил, однако отмечено, 
что вирусно-бактериальные ИГ чаще встречались 
у мальчиков. 

Доминирующие возбудители бактериальных 
ИГ были представлены сальмонеллами (24,2% всех 
случаев), кампилобактерами (17,3% случаев), па-
тогенными эшерихиями (5,4% случаев), клебсиел-
лами (5,4% случаев). Половая структура и средний 
возраст детей с ИГ бактериальной этиологии пред-
ставлены в таблице 2.

Как видно из таблицы 2, достоверных различий 
по полу у детей с гемоколитами, обусловленных 
разными бактериальными возбудителями, не было. 
В то же время медиана возраста детей с сальмонел-
лезом составляла 43,6 мес., а детей с эшерихиозом 
и клебсиеллезом – 19,6 мес. и 3,2 мес. соответ-
ственно. Клебсиеллез выявляли у детей наиболее 
младшего возраста (p<0,05). Полученные данные 
перекликаются с результатами других авторов. 
Так, в исследовании Л.А. Литяевой и С.А. Носыре-
вой (2017 г.) доказана зависимость выраженности 

Таблица 1

Половая структура и средний возраст пациентов в зависимости от этиологии  
инфекционных гемоколитов

Половая структура и средний возраст 
пациентов

Этиология инфекционных гемоколитов

бактериальные (n=173) вирусно-бактериальные (n=24) неуточненные (n=63)

Мальчики 94 (54,3%) 15 (62,5%) 37 (58,7%)

Девочки 79 (45,7%) 9 (37,5%) 26 (41,3%)

Средний возраст (число месяцев; 
М±→; Ме; Q1–Q3)

45,4±49,4
28

(10,8–60,8)

43,3±50,2
21,4

(9,2–63,5)

49,8±53,3
30,4

(9,4–82,6)

Таблица 2

Половая структура и средний возраст детей с инфекционными гемоколитами  
бактериальной этиологии

Половая структура и средний 
возраст пациентов

Этиология бактериальных гемоколитов

сальмонеллез (n=63) кампилобактериоз (n=45) эшерихиоз (n=14) клебсиеллез (n=14)

1 2 3 4

Мальчики 32 (50,8%) 29 (64,4%) 6 (42,9%) 8 (57,1%)

Девочки 31 (49,2%) 16 (35,6%) 8 (57,1%) 6 (42,9%)

Средний возраст (число 
месяцев; М±σ; Ме; Q1–Q3)

54,2±45,6
43,6

(21,2–64,5)

48,1±52,2
28,8

(12,3–57,6)

41,2±53,2
19,6

(8,8–41,2)

7,9±15,9
3,2

2,0–4,1

Различия среднего возраста детей по критерию Манна – Уитни: p
1–2

=0,06; p
1–3

=0,05; p
1–4

<0,001; p
2–3

=0,22; p
2–4

<0,001;  
p

3–4
=0,001.
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клинических проявлений гастроинтестинальной 
аллергии (вплоть до колита) и атопического дерма-
тита от интенсивности гистаминообразования ас-
социациями УПМ микробиоты кишечника у детей 
первых месяцев жизни. K. pneumonia и K. oxitoca 
признаны авторами как наиболее частые и значи-
мые ассоцианты с другими УПМ [12].

Стоит отметить относительно низкую частоту 
выявления сочетанных вирусно-бактериальных 
ИГ (9,2%) при общем высоком уровне верифика-
ции этиологии (80%). В исследовании Х.С. Хаер-
тынова, Д.Р. Семеновой, К.В. Сушникова (2013 г.), 
изучавших клинико-эпидемиологические особен-
ности гемоколита у 70 госпитализированных детей 
с ОКИ в г. Казани, не отмечалось сочетания вирус-
ных и бактериальных возбудителей, но в 6% слу-
чаев выявлялся ротавирус, который расценивался 
как единственный возбудитель инфекции [8]. Не-
смотря на такую трактовку этиологии ИГ автора-
ми, это могли быть случаи сочетанной вирусно-
бактериальной природы.

Как показали результаты исследования, при 
гемоколитах сочетанной вирусно-бактериальной 
этиологии частота выделения кишечных вирусов 
убывала в следующем порядке: ротавирус (37,5%), 
норовирус (29,2%), энтеровирус (20,8%). Аденови-
рус и сочетания двух вирусов одновременно отме-
чали редко (по 4,2%) (рис. 1).

Ротавирус более часто выявлялся в сочетании 
с патогенными эшерихиями и с клебсиеллами (по 
33,3% случаев), менее часто – с сальмонеллами 
и кампилобактериями (по 11% случаев), а также 
в сочетании с клебсиеллами и золотистым стафи-
лококком одновременно (в 11,1% случаев). Как 
установлено в исследовании А.А. Плоскиревой, 
наблюдавшей 1259 госпитализированных детей 
с ОКИ в Москве в 2008–2015 гг., сочетания ро-
тавирусной инфекции с другими возбудителями 
ОКИ не являются редкостью (выявлялись в 32,8% 
случаев) и характеризуются нетипичными фор-
мами заболевания с поражением толстой кишки в 
виде гастроэнтероколита и даже гемоколита [11].

Норовирус чаще сочетался с клебсиеллами 
(в 42,8% случаев), реже – с кампилобактером и 
сальмонеллами (по 28,6% случаев). При этом энте-
ровирус чаще выявлялся в сочетании с сальмонел-
лами (в 40% случае) и реже – в сочетании с кам-
пилобактером, патогенными эшерихиями и клеб-
сиеллами (по 20% случаев).

В возрастной структуре ИГ преобладали дети 
грудного возраста – 30% случаев, раннего воз-
раста – 28,5% случаев и дошкольного возраста – 
24,2% случаев. Дети школьного возраста составили 
меньшинство – 17,3%. Эти данные частично не 
совпадали с результатами, полученными другими 
авторами, наблюдавшими больных ОКИ с синдро-
мом гемоколита в возрасте от 1 месяца до 14 лет [8].

Наиболее часто больных ИГ выявляли летом 
(10,9% от общей массы больных ОКИ), реже осе-
нью (9,7%), одинаково редко зимой (6,7%) и весной 
(6,5%), что совпадает с общей динамикой заболева-
емости детей ОКИ в течение года. Самая высокая 
частота выявления ИГ отмечена в июне и октябре 
(13,7% и 11,2% от общей массы больных ОКИ со-
ответственно), а самая низкая – в январе и марте 
(4,5% и 4,6%).

Динамика помесячной частоты выявления ИГ 
бактериальной, вирусно-бактериальной и неуточ-
ненной этиологии в 2018 г. отличалась (рис. 2–4).

Частота выявления ИГ бактериальной этиоло-
гии монотонно возрастала от первой половины года 
ко второй и сохранялась практически на одном 

Рис. 1. Частота выявления кишечных вирусов  
при инфекционных гемоколитах вирусно-
бактериальной этиологии у детей

Рис. 2. Помесячная частота выявления инфекционных гемоколитов бактериальной этиологии  
у госпитализированных детей
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уровне, наибольшие показатели отмечались в ав-
густе, сентябре и ноябре (см. рис. 2). Помесячные 
показатели частоты выявления ИГ вирусно-бак-
териальной этиологии (см. рис. 3) и неуточненной 
этиологии (см. рис. 4) имели разнонаправленные 
изменения в мае, июле, августе, октябре, ноябре.

Динамика частоты диагностики доминирую-
щих монобактериальных ИГ в разное время года 
приведена на рисунке 5. Во все времена года саль-
монеллез у детей выявляли чаще других нозоло-
гических форм ИГ. Частота диагностики сальмо-
неллеза и кампилобактериоза была выше осенью, 
эшерихиоза и шигеллеза – летом. ИГ сальмонел-
лезной этиологии не отмечали в январе, эшери-
хиозной этиологии – в зимние месяцы, а также 
в марте и мае, шигеллезной этиологии – в январе, 
феврале, марте, июле. ИГ кампилобактерной этио-
логии диагностировали во все месяцы года.

Изучение помесячных показателей выявляемо-
сти ИГ у детей грудного возраста обнаружило их 
повышение в июне и октябре (14,1% и 12,8% всех 
случаев) и снижение в декабре (2,6%). У детей ран-
него возраста максимум выявления ИГ отмечался 
в июле (17,6% случаев), а минимум в августе (что 
могло быть связано с периодом отпусков), а также 
в январе и ноябре (по 4,1%). Динамика помесячных 
показателей диагностики ИГ у детей дошкольного 
и школьного возраста имела небольшие отличия: 
максимум у дошкольников наблюдался в июне 
(12,7% случаев) и ноябре (15,9%), у школьников – 
в мае (13,3% случаев) и в октябре (15,6%).

Заключение

Таким образом, частота инфекционных ге-
моколитов у госпитализированных детей с ОКИ 
в 2018 г. составила 8,4%. Бактериальные возбуди-
тели ИГ обнаружены у 66,5% детей, ИГ неуточнен-
ной этиологии диагностированы у 24,2%. Несмо-
тря на высокий уровень расшифровки этиологии 
ИГ, вирусно-бактериальные сочетания встреча-
лись достаточно редко (9,2%). Среди кишечных 
вирусов при гемоколитах вирусно-бактериальной 
этиологии чаще выявляли ротавирус (37,5%), норо-
вирус (29,2%) и энтеровирус (20,8%). В возрастной 
структуре ИГ дети грудного (30%), раннего (28,5%) 
и дошкольного возраста (24,2%) составили боль-
шинство. Медиана возраста детей с сальмонелле-
зом составляла 43,6 мес., а детей с эшерихиозом 
и клебсиеллезом – 19,6 мес. и 3,2 мес. соответ-
ственно. Клебсиеллез выявляли у детей наиболее 
младшего возраста (p<0,05).

Рис. 3. Помесячная частота выявления инфекционных гемоколитов вирусно-бактериальной этиологии  
у госпитализированных детей

Рис. 4. Помесячная частота выявления инфекционных гемоколитов неуточненной этиологии  
у госпитализированных детей

Рис. 5. Частота диагностики доминирующих 
монобактериальных инфекционных гемоколитов  
у госпитализированных детей в разное время года
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Максимальное число больных ИГ выявляли ле-
том (10,9% всех случаев ОКИ). Частота выявления 
гемоколитов бактериальной этиологии монотонно 
возрастала от 40–50% в первой половине года до 
78–86% ко второй и сохранялась практически на 
одном уровне. Сальмонеллез чаще выявляли осе-
нью (31,6%), кампилобактериоз – летом (17,9%) 
и осенью (24,1%), эшерихиоз и шигеллез – летом 
(11,5% и 6,4% соответственно). Максимум выяв-
ления ИГ у детей грудного возраста отмечался 
в июне и октябре (14,1% и 12,8% всех случаев), 
у детей раннего возраста – в июле (17,6% случаев), 
у дошкольников – в июне (12,7% случаев) и ноя-
бре (15,9%), у школьников – в мае (13,3% случаев) 
и в октябре (15,6%).
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Резюме
Цель: определение скрытой заболеваемости и фи-

нансовых потерь Минобороны России вследствие уволь-
нения военнослужащих с ВИЧ-инфекцией в стадии вто-
ричных заболеваний, а также установление предполага-
емой клинической и фармакоэкономической эффектив-
ности мероприятий по раннему выявлению и лечению 
военнослужащих. 

Материалы составили 379 историй болезни пациен-
тов единственного в Вооруженных силах специализиро-
ванного отделения для ВИЧ-позитивных военнослужа-
щих за 2017–2019 гг., а также различные формы отчет-
ности. Для анализа использованы следующие методы: 
Марковское моделирование процесса позволило опре-
делить QALY (Quality Adjusted Life Years – годы жизни 
с поправкой на качество) и провести фармакоэкономи-
ческий анализ «Затраты – эффективность» и «Порог 
готовности платить». Сравнивались две конкурент-
ные модели, названные «Актуальная ситуация» – без 
введения алгоритмов раннего выявления и лечения  
ВИЧ-инфекции и «Прогноз» – при введении указанных 
алгоритмов. 

Результаты: введение обязательного периодическо-
го лабораторного обследования 1 раз в 3 года для воен-
нослужащих по контракту позволит увеличить на 55% 
выявление ВИЧ-позитивных военнослужащих на ранних 
стадиях заболевания. При этом раннее назначение ан-
тиретровирусной терапии позволит предупредить про-
грессирование ВИЧ-инфекции, число военнослужащих, 
достигших стадии 4 ВИЧ-инфекции, снизится на 35,6%, 
а число летальных исходов – на 80,2% (в 6 раз), что обе-
спечит существенную экономическую эффективность 
за счет снижения стоимости лечения и увеличения дли-
тельности военной службы. Анализ чувствительности 
метода показал, что предложенные мероприятия оста-
ются фармакоэкономически высокоэффективными при 
широкой вариативности исходных данных. 

Заключение. По результатам проведенного иссле-
дования показано, что существенное улучшение эпи-

Abstract
The goals of the research are to determine the latent mor-

bidity and financial losses of the Russian Ministry of Defense 
due to the dismissal of service members with HIV infection at 
symptomatic stages; to establish the supposed clinical and 
pharmacoeconomic effectiveness of the early detection and 
treatment of service members. 

The materials compile 379 case histories of patients of the 
only specialized department for HIV-positive military per-
sonnel in the Armed Forces for 2017–2019, as well as vari-
ous reporting forms. The study uses the following methods 
for the analysis: Markov chains are employed to calculate 
QALYs (Quality Adjusted Life Years), “cost-effectiveness”, 
and “willingness to pay”. The research compares two com-
petitive models: “Current Situation” - without the introduc-
tion of algorithms for early detection and treatment of HIV 
infection, and “Prognosis” - with the introduction of these 
algorithms. 

The following results are obtained: implementing a man-
datory triennial screening for HIV-antibodies among military 
personnel allows to raise the detection of HIV-positive mili-
tary personnel in the early stages of the disease by 55%. At 
the same time, early administered antiretroviral therapy pre-
vents the progression of HIV infection, while the number of 
military personnel who have reached symptomatic stages of 
HIV infection and the number of deaths decreases by 35,6% 
and 80,2% (six-fold), respectively. The economic effective-
ness of these measures includes a reduced cost of treatment 
and an increased length of military service. The sensitivity 
analysis of the method shows that the proposed measures 
remain pharmacoeconomically highly effective with a wide 
variability of the initial data. 

Conclusion. The results of the study demonstrate that a 
significant improvement of the epidemiological situation in 
the field of HIV infection in the Armed Forces is achievable at 
very low economic costs. With the full implementation of the 
proposed measures, the cohort of military personnel of the 
Armed Forces is able to achieve the World Health Organiza-
tion’s “90-90-90”criteria of in 3–5 years.
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демиологической обстановки в области ВИЧ-инфекции 
в Вооруженных силах достижимо при очень малых эко-
номических затратах. При полноценной реализации 
предложенных мероприятий когорта военнослужащих 
Вооруженных сил Российской Федерации способна до-
стичь критериев Всемирной организации здравоохра-
нения «90-90-90» уже через 3–5 лет.

Ключевые слова: ВИЧ-инфекция, Вооруженные силы, 
военнослужащие, QALY, качество жизни, связанное со 
здоровьем, анализ «Затраты – эффективность», «По-
рог готовности платить», Марковская цепь.

Введение

Военнослужащие Минобороны России (МО 
РФ) составляют отдельную когорту с характерны-
ми особенностями течения заболеваний, их выяв-
ления и профилактики. Несмотря на наличие фак-
торов военного труда, способствующих передаче 
ВИЧ, многолетний уровень выявленных случаев 
ВИЧ-инфекции у военнослужащих кратно ниже, 
чем в когорте гражданского населения [1], что 
обусловлено эффективностью барьерных меро-
приятий при поступлении (призыве) на военную 
службу. Тем не менее, большая доля (более 15%) 
клинически манифестных поздних стадий ВИЧ-
инфекции у впервые выявленных военнослужа-
щих свидетельствует, что исчерпанная (истинная) 
заболеваемость как в Российской Федерации, так 
и в Вооруженных силах существенно выше.

За последнее десятилетие, особенно с 2016 г., 
когда была принята «Государственная страте-
гия противодействия распространению ВИЧ-
инфекции в РФ на период до 2020 г. и дальней-
шую перспективу» [2], назрела потребность 
в коррекции подхода к диагностике, лечению, 
диспансерному динамическому наблюдению 
(ДДН) и военно-врачебной экспертизе (ВВЭ) 
ВИЧ-инфицированных военнослужащих по кон-
тракту. В сентябре 2019 г. в МО РФ утверждены 
Методические указания «ВИЧ-инфекция. Диагно-
стика, лечение и профилактика в Вооруженных 
силах Российской Федерации» (далее – «Указа-
ния»), в которых впервые в рамках углубленного 
медицинского обследования (УМО) всех воен-
нослужащих по контракту не реже чем 1 раз в 3 
года предусмотрено скрининговое обследование 
на ВИЧ-инфекцию [3, 4] и даны разъяснения по 
определению категории годности к военной служ-
бе ВИЧ-инфицированных военнослужащих в со-
ответствии с клинической стадией заболевания, 
наличием иммуносупрессии, приемом антире-
тровирусной терапии (АРВТ) и её эффективности 
(в Центрах по профилактике и борьбе со СПИД 
и инфекционными заболеваниями (далее – Центр 
СПИД)) в соответствии с Федеральным законом от 
30.03.1995 г. № 38-ФЗ «О предупреждении распро-

странения в Российской Федерации заболевания, 
вызываемого вирусом иммунодефицита человека 
(ВИЧ-инфекция)») [5]. 

Медицинская служба Вооруженных сил Рос-
сийской Федерации в соответствии с «Планом ме-
роприятий по реализации Государственной стра-
тегии противодействия распространению ВИЧ-
инфекции в Российской Федерации на период до 
2020 года и дальнейшую перспективу» [6] вовлека-
ется в глобальную стратегию Всемирной органи-
зации здравоохранения (ВОЗ) «90-90-90» – ран-
няя диагностика, высокий охват и эффективность 
АРВТ [7].

Цель исследования – на основе моделирова-
ния эпидемического процесса определить скры-
тую заболеваемость и финансовые потери МО РФ 
вследствие увольнения военнослужащих с ВИЧ-
инфекцией в стадии вторичных заболеваний; уста-
новить предполагаемую эффективность раннего 
выявления и лечения военнослужащих для ВС РФ 
и дать им экономическую оценку с использовани-
ем методов «Затраты – эффективность», «Порог 
готовности платить».

Материалы и методы

Анализ 379 историй болезни первичных и по-
вторных пациентов специализированного инфек-
ционного отделения МО РФ (2017–2019 гг.), форм 
отчетности главных инфекционистов округов 
и флотов 2012–2019 гг., донесений о летальных 
исходах в адрес главного инфекциониста МО РФ, 
сведений, полученных в результате анализа Все-
армейского регистра ВИЧ-инфицированных воен-
нослужащих.

Пациенты при анализе делились на группы по 
признаку наличия или отсутствия вторичных забо-
леваний (стадии 2в, 4а-4в и 2а-б, 3 соответственно). 
Стадия 5 ВИЧ-инфекции не была установлена ни 
у одного пациента. 

Проведен метаанализ 48 отечественных и инос-
транных источников, описывающих методологию 
фармакоэкономических исследований и исследо-
ваний качества жизни в сфере ВИЧ-инфекции, раз-
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витие эпидемического процесса ВИЧ-инфекции в 
Вооруженных силах. 

Для прогнозирования развития эпидемичес-
кого процесса использовалась Марковская цепь 
[8]. Показатели, характеризующие течение ВИЧ-
инфекции на фоне АРВТ, получены из результатов 
метаанализа и скорректированы с учетом факто-
ров риска, характерных для когорты ВС РФ [9, 10]. 
Для прогнозирования заболеваемости с 4-го года 
введения противоэпидемических мероприятий 
использовались данные о заболеваемости в Во-
оруженных силах США, где регулярный скрининг 
на ВИЧ-инфекцию проводится уже более 30 лет 
[11].

Результаты и обсуждение

Расчетные данные для оценки активности эпи-
демического процесса и динамики выявляемости 
ВИЧ-инфекции в ВС РФ указаны в таблице 1.

В исследуемой когорте пациенты в стадии 3 
без АРВТ реже (9,63% против 29,9%) переходили 
в 4 стадию, чем пациенты в стадии 3 на АРВТ, что 
объясняется длительным сокрытием заболевания 

в 3 стадии до перехода в 4, а также легализацией 
в момент неэффективности АРВТ, проводимой без 
информирования медицинской службы. 

Отмечается отсутствие летальных исходов у па-
циентов с ВИЧ-инфекцией в 3 стадии, что говорит 
об отсутствии фактов девиантного поведения во-
еннослужащих на выявление заболевания. Все ле-
тальные исходы произошли у пациентов с впервые 
выявленной ВИЧ-инфекцией, что свидетельствует 
о недостаточной эффективности системы актив-
ного раннего выявления заболевания и/или о фак-
тах его длительного сокрытия.

Нами был смоделирован процесс выявления, 
ДДН и ВВЭ военнослужащих по контракту с ВИЧ-
инфекцией при использовании новых организа-
ционных подходов к выявлению и лечению инфи-
цированных. Принципиальная схема переходов 
между состояниями в созданной модели показана 
на рисунке 1. Стрелками показаны возможные 
переходы из одного состояния в другое в процессе 
одного Марковского цикла. За длительность цикла 
был принят один календарный год. Дисконтирова-
ние преимуществ не применялось.

Таблица 1

Исходные данные для построения модели развития эпидемического процесса ВИЧ-инфекции 
у военнослужащих МО РФ («актуальная ситуация»)

№ 
п/п

Параметр Значение

1 Заболеваемость ВИЧ-инфекцией в МО РФ 0,20‰

2 Частота выявления стадий 2а, 2б, 3 у первичных пациентов с ВИЧ-инфекцией (в % от всех первичных) 84,48%

3 Частота выявления стадий 2в, 4 у первичных пациентов с ВИЧ-инфекцией (в % от всех первичных, кроме 
летальных исходов)

11,49%

4 Частота летальных исходов у первичных пациентов с ВИЧ-инфекцией (в % от всех первичных) 4,02%

5 Частота начала АРВТ пациентом с ВИЧ-инфекцией в стадии 2а, 2б, 3 в первый год после выявления  
ВИЧ-инфекции

17,00%

6 Частота сохранения повторным пациентом с ВИЧ-инфекцией в стадии 3 на АРВТ прежней стадии (в % от 
всех получающих АРВТ в стадии 3)

68,66%

7 Частота прекращения АРВТ повторным пациентом с ВИЧ-инфекцией в стадии 3 на АРВТ (в % от всех 
получающих АРВТ в стадии 3)

1,49%

8 Частота перехода повторным пациентом с ВИЧ-инфекцией в стадии 3 на АРВТ в стадию 4 (в % от всех 
получающих АРВТ в стадии 3)

29,85%

9 Частота летальных исходов у пациентов с ВИЧ-инфекцией в стадии 3 на АРВТ (в % от всех получающих 
АРВТ в стадии 3)

0,00%

10 Частота сохранения повторным пациентом с ВИЧ-инфекцией в стадии 3 без АРВТ прежней стадии (в % от 
всех не получающих АРВТ в стадии 3)

73,33%

11 Частота летальных исходов у пациентов с ВИЧ-инфекцией в стадии 3 без АРВТ (в % от всех не 
получающих АРВТ в стадии 3)

0,00%

12 Частота начала АРВТ повторным пациентом с ВИЧ-инфекцией в стадии 3 без АРВТ (в % от всех не 
получающих АРВТ в стадии 3)

17,04%

13 Частота перехода повторным пациентом с ВИЧ-инфекцией в стадии 3 без АРВТ в стадию 4 (в % от всех не 
получающих АРВТ в стадии 3)

9,63%
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При прогнозировании значений конкурентной 
модели использовались основные постулирован-
ные в принятых руководящих документах особен-
ности: ранняя диагностика, высокий (до 100% че-
рез 3 года) охват АРВТ, высокая (90%) эффектив-
ность АРВТ. Показатели заболеваемости спрог-
нозированы с учётом данных актуального охвата 
диагностикой ВИЧ-инфекции в ВС РФ и данных 
заболеваемости в РФ [1]. 

Для упрощения оценки в модели мы прене-
брегли событиями (переходами из одного со-
стояния в другое) увольнения и смерти ВИЧ-
положительного военнослужащего по причине, не 
связанной с ВИЧ-инфекцией, как равновероятны-
ми для моделей «Актуальное состояние» и «Про-
гноз». Также в модели исключены следующие со-
бытия, так как данные события лежат не в сфере 
здравоохранения, а в правовой сфере:

– переход в следующий цикл (продолжение 
службы) военнослужащим с ВИЧ-инфекцией в ста-
диях, не позволяющих продолжать военную службу;

– переход из состояния «Военнослужащие, 
у которых в этом году впервые выявлена ВИЧ-
инфекция» в состояние «Военнослужащие, не об-
следованные на ВИЧ-инфекцию в этом году» (т.е. 
сокрытие диагноза и уклонение от обследования 
после первичного выявления).

Рассматривалась эволюция системы за 10-лет-
ний период (предполагаемый ход развития эпиде-
мического процесса в 2020–2029 гг.). Случаи забо-
левания, произошедшие до горизонта событий, не 
учитывались.

По результатам полученных данных для обсче-
та Марковской модели была составлена матрица, 
демонстрирующая вероятности переходов из од-
ного состояния Марковской цепи в другое (фор-
мула 1).

В конкурентной модели Марковский процесс 
не является однородным, так как в первые 3 года 
после введения противоэпидемических мероприя-
тий и в последующее время прогнозируются раз-
личные показатели процесса (рис. 2). 

Рис. 1. Принципиальная схема переходов между 
состояниями в модели: * – транзиторное состояние, 
на конец цикла не содержит элементов; ** – 
абсорбирующее состояние, не предполагает перехода в 
какое-либо другое состояниеРис. 1. Принципиальная схема переходов между состояниями в модели: * – транзиторное состояние, на 

конец цикла не содержит элементов; ** – абсорбирующее состояние, не предполагает перехода в какое-либо 
другое состояние
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Формула 1. Матрица Марковской модели «Актуальная 
ситуация»

Формула 3. Матрица Марковской модели «прогноз»  
(с 4-го года)

Во всех матрицах (формулы 1–3) строка/стол-
бец № 1 – здоровые военнослужащие; № 2 – об-
следованные пациенты в стадиях 2а, 2б, 3, полу-
чающие АРВТ; № 3 – обследованные пациенты 
в стадиях 2а, 2б, 3, не получающие АРВТ; № 4 – па-
циенты с летальным исходом; № 5 – обследован-
ные пациенты в стадиях 2в, 4а-4в. 

Для оценки эффективности вводимых про-
тивоэпидемических мероприятий в сфере ВИЧ-
инфекции в ВС РФ была создана конкурентная мо-
дель с ожидаемыми показателями процесса («про-
гноз»). Матрицы Марковской модели «Прогноз» 
приведены на формулах 2 и 3.

Рис. 2. Неоднородность эпидемического процесса  
в модели «Прогноз»
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С учетом наличия в модели «Актуальная си-
туация» недиагностированных случаев ВИЧ-
инфекции данная модель пропорционально мас-
штабировалась до количественного соответствия 
с моделью «Прогноз». Клиническая картина ВИЧ-
инфекции зависит не от самого факта постановки 
диагноза, а в первую очередь от назначения АРВТ. 
Таким образом, мы предполагаем, что в когорте ВС 
РФ стадийность процесса у ВИЧ-инфицированных 
с неустановленным диагнозом соответствует ста-
дийности у пациентов с установленным диагнозом 
(за исключением пациентов, получающих АРВТ).

Для фармакоэкономического анализа нами ис-
пользовался наиболее распространенный метод 
«Затраты – эффективность». Суть данного мето-
да состоит в определении отношения количества 
затраченных на нововведение денежных средств 
к полученному эффекту. При этом наиболее пред-
почтительным критерием полученного эффекта 
является показатель QALY (Quality Adjusted Life 
Year – год жизни с поправкой на качество) [12]. 
QALY – классический инструмент оценки, ши-
роко используемый во всём мире и применяемый 
для сравнения полученного эффекта от медицин-
ских вмешательств [13]. Для его вычисления годы 
жизни с заболеванием умножаются на индекс ка-
чества жизни, связанного со здоровьем (КЖСЗ, 
англ. HRQoL – Health Related Quality of Life) при 
этом заболевании, выраженный в численном соот-
ношении от 0 до 1 (например, 3 года прожитых с 
КЖСЗ 0,8 составят 2,4 QALY). «Золотым стандар-
том» в оценке КЖСЗ именно при ВИЧ-инфекции 
является в настоящее время опросник WHOQoL-
HIV или его краткая версия WHOQoL-HIV BREF 
[14]. Данный опросник для оценки КЖСЗ в Россий-
ской Федерации до сих пор не применяется. Для 
определения QALY мы использовали показатели 
КЖСЗ, полученные И.М. Улюкиным в Российской 
когорте пациентов с ВИЧ-инфекцией: стадия 3 без 
АРВТ – 84,56±3,52, стадия 3 на АРВТ – 88,0±3,18, 
стадия 4 – 76,14±2,43, контрольная группа – 
89,24±2,11 [15,16]. 

Разница между вмешательствами, выражен-
ная в QALY (ΔQALY), демонстрирует фармако-
экономическое преимущество того или иного 
вмешательства. Этот подход применим, если оба 
вмешательства предполагают увеличение пока-
зателя QALY. Нами же сравнивались две модели 
эпидемического процесса ВИЧ-инфекции, каждая 
из которых предполагает потерю QALY. В связи 
с этим нами высчитывался и сравнивался не клас-
сический QALY, а «потеря QALY» (годы жизни 
с заболеванием, умноженные на (1-КЖСЗ)).

Допустимый уровень коэффициента «Затра-
ты – эффективность» («Порог готовности пла-
тить») равен утроенному внутреннему валовому 
продукту (ВВП) страны на душу населения за один 

QALY. Если уровень коэффициента «Затраты – 
эффективность» менее одного ВВП страны на 
душу населения за один QALY, то вмешательство 
высоко экономически эффективно и должно ши-
роко применяться [17]. ВВП на душу населения в 
РФ, по данным Международного валютного фонда 
за 2018 г., составил 29 267 долларов США, по дан-
ным Всемирного банка – 27 147 долларов США.

Все показатели были посчитаны в относитель-
ных величинах (процентах) от численности лично-
го состава (ЛС) ВС РФ.

Существенными являются и прямые убытки 
Минобороны России вследствие увольнения во-
еннослужащего в стадии вторичных заболеваний. 
За идеальную, с точки зрения фармакоэкономики, 
продолжительность военной службы считали во-
енную службу до достижения предельного возрас-
та пребывания на военной службе. Общепринятая 
методология изучения влияния конкретного забо-
левания на потерю лет активной военной службы 
не разработана. Идеологически данный показа-
тель является схожим с фармакоэкономическим 
показателем LYG (life years gained – приобретен-
ные годы жизни) – предшественником QALY, но, 
с точки зрения военного здравоохранения, может 
иметь даже больший вес, чем показатель QALY. 
Нами было изучено приобретение человеко-лет 
активной военной службы вследствие вводимых 
противоэпидемических мероприятий, которые 
позволят избежать увольнения ряда военнослужа-
щих в связи с признанием их не годными к воен-
ной службе вследствие ВИЧ-инфекции и леталь-
ных исходов вследствие ВИЧ-инфекции.

В результате анализа матриц, составленных на 
основе предложенной Марковской модели, нами 
были получены следующие результаты. 

При проведении противоэпидемических меро-
приятий в ВС РФ ВИЧ-инфекция будет выявлена 
накопленным итогом у 0,31% от численности ЛС, 
в том числе: 0,211% будут продолжать службу в ВС 
РФ, получая АРВТ; 0,096% будут уволены из ВС РФ 
в связи с ВИЧ-инфекцией в стадии вторичных за-
болеваний; 0,002% случаев окончатся летальным 
исходом.

При отсутствии противоэпидемических меро-
приятий к 2030 г. ВИЧ-инфекция будет выявлена 
накопленным итогом у 0,2% от численности ЛС ВС 
РФ, в том числе: 0,085% будут продолжать службу 
в ВС РФ, при этом только 39,12% из них будут полу-
чать АРВТ; 0,107% будут уволены из ВС РФ в свя-
зи с ВИЧ-инфекцией в стадии вторичных заболе-
ваний; 0,008% случаев окончатся летальным ис-
ходом. Кроме того, невыявленными за 10-летний 
период останутся 0,110% от численности ЛС ВС 
РФ. Это именно те люди, которые при сценарии 
«Актуальная ситуация» «ускользнут» от охвата 
диагностикой ВИЧ. Кто же они? Именно эти люди 
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в последующем становятся пациентами, у которых 
ВИЧ-инфекция выявлена в 4 стадии. И именно из 
этой группы исходят случаи летальных исходов от 
ВИЧ-инфекции в Вооруженных силах.

Динамика развития эпидемического процес-
са показана на рисунках 3–5. Количество воен-
нослужащих, уволенных с военной службы, уже 
в 10-летней перспективе демонстрирует тенден-
цию к снижению (0,096% против 0,107%), а при 
рассмотрении в отдаленной перспективе снижа-
ется значительно. Существенный рост числа во-
еннослужащих, продолжающих военную служ-
бу с диаг нозом «ВИЧ-инфекция в стадии 3 на 
фоне АРВТ», потребует от медицинской службы 
ВС РФ эффективного динамического наблюде-
ния за ними, что будет, в первую очередь, под-
разумевать отлаженность канала межведом-
ственного взаимодействия с гражданским здра-
воохранением. Сценарий «Прогноз» позволяет 
избежать летальных исходов, связанных с ВИЧ-
инфекцией, начиная с четвертого года действия 
мероприятий.

Суммарная потеря QALY в модели «Актуальная 
ситуация» составила 0,416%. Суммарная потеря 
QALY в модели «Прогноз» составила 0,319%. Таким 
образом, введение противоэпидемических меро-
приятий в сфере ВИЧ-инфекции в десятилетней 
перспективе позволит «спасти» количество →QALY, 
составляющее 0,097% от численности ЛС ВС РФ 
(например, при численности личного состава ВС 
РФ 100 000 человек будет «спасено» 97 QALY). При 
этом здесь указано фармакоэкономическое пре-
имущество модели «Гипотеза» только с точки зре-
ния КЖСЗ. 

Предполагается, что введение модели «Про-
гноз» потребует дополнительного финансирова-
ния только в части, касающейся тестирования на 
ВИЧ-инфекцию. При этом раннее выявление вы-
свобождает для проведения тестирования сред-
ства, сегодня расходуемые на лечение пациентов, 
выявленных на поздних стадиях.

Все остальные противоэпидемические меро-
приятия будут выполняться в рамках действую-
щего финансирования. За 10 лет каждый военнос-
лужащий МО РФ в соответствии с руководящими 
документами подлежит обследованию на ВИЧ-
инфекцию в рамках УМО как минимум 3,33 раза. 
Оценка полной себестоимости выполнения ана-
лиза путем суммирования всех прямых и косвен-
ных затрат неосуществима в связи с невозмож-
ностью получения точных исходных данных. Од-
нако учитывалось, что расходы на исследование 
ВИЧ-позитивных образцов значительно возрас-
тают (до 20–25 раз), поскольку включают в себя 
проведение многоэтапной (экспертной) диагно-
стики [18]. Нами для фармакоэкономического ана-
лиза использовалась стоимость, по которой тест-
системы закупались для нужд Военно-медицин-

Рис. 3. Заболеваемость личного состава  
ВИЧ-инфекцией, в % от численности ЛС ВС РФ
(накопленный итог)

Рис. 4. Заболеваемость личного состава  
ВИЧ-инфекцией по стадиям, в % от численности  
ЛС ВС РФ («Актуальная ситуация», накопленный итог)

Рис. 5. Заболеваемость личного состава  
ВИЧ-инфекцией по стадиям, в % от численности  
ЛС ВС РФ («Прогноз», накопленный итог)
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ской академии им. С.М. Кирова. Себестоимость 
первого этапа диагностики составляла 35 рублей, 
себестоимость экспертной диагностики составля-
ла 1250 рублей. Затраты на регулярное обследо-
вание на ВИЧ-инфекцию 1 военнослужащего за 
10 лет в рыночных ценах 2019 г. могут составить 
35*3,33+1250*0,31%=120,4 рубля. 

За 120,4 рубля мы можем получить 0,00097 
QALY, что равносильно 124 123,7 рублям за 1 до-
полнительно полученный QALY. Таким образом, 
доказано, что вмешательство, описанное моделью 
«Прогноз», является высоко экономически эф-
фективным и должно широко применяться.

По данным проведенного исследования, сред-
няя разница между предельным возрастом пребы-
вания на военной службе и возрастом установле-
ния стадии 4 ВИЧ-инфекции составила 12,42 года. 

В модели «Актуальная ситуация» суммарная по-
теря лет военной службы (вследствие увольнения 
с военной службы и летальных исходов) состави-
ла 0,721% от численности личного состава ВС РФ. 
В модели «Прогноз» потеря лет военной служ-
бы составила 0,472%. Разница составила 0,249%, 
что, например, при численности ЛС ВС РФ 100 000 
человек будет означать за 10 лет 249 человеко-лет 
трудопотерь, которые удастся «спасти».

Проведен анализ чувствительности модели. 
Изучалось влияние на итоговый результат следу-
ющих ключевых показателей модели «Прогноз»: 
заболеваемость, частота выявления заболевания 
в стадии 4, частота перехода заболевания в ста-
дию 4 отдельно для 1–3 годов действия модели 
и для 4 и последующих годов действия модели. 
Также изучалось влияние стоимости тест-систем 
для проведения исследований на итоговый ре-
зультат. Наиболее чувствительными для резуль-
тата оказались отклонение в меньшую сторону 
показателя «Заболеваемость в 1–3 годы действия 
модели» (критический коэффициент – 0,03 от 
прогнозируемой величины) и отклонение в боль-
шую сторону показателя «Частота перехода забо-
левания в 4 стадию в 4 и последующие годы дей-
ствия модели» (критический коэффициент 7,9 от 
прогнозируемой величины). Влияние стоимости 
тест-системы для проведения первого этапа диаг-
ностики оказалось несущественным (критичес-
кий коэффициент 13,94 от прогнозируемой ве-
личины). При достижении критических показа-
телей вмешательство перестает соответствовать 
критериям высокой экономической эффектив-
ности (QALY<ВВП), однако продолжает соответ-
ствовать критериям «Порога готовности платить» 
(QALY<3ВВП).

По результатам проведенного исследования 
показано, что существенное улучшение эпидемио-
логической обстановки в области ВИЧ-инфекции 
в ВС РФ достижимо при очень малых экономичес-

ких затратах и базируется на 3 основных нововве-
дениях:

1) периодический скрининг всех военнослужа-
щих по контракту;

2) беспрепятственный доступ военнослужащих 
к АРВТ;

3) контроль приёма АРВТ в рамках ДДН и ВВЭ 
при взаимодействии с Центрами СПИД.

При полноценной реализации указанных меро-
приятий когорта военнослужащих ВС РФ способ-
на достичь критериев ВОЗ «90-90-90» уже через 
3–5 лет.

Выводы

1. Современный фармакоэкономический ана-
лиз элементов системы медицинской помощи во-
еннослужащим Минобороны РФ является осуще-
ствимым с использованием относительных пока-
зателей и может быть использован как эффектив-
ный инструмент.

2. Результаты фармакоэкономического анализа 
с использованием Марковской цепи подтвержда-
ют целесообразность оптимизации системы ока-
зания медицинской помощи военнослужащим 
Минобороны России в направлении раннего вы-
явления и обеспечения доступа к АРВТ.

3. Доступ к АРВТ предупреждает летальность 
и прогрессирование ВИЧ-инфекции в когорте во-
еннослужащих.

4. Активное раннее выявление, организация 
АРВТ и ДДН имеют не только клиническую, но и 
выраженную экономическую эффективность. 

5. Обеспечение доступа военнослужащих к 
АРВТ позволит продлить их профессиональную 
пригодность и эффективность, что будет сопрово-
ждаться снижением финансовых затрат на подго-
товку новых военных специалистов.

6. Минобороны России способно опережаю-
щими темпами достичь выполнения индикаторов 
эффективности стратегии противодействия ВИЧ-
инфекции «Лечение как профилактика».
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Введение

ВИЧ-инфекция у беременной женщины оказы-
вает негативное влияние не только на ее организм, 
но и на здоровье плода и новорожденного, когда 
формируется патология, обусловленная особенно-
стями перинатального периода. 

В ходе ряда исследований получены доказатель-
ства, что при антенатальном либо интранатальном 
инфицировании ВИЧ-инфекция прогрессирует 
быстро в первые месяцы жизни ребенка, нередки 
летальные исходы [1].

Смертность детей, рожденных ВИЧ-
позитивными матерями, достигает 11%. До дости-
жения годовалого возраста умирает 35% перина-
тально инфицированных и 5% неинфицирован-
ных ВИЧ детей [2]. 

При изучении периода новорожденности у де-
тей с перинатальным контактом по ВИЧ особое 

внимание исследователей уделяется оценке пара-
метров массы и длины тела ребенка при рождении. 
Однако большинство исследований по анализу ан-
тропометрических показателей новорожденных, 
рожденных от ВИЧ-инфицированных матерей, 
проводились в 1990-е гг., и их результаты порой 
разноречивы. Вместе с тем, результаты данных ис-
следований являются информативными, так как в 
этом временном периоде была возможность оце-
нить в «чистом виде» влияние на антропометричес-
кие показатели новорожденных именно вируса 
иммунодефицита человека, тогда как в последу-
ющие годы, с внедрением Глобальной стратегии 
профилактики передачи ВИЧ от матери ребенку 
(ППМР), определенные трудности представляло 
наличие большого числа так называемых вмеши-
вающихся факторов (confounding factors) и, пре-
жде всего, воздействие на плод и новорожденного 

Резюме
Цель: оценка антропометрических показателей но-

ворожденных с реализовавшейся перинатальной транс-
миссией ВИЧ.

Материалы и методы: проанализированы данные 
основных антропометрических показателей (длина и 
масса тела, окружность головы и грудной клетки) 147 
новорожденных, рожденных от ВИЧ-инфицированных 
матерей, которые были разделены на 2 группы наблю-
дения (с реализовавшейся и нереализовавшейся транс-
миссией ВИЧ). 

Результаты: полученные данные продемонстриро-
вали, что снижение, по сравнению с нормативными па-
раметрами, таких антропометрических показателей, 
как масса тела, окружность головы и окружность груд-
ной клетки при рождении, является дифференциальным 
признаком, достоверно характеризующим внутриу-
тробное инфицирование ВИЧ. Показатели длины тела 
существенно не отклонялись от нормы в обеих группах 
наблюдения, что, по-видимому, было связано с непро-
должительным воздействием ВИЧ на организм ребенка 
во время беременности.

Ключевые слова: ВИЧ, новорожденные, перинаталь-
ная трансмиссия ВИЧ, антропометрические показатели.
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Abstract
Purpose of the study: evaluation of the anthropometric 

parameters of newborns with realized perinatal transmission 
of HIV.

Materials and methods: The article presents the analysis 
of the main anthropometric parameters (length, weight, head 
and chest circumference) of 147 infants born to HIV-infected 
mothers who were divided into 2 groups of observation (with 
realized and unrealized transmission of HIV). 

Results: These results demonstrate that a reduction in 
comparison with the normative parameters of anthropomet-
ric indicators such as body weight, head circumference and 
chest circumference at birth, is a distinctive feature, sub-
stantiating intrauterine infection with HIV. Indicators body 
length did not significantly deviate from the norm in both 
groups observation that, apparently, was associated with a 
short-term impact of HIV on the child body during pregnan-
cy.

Key words: HIV, newborns, perinatal transmission of 
HIV, anthropometric indices.
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различных групп антиретровирусных препаратов, 
применяющихся для предотвращения перинаталь-
ной трансмиссии вируса. В связи с этим в данной 
статье акцент сделан на результатах более ранних 
исследований.

Так, по данным A. Spinello et al. (1994), 
L.E. Markson et al. (1996), разница в весе у детей, 
родившихся от ВИЧ-инфицированных женщин в 
развитых странах, незначительна [3, 4].

В исследовании, проведенном в Эдинбурге 
F.D. Johnstone et al. (1996), ученые обнаружи-
ли взаимосвязь между ВИЧ и сниженным весом 
младенцев [5]. В некоторых исследованиях, про-
веденных в развивающихся странах, также отме-
чается низкий вес при рождении в случае инфи-
цирования ВИЧ [6, 7]. В частности, исследование в 
Руанде показало, что дети, родившиеся у матерей 
с начальными стадиями ВИЧ, имели меньший вес 
по сравнению с детьми, рожденными неинфици-
рованными женщинами.

Исследования в Найроби показали, что 
риск родить ребенка с низким весом у ВИЧ-
инфицированных рожениц выше в 3 раза [8].

В других исследованиях, проведенных в основ-
ном среди пациентов с асимптоматической ВИЧ- 
инфекцией, существенных различий в весе ново-
рожденных обнаружено не было [9]. 

Интересны результаты, полученные россий-
скими исследователями. Так, ряд авторов указыва-
ют на то, что при рождении ВИЧ-экспонированные 
дети достоверно отличаются от детей, рожденных 
ВИЧ-негативными матерями, по антропометриче-
ским показателям, весу, оценке по шкале Апгар 
[10, 11].

В исследовании, проведенном исследователь-
ской группой В.Н. Тимченко и др. в 2009 г. [12], 
были проанализированы данные 156 детей, рож-
денных ВИЧ-инфицированными женщинами, из 
них 58 детей с реализовавшейся перинатальной 
трансмиссией ВИЧ и 98 родившихся неинфициро-
ванными. Сравнительный анализ не выявил досто-
верных различий по показателям массы и длины 
тела, окружностей головы и грудной клетки при 
рождении. Однако в ходе дальнейшего катамне-
стического наблюдения у инфицировавшихся 
перинатально детей наблюдалось отставание по 
показателю массы тела. Также у детей с перина-
тальной ВИЧ-инфекцией регистрировалось более 
позднее начало прорезывания зубов и меньшее 
количество зубов к первому году жизни. 

Ряд зарубежных авторов отмечают, что низкий 
вес при рождении является независимым прогнос-
тическим критерием младенческой смертности 
в популяции ВИЧ-экспонированных новорожден-
ных [13,14]. 

В проведенном в 2009 г. проспективном иссле-
довании V.C. Ezeaka et al. [15] при изучении ан-

тропометрических показателей новорожденных, 
рожденных от ВИЧ-позитивных матерей, автора-
ми указывается, что в случае ВИЧ-инфекции но-
ворожденные имеют низкий вес при рождении 
в 3 раза чаще, чем в случаях, когда мать не инфи-
цирована. Однако, помимо действия ВИЧ на вес 
при рождении, авторы связывают данные законо-
мерности с низким весом и пониженным питани-
ем ВИЧ- позитивных матерей.

В исследовании S.  Isanaka (2009) [16] авторы 
указывают, что росто-весовые показатели ВИЧ-
экспонированных детей имеют незначительные 
различия с таковыми у здоровых детей без пери-
натального контакта по ВИЧ. В то же время у детей 
с реализовавшейся перинатальной передачей ВИЧ 
отмечаются сниженные показатели как веса, так и 
роста при рождении.

Таким образом, несмотря на достаточно скуд-
ные и порой противоречивые литературные 
данные об особенностях течения периода ново-
рожденности у ВИЧ-экспонированных и ВИЧ-
инфицированных детей, можно сделать вывод, 
что перинатальный контакт по ВИЧ, несомненно, 
оказывает влияние на состояние здоровья детей, 
которое выражается в ряде случаев в отставани-
ях показателей роста и развития. До сих пор не 
ясно, чем они вызываются – действием ли вируса 
во время беременности и родов, действием АРВ-
профилактики либо другими причинами (сопут-
ствующие заболевания у матери, патология тече-
ния беременности и родов и т.д.). 

Учитывая, что в Узбекистане до настоящего вре-
мени комплексной оценки состояния новорожден-
ных с перинатальной ВИЧ-инфекцией не проводи-
лось, выделение характерных дифференциально-
диагностических признаков, позволяющих врачу 
в ранние сроки заподозрить вертикальную переда-
чу ВИЧ и, следовательно, своевременно решить ряд 
клинических задач (вопросы иммунизации, профи-
лактики оппортунистических инфекций и др.), яв-
ляется, на наш взгляд, принципиально важным.

Цель исследования – оценка антропометриче-
ских показателей новорожденных с реализовав-
шейся перинатальной трансмиссией ВИЧ.

Материалы и методы

Сбор материала осуществлялся на базе ро-
довспомогательного комплекса Республиканско-
го специализированного научно-практического 
медицинского центра педиатрии Министерства 
здравоохранения Республики Узбекистан в пери-
од с 2007 по 2018 г. Нами проанализированы ан-
тропометрические данные 147 новорожденных, 
рожденных от ВИЧ-инфицированных женщин, 
а именно: масса и длина тела, окружность головы 
и грудной клетки при рождении.



Оригинальное исследование

Том 13, №1, 2021           ЖУРНАЛ ИНФЕКТОЛОГИИ104

Несколько иные данные получены при анализе 
показателей длины тела при рождении (рис. 2). 

ВИЧ-статус детей определялся в соответствии 
с Национальным клиническим протоколом «Про-
филактика передачи ВИЧ-инфекции от матери 
ребенку» либо стандартным методом (ИФА с по-
следующим подтверждением методом иммунного 
блоттинга) в возрасте 18 месяцев, либо методом 
ПЦР, проведенным двукратно в возрасте 1–2 ме-
сяца и 3–4 месяца.

После верификации ВИЧ-статуса детей антро-
пометрические показатели, полученные при рож-
дении, сопоставлялись между собой в зависимос-
ти от реализовавшейся либо нереализовавшейся 
трансмиссии ВИЧ. Первую (основную) группу 
наблюдения составили показатели 49 детей, у ко-
торых реализовалась перинатальная трансмиссия 
ВИЧ. Во 2 группу (сравнения) были включены по-
казатели 98 детей, родившихся неинфицирован-
ными. Все женщины, дети которых были включе-
ны в исследование, получали антиретровирусную 
профилактику вертикальной трансмиссии ВИЧ 
во время беременности и родов по стандартным 
утвержденным схемам в соответствии с Нацио-
нальным клиническим протоколом передачи ВИЧ 
от матери ребенку. Однако необходимо отметить, 
что в группе детей с реализовавшейся перинаталь-
ной трансмиссией ВИЧ приверженность матерей 
к приему АРВ-препаратов была достоверно ниже 
(43% против 96%), что, вероятно, явилось одной из 
основных причин инфицирования детей. Также 
более половины матерей, родивших инфициро-
ванных детей, начинали прием АРВ-препаратов в 
поздние сроки (с 28 недель гестации и позже), что 
объяснялось как требованиями действующего на 
тот момент Национального протокола, так и други-
ми обстоятельствами (поздняя постановка на учет 
в связи с трудовой миграцией, наркопотреблени-
ем и др.).

Результаты и обсуждение

Нами проанализированы показатели мас-
сы тела новорожденных, рожденных от ВИЧ-
позитивных матерей, с учетом реализовавшейся 
или нереализовавшейся в последующем перина-
тальной трансмиссии ВИЧ (рис. 1).

Так, у детей с реализовавшейся перинатальной 
трансмиссией ВИЧ регистрировались очень низ-
кие значения массы тела (менее 2500 г) в 18,8% слу-
чаев против 6,1% в контрольной группе (в 3 раза 
чаще) (р<0,05). Значения в пределах 2500–3000 г 
также были более характерны для детей, инфи-
цированных перинатально (35,4% против 22,4%). 
В целом, отставания по данному показателю были 
выявлены у 54,2% инфицированных младенцев и у 
28,5% неинфицированных.

Вместе с тем, нормальные и повышенные пока-
затели массы тела (более 3000 г) с достоверно боль-

шей частотой регистрировались в группе неинфи-
цированных детей (71,4%), тогда как в основной 
группе данный показатель составил всего 45,9% 
(р<0,05).

Рис. 1. Показатели массы тела при рождении у детей, 
рожденных от  ВИЧ-инфицированных матерей

Рис. 2. Показатели длины тела при рождении у детей, 
рожденных от ВИЧ-инфицированных матерей

Различия в частоте регистрации как нормаль-
ных, так и сниженных показателей длины тела 
были статистически недостоверны в обеих груп-
пах (р>0,05). Необходимо отметить, что большин-
ство детей родились с нормальными показателями 
длины тела. 

На рисунке 3 представлены данные о показа-
телях окружности головы у новорожденных, рож-
денных от ВИЧ-инфицированных матерей.

Рис. 3. Показатели окружности головы у 
новорожденных, рожденных от ВИЧ-инфицированных 
матерей
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Анализ показал статистически незначимые 
различия между группами наблюдения. Вместе 
с тем, очень низкие показатели окружности голо-
вы (32 см и менее) чаще регистрировались у детей 
с реализовавшейся перинатальной трансмиссией 
(суммарно – в 12,3% случаях против 6,1% в груп-
пе контроля). В этой связи данный признак может 
быть использован в качестве дифференциально-
диагностического для характеристики новорож-
денных, инфицировавшихся ВИЧ внутриутробно.

Нами также изучены показатели окружно-
сти грудной клетки у детей, рожденных от ВИЧ-
инфицированных матерей. 

Полученные результаты представлены на ри-
сунке 4. 

недостаточности может ожидаться и замедление 
прогресса графиков роста.

При оценке показателей окружности головы 
и окружности грудной клетки также была под-
тверждена их информативная значимость как 
критерия возможной перинатальной трансмиссии 
ВИЧ (P<0,001). Очень низкие показатели окруж-
ности головы и низкие значения окружности груд-
ной клетки (28–30 см и менее 28 см) также были 
более характерны для инфицированных детей и 
превышали показатели группы сравнения в сред-
нем в 2 раза, что можно интерпретировать как ре-
зультат внутриутробного воздействия ВИЧ.

Суммируя вышеизложенное, для выявления 
новорожденных групп риска по перинатальному 
инфицированию ВИЧ в качестве дифференциаль-
ных критериев могут быть использованы следую-
щие антропометрические данные: масса тела при 
рождении, окружность головы и грудной клетки, 
показатели которых у инфицированных новорож-
денных имеют меньшие значения по сравнению 
с неинфицированными и здоровыми детьми. 

Заключение

Таким образом, сниженные показатели массы 
тела при рождении, окружности головы и груд-
ной клетки могут служить ориентировочными 
признаками, указывающими на возможную вну-
триутробную инфекцию (в том числе и ВИЧ-
инфекцию). В данном случае нельзя исключать 
и другие инфекции (ЦМВ, герпес и др.), которые 
вследствие внутриутробного инфицирования мог-
ли бы вызвать изменение антропометрических 
показателей. В этой связи эти критерии являются 
показанием для комплексного обследования ново-
рожденных на предмет внутриутробного инфици-
рования, в том числе для направления новорож-
денного на ПЦР-исследование для ранней диаг-
ностики ВИЧ-инфекции как в случаях известного 
перинатального контакта новорожденного с ВИЧ, 
так и, что более важно, в случаях, когда на момент 
родов ВИЧ-статус матери неизвестен.
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Резюме
Цель: анализ заболеваемости энтеровирусной ин-

фекцией и характеристика ее этиологических агентов 
на ряде территорий Российской Федерации в 2018–
2019 гг.

Материалы и методы: исследовано 7858 проб био-
логического материала от больных энтеровирусной ин-
фекцией. Выделение и идентификацию энтеровирусов 
проводили вирусологическим и молекулярно-генетичес-
ким методами. 

Результаты: течение эпидемического процесса 
и клинические проявления энтеровирусной инфекции 
на разных территориях имели отличия. На одних тер-
риториях преобладали заболевания с клиникой энте-
ровирусного менингита, на других территориях пре-
валировали экзантемные формы заболевания. В Санкт-
Петербурге, Архангельской и Саратовской областях 
удельный вес случаев энтеровирусной инфекции с кли-
нической картиной энтеровирусного менингита досто-
верно превышал аналогичный показатель для экзантем-
ных форм энтеровирусной инфекции. В Республике Коми, 
Ленинградской и Мурманской областях доля случаев эн-
теровирусной инфекции с экзантемными проявлениями 
была достоверно выше, чем доля заболеваний энтерови-
русным менингитом. Энтеровирусы 30 серотипов были 
детектированы в пробах от больных энтеровирусной 
инфекцией. Была установлена этиология спорадических 
и групповых заболеваний энтеровирусной инфекцией с 
разными клиническими формами. На некоторых тер-
риториях были выявлены очаги групповых заболеваний 
среди детей. Этиологическими агентами групповых 

Abstract
Aim: Analysis of enterovirus infection morbidity and 

characteristics of the etiological agents of this infection on 
some territories of Russia in 2017.

Materials and methods: We investigated 7858 samples of 
the biological material from the patients suffering from entero-
virus infection. The isolation and identification of enterovi-
ruses were conducted by virological and molecular methods.

Results: The epidemic process and the clinical picture of 
enterovirus infection on different territories had some pecu-
liarities. On some territories enterovirus meningitis was the 
predominant form of infection, on other territories enterovi-
rus infection with exanthema prevailed. In Saint-Petersburg, 
Archangel and Saratov regions the percentage of enterovirus 
infection cases with the clinical picture of enterovirus menin-
gitis was significantly higher than the percentage of entero-
virus infection with exanthema. In the Komi Republic, Lenin-
grad and Murmansk regions the percentage of infection with 
exanthema was statistically higher than the enterovirus men-
ingitis portion. Enteroviruses of 30 serotypes were detected 
in the samples of patients suffering from enterovirus infec-
tion. We determined the etiology of sporadic and epidemic 
cases of enterovirus infection represented by different clini-
cal forms. On some territories the epidemic foci of enterovi-
rus infection among children were revealed. The etiological 
agents of enterovirus meningitis foci in Saint-Petersburg, 
Murmansk and Saratov regions were Coxsackievirus B5, 
Coxsackievirus B4 and Echovirus 30. The foci of enterovirus 
infection with exanthema in Archangel, Leningrad, Murman-
sk and Novgorod regions were caused by Coxsackieviruses 
A10, A16 and A6. 
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Conclusion: The clinical forms of enterovirus infection on 
some territories were provoked by enteroviruses which domi-
nated in the circulation on one or other territory. Enterovi-
ruses of species B, mainly Echovirus 30, Echovirus 6 and Cox-
sackieviruses B1–6 were the etiological agents of enterovirus 
meningitis. The etiological factors of enterovirus infection 
with exanthema were Enteroviruses of species A, mainly Cox-
sackieviruses of different serotypes as well as Enterovirus 71.

Key words: enterovirus infection, epidemic process, en-
teroviruses, circulation, detection, identification. 

Введение

Неполиомиелитные энтеровирусы вызывают 
широкий спектр заболеваний, в том числе с серьез-
ными неврологическими проявлениями, наиболее 
тяжелыми из которых являются энтеровирусный 
менингит (ЭВМ), менингоэнцефалит и параличи 
различной степени тяжести, а также экзантемные 
заболевания, такие как герпетическая ангина и эк-
зантема полости рта и конечностей [1–7]. В по-
следние годы наметилась тенденция увеличения 
доли экзантемных форм энтеровирусной инфек-
ции [1, 3, 8–10]. Многообразие клинических форм 
энтеровирусной инфекции (ЭВИ) свидетельству-
ет о способности энтеровирусов к репродукции 
в различных органах и тканях человека на основе 
специфического взаимодействия вирусов с рецеп-
торами чувствительных клеток. 

Эпидемические подъемы ЭВМ, которые были 
обусловлены вирусами ЕСНО разных серотипов 
(чаще ЕСНО 6 и ЕСНО 30) и Coxsackievirus В1–6, 
неоднократно регистрировались на различных 
территориях РФ [4], в том числе на Северо-Западе 
РФ [2, 5, 6, 7, 10, 11]. Этиологическим фактором эк-
зантемных форм ЭВИ чаще всего являются энте-
ровирусы вида А: ЭВ71, Coxsackievirus A4, А 6, А10 
и А16 [1, 3, 10, 12, 13, 14]. 

Сезонные подъёмы заболеваемости, связан-
ной с энтеровирусами (ЭВ), в России отмечаются 
в летне-осенний период, однако вспышки ЭВИ мо-
гут регистрироваться в течение всего года [1, 2, 7, 
10, 11]. Отдельные серотипы могут доминировать 
в циркуляции в течение нескольких лет, затем ис-
чезать, чтобы появиться годы спустя [2, 3, 6, 10, 15]. 
Особенности циркуляции различных серотипов 
и генотипов энтеровирусов и механизмы смены 
доминирующих в циркуляции серотипов до на-

стоящего времени не полностью ясны [2, 10, 15]. 
Согласно данным литературы, неполиомиелитные 
энтеровирусы обусловливают как спорадическую, 
так и вспышечную заболеваемость, что подчерки-
вает важность эпидемиологического и вирусоло-
гического надзора за энтеровирусной инфекцией 
[16, 17]. 

Цель исследования – анализ заболеваемости 
энтеровирусной инфекцией и характеристика 
этиологических агентов этой инфекции на 14 тер-
риториях Российской Федерации в 2018–2019 гг.

Задачи исследования

1. Изучение распространенности энтеровирус-
ной инфекции, в том числе разных клинических 
форм этой инфекции, на 14 территориях Россий-
ской Федерации. 

2. Детекция неполиомиелитных энтеровирусов 
и изучение особенностей циркуляции неполиоми-
елитных энтеровирусов на 14 территориях России.

Материалы и методы

Анализ заболеваемости энтеровирусной ин-
фекцией проводили на основе сведений, получен-
ных из формы № 2 государственной статистичес-
кой отчетности за 2012–2019 гг. 

В 2018–2019 гг. на 14 административных тер-
риториях Российской Федерации, с которыми со-
трудничает Санкт-Петербургский региональный 
центр (СПб РЦ) по надзору за полиомиелитом 
и острыми вялыми параличами, было исследовано 
7858 проб биологического материала от больных 
энтеровирусной инфекцией (ЭВИ). 

Выделение неполиомиелитных энтеровирусов 
(НПЭВ) проводили с помощью стандартных про-
цедур, рекомендованных ВОЗ [18], на культурах 

заболеваний энтеровирусным менингитом в Санкт-
Петербурге, Мурманской и Саратовской областях были 
энтеровирусы Коксаки В5, Коксаки В4 и вирус ECHO30. 
Групповые заболевания с клиникой вирусной экзантемы 
в Архангельской, Ленинградской, Мурманской и Новго-
родской областях были обусловлены энтеровирусами 
Коксаки А10, А16 и А6. 

Заключение: клинические формы энтеровирусной 
инфекции на отдельных территориях были обусловле-
ны энтеровирусами, которые доминировали в цирку-
ляции на той или иной территории. Этиологическими 
агентами энтеровирусного менингита были энтеро-
вирусы вида В, чаще всего ECHO30, ECHO6 и Коксаки 
В1–6. Этиологическими агентами экзантемных форм 
энтеровирусной инфекции являлись энтеровирусы вида 
А (в основном, вирусы Коксаки А разных серотипов и эн-
теровирус 71 типа). 

Ключевые слова: энтеровирусная инфекция, эпиде-
мический процесс, энтеровирусы, циркуляция, детек-
ция, идентификация. 
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На 6 территориях была проанализирована за-
болеваемость разными клиническими форма-
ми энтеровирусной инфекции за 4 года (2016–
2019). Анализ в динамике показал, что в Санкт-
Петербурге, Архангельской и Саратовской об-
ластях удельный вес случаев ЭВИ с клинической 
картиной энтеровирусного менингита достоверно 
превышал (p < 0,05) аналогичный показатель для 
экзантемных форм ЭВИ. В Республике Коми, Ле-
нинградской и Мурманской областях доля случаев 
ЭВИ с экзантемными проявлениями была досто-
верно выше (p < 0,05), чем доля заболеваний энте-
ровирусным менингитом (табл.).

был зафиксирован в Республике Коми (61% и 86%), 
в Мурманской (86% и 88%), Ленинградской (79% и 
77%), Костромской (42% и 48%) и Вологодской (58% 
и 51%) областях. На рисунке 2 представлена забо-
леваемость энтеровирусной инфекцией на 3 тер-
риториях. 

клеток RD и Hep-2. Идентификацию энтеровиру-
сов осуществляли с помощью реакции нейтрали-
зации микрометодом с использованием специфи-
ческих диагностических сывороток производства 
Института полиомиелита и вирусных энцефали-
тов им. М.П. Чумакова на тех культурах клеток, на 
которых вирусы были изолированы.

Обнаружение РНК энтеровирусов в пробах 
фекалий и ликвора осуществляли методом ОТ-
ПЦР с помощью диагностической тест-системы 
«АмплиСенс®Enterovirus-FL» производства ООО 
«ИнтерЛабСервис». Тип энтеровируса определя-
ли путём частичного секвенирования области ге-
нома VP1[19] в автоматическом режиме на генети-
ческом анализаторе «GenomeLab™GeXP». 

Статистический анализ проводили с определе-
нием средних ошибок. Достоверность различий 
оценивали с помощью t-критерия Стьюдента.

Результаты и обсуждение 

В изученный период на 14 административных 
территориях, на которых СПб РЦ осуществляет 
научную, организационно-методическую и диаг-
ностическую деятельность, было зарегистриро-
вано 4867 случаев энтеровирусной инфекции. 
Анализ заболеваемости энтеровирусной инфек-
цией показал, что в летне-осенний период 2018 
и 2019 гг. существенного подъема заболеваемости 
энтеровирусной инфекцией на территориях СПб 
РЦ по сравнению с 2017 г. не наблюдалось. Важ-
но отметить, что отдельные клинические формы 
энтеровирусной инфекции были представлены на 
разных территориях неодинаково. 

На 5 территориях в 2018–2019 гг. преоблада-
ли заболевания с клиникой энтеровирусного ме-
нингита, доля которых в сумме ЭВИ составила 
в Санкт-Петербурге 48% и 41% соответственно, 
в Республике Карелия – 89% и 57% , в Архангель-
ской области – 65% и 47%, в Саратовской обла-
сти – 65% и 55%, в Новгородской области – 48% 
(в 2018 г.). На рисунке 1 представлена заболевае-
мость энтеровирусной инфекцией на 3 террито-
риях.

На 5 других территориях заболевания преиму-
щественно характеризовались клиникой вирусной 
экзантемы или протекали в форме герпетичес кой 
ангины. Значительный процент таких форм ЭВИ 

Таблица 

Доля ЭВИ с разной клинической картиной на 6 территориях России в 2016–2019 гг.

Территории  2016 г. 2017 г. 2018 г. 2019 г.

ЭВМ
%±m

Экзантемы
%±m

ЭВМ
%±m

Экзантемы
%±m

ЭВМ
%±m

Экзантемы
%±m

ЭВМ
%±m

 Экзантемы
%±m

Санкт-Петербург 89,6±3,5 2,6±1,8 35,6±3,1 21,5±2,7 48,5±3,6 19,6±2,8 41,0±2,8 29,4±2,3

Архангельская область 43,6±5,6 12,8±3,8 50,7±5,6 49,3±5,6 65,4±5,3 30,8±5,1 46,6±5,3 21,6±4,4

Рис. 1. Заболеваемость энтеровирусной инфекцией 
в Санкт-Петербурге, Архангельской и Саратовской 
областях в 2012–2019 гг.

Рис. 2. Заболеваемость энтеровирусной инфекцией 
в Республике Коми, Ленинградской и Мурманской 
областях в 2012–2019 гг.
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В Санкт-Петербурге в 2018 г. было зарегистри-
ровано 194 случая энтеровирусной инфекции, 
в том числе 94 случая энтеровирусного менингита. 
Показатель заболеваемости ЭВИ составил 3,67 на 
100 тысяч населения. Среди больных преоблада-
ли дети до 17 лет, которые составили 88,1% от всех 
больных ЭВИ и 80,8% от больных энтеровирусным 
менингитом. В 2019 г. в Санкт-Петербурге было 
зарегистрировано 310 случаев ЭВИ, в том числе 
127 случаев энтеровирусного менингита. Показа-
тель заболеваемости ЭВИ составил 5,79 на 100 ты-
сяч населения. Показатель заболеваемости ЭВМ 
составил 2,4 на 100 тысяч населения, что выше 
среднемноголетнего показателя в 2 раза. В воз-
растной структуре больных ЭВИ дети до 17 лет со-
ставили 83,8%.

В Саратовской области в 2018 г. было зареги-
стрировано 68 случаев заболевания ЭВИ, из них 
в 44 случаях был поставлен диагноз «Энтерови-
русный менингит». Показатель заболеваемости 
ЭВИ составил 2,7 на 100 тысяч населения. Среди 
больных ЭВИ 88,2% были дети до 17 лет, наиболее 
высокий показатель заболеваемости был зареги-
стрирован среди детей 7–14 лет – 15,8 на 100 ты-
сяч населения данной возрастной группы. В 2019 г. 
в Саратовской области было зарегистрировано 
80 случаев ЭВИ, показатель заболеваемости был 
равен 3,25 на 100 тысяч населения. Показатель 
заболеваемости энтеровирусным менингитом со-
ставил 1,79 на 100 тысяч населения. Доля энтеро-
вирусного менингита в структуре заболеваемости 
ЭВИ составила 55,0%. Дети составили 86,4% среди 
больных энтеровирусным менингитом, наиболее 
высокий показатель заболеваемости был отмечен 
среди детей 3–6 лет – 14,2 на 100 тысяч населения 
данной возрастной группы. 

В Архангельской области в 2018 г. был зареги-
стрирован 81 случай заболевания ЭВИ, из них 53 
случая энтеровирусного менингита, показатель 
заболеваемости ЭВИ составил 7,2 на 100 тысяч на-
селения, показатель заболеваемости ЭВМ – 4,72 
на 100 тысяч населения. В 2019 г. показатель забо-
леваемости ЭВИ был равен 7,9 на 100 тысяч насе-
ления (88 случаев ЭВИ). Показатель заболеваемо-
сти энтеровирусным менингитом составил 3,69 на 

100 тысяч населения (41 случай ЭВМ). Доля детей 
среди больных ЭВМ составила 85,4%. 

В Ленинградской области в 2018 г. показатель 
заболеваемости ЭВИ был равен 9,4 на 100 тысяч 
населения. В структуре клинических форм ин-
фекции, как и в предыдущие годы, преобладали 
экзантемные формы заболевания (128 случаев из 
162), доля которых составила 79,0%. Энтеровирус-
ный менингит составил 2% от всех зарегистриро-
ванных случаев ЭВИ. В 2019 г. в Ленинградской 
области было зарегистрировано 116 случаев ЭВИ, 
преобладали экзантемные формы заболевания 
(90 случаев), энтеровирусный менингит составил 
5,1% от всех зарегистрированных случаев ЭВИ. 
Показатель заболеваемости ЭВИ был равен 7,6 на 
100 тысяч населения. 

В Республике Коми в 2018 г. было зарегистри-
ровано 256 случаев заболевания ЭВИ, из них 
157 случаев с экзантемными формами заболе-
вания и 20 случаев энтеровирусного менингита. 
Показатель заболеваемости ЭВИ составил 30,3 на 
100 тысяч населения. В 2019 г. в Республике Коми 
показатель заболеваемости ЭВИ составил 45,4 
на 100 тысяч населения. Было зарегистрировано 
377 случаев заболевания ЭВИ, из них в 325 случа-
ях зафиксированы экзантемные формы заболева-
ния, и только в 12 случаях наблюдалась клиника 
энтеровирусного менингита.

В Мурманской области в 2018 г. было зареги-
стрировано 229 случаев заболевания ЭВИ, из них 
197 случаев с экзантемными формами заболева-
ния и лишь 2 случая энтеровирусного менингита. 
Показатель заболеваемости ЭВИ составил 32,3 на 
100 тысяч населения. Удельный вес ЭВМ в струк-
туре ЭВИ был равен 0,9%. Дети до 17 лет составили 
99,1% от числа больных ЭВИ. Преобладали экзан-
темные формы заболевания. Наибольший показа-
тель заболеваемости был зарегистрирован среди 
детей 1–2 лет – 509,4 на 100 тысяч населения дан-
ной возрастной группы. В 2019 г. показатель забо-
леваемости ЭВИ составил 76,2 на 100 тысяч насе-
ления. Удельный вес ЭВМ в структуре ЭВИ соста-
вил 0,6%. Заболеваемость ЭВИ была обусловлена 
преимущественно экзантемными формами. Дети 
до 17 лет составили 98,7% от всех больных ЭВИ. 

Территории  2016 г. 2017 г. 2018 г. 2019 г.

ЭВМ
%±m

Экзантемы
%±m

ЭВМ
%±m

Экзантемы
%±m

ЭВМ
%±m

Экзантемы
%±m

ЭВМ
%±m

 Экзантемы
%±m

Саратовская область 77,7±4,1 16,5±3,7 65,2±2,6 28,8±2,5 64,7±5,8 27,9±5,4 55±5,5 42,5±5,5

Республика Коми 26,7±5,4 26,7±5,4 5,4±0,9 59,5±2,1 7,8±1,7 61,3±3,0 3,2±0,9 86,2±1,8

Ленинградская область 11,3±2,9 50,4±4,6 4,3±1,3 62,2±3,0 1,9±1,1 79,0±3,2 5,2±2,0 77,6±3,9

Мурманская область 7,0±2,1 53,2±4,2 0,5±0,3 78,1±2,0 0,9±0,6 86,0±2,3 0,6±0,3 88,4±1,4

Окончание таблицы
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К виду А вирусов Коксаки А принадлежали 
95%, к виду В – 4%, к виду С – менее 1% детекти-
рованных у больных ЭВИ вирусов. Среди вирусов 
Коксаки А, относящихся к виду А, лидировали ЭВ 
Коксаки А16 (32%) и Коксаки А4 (20%), доля ви-
русов Коксаки А2, А6 и А10 составила около 15%. 
Почти половина энтеровирусов Коксаки В1–6 
была представлена вирусами Коксаки В5 (45%), 
доля вирусов Коксаки В3, В1, В4 и В2 составила 
22%, 18%, 10% и 5% соответственно.

В 2018–2019 гг. была установлена этиология как 
спорадических, так и групповых заболеваний ЭВИ с 
разными клиническими формами. На некоторых тер-
риториях были выявлены очаги групповых заболева-
ний среди детей, в основном, в детских коллективах.

В 2018 г. в Санкт-Петербурге было зарегистри-
ровано групповое заболевание среди детей. В од-
ном из детских дошкольных учреждений 3 ребен-
ка в возрасте от 3 до 6 лет были госпитализированы 
с диагнозом «Асептический менингит». Клиниче-
ский материал от 2 больных и 10 контактных был 
направлен для вирусологического исследования 
в лабораторию СПб РЦ. Из проб от 2 больных и 
7 контактных детей были изолированы неполио-
миелитные энтеровирусы. Идентификация виру-
сов позволила установить этиологический агент 
заболевания – энтеровирус Коксаки В5.

Наибольшие показатели заболеваемости были за-
регистрированы среди детей 1–2 лет – 1193,0 на 
100 тысяч населения данной возрастной группы. 

При осуществлении вирусологической диаг-
нос тики с помощью вирусологического и моле-
кулярного методов были установлены серотипы 
энтеровирусов, выделенных от больных ЭВИ. 
В 2018 г. на территориях СПб РЦ было исследова-
но 4367 проб от больных энтеровирусной инфек-
цией, при этом было выделено и идентифицирова-
но 458 неполиомиелитных энтеровирусов (10,5%). 
У части энтеровирусов принадлежность к тому 
или иному типу была определена в лабораториях 
ФБУЗ на территориях, часть энтеровирусов была 
идентифицирована в вирусологической лабора-
тории СПб РЦ, часть энтеровирусов, которые не 
удавалось выделить или типировать на клеточных 
культурах, были идентифицированы специалиста-
ми Нижегородского научно-исследовательского 
института эпидемиологии и микробиологии им. 
академика И.Н. Блохиной. 

В структуре изолированных энтеровирусов 
лидирующее положение занимали энтеровирусы 
Коксаки А разных серотипов – 40%. Также в зна-
чительном проценте случаев были обнаружены 
энтеровирусы Коксаки В1–6 (20%), энтеровиру-
сы ECHO 6 (18%) и энтеровирусы ECHO 30 (11%). 
Кроме того, в небольшом проценте случаев были 
идентифицированы вирусы ECHO 7, 9, 11, 13 и др. 
(рис. 3).

туре этой группы вирусов доля энтеровирусов 
Коксаки В1 и Коксаки В4 составила 11% и 16% со-
ответственно. Процент выделения энтеровирусов 
Коксаки В2 и В3 был небольшим.

В 2019 г. на 14 территориях СПб РЦ была иссле-
дована 3491 проба от больных ЭВИ, было изолиро-
вано и идентифицировано 334 неполиомиелитных 
энтеровируса (9,6%). В структуре изученных энте-
ровирусов, как и в предыдущем году, превалиро-
вали вирусы Коксаки А разных серотипов (42%). 
Доля вирусов Коксаки В1–6 составила 18%, к се-
ротипу ECHO30 были отнесены 11% вирусов, к ЭВ 
71– 9% вирусов и к ЭВ ECHO6 – 6% вирусов. Эн-
теровирусы ECHO7, 9, 11, 13, 18, 21 и 25 были обна-
ружены в небольшом проценте проб от больных, 
часть выделенных ЭВ (6%) не удалось идентифи-
цировать (рис. 4). 

Рис. 3. Спектр энтеровирусов, изолированных из проб 
от больных энтеровирусной инфекцией в 2018 г.

Рис. 4. Спектр энтеровирусов, изолированных из проб 
от больных энтеровирусной инфекцией в 2019 г.

Большинство идентифицированных энтерови-
русов Коксаки А (93%) относились к виду А, 2 ви-
руса (Коксаки А9) принадлежали к виду В и 11 ви-
русов (2 вируса Коксаки А19 и 8 вирусов Коксаки 
А22) – к виду С. Среди вирусов Коксаки А вида 
А превалировали ЭВ Коксаки А4 (35%) и Кокса-
ки А10 (24%). Доля вирусов Коксаки А6 составила 
15%, к серотипу Коксаки А16 принадлежали 17% 
вирусов, вирусы Коксаки А5 и 7 были выявлены в 
4% и 1% случаев. Доля энтеровируса 71 составила 
5% среди всех выделенных энтеровирусов.

Среди изолированных энтеровирусов Коксаки 
В1–6 лидировали ЭВ Коксаки В5 (69%). В струк-
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В Саратовской области в 2018 г. было зареги-
стрировано 3 случая групповых заболеваний эн-
теровирусным менингитом. В одной из школ за-
болело 5 детей, у которых этиологическим факто-
ром оказался энтеровирус ЕCHO30. В кадетской 
школе ЭВМ был диагностирован у 2 детей, еще 
2 ребенка с диагнозом «Энтеровирусный менин-
гит» были выявлены в семейном очаге. В 2019 г. в 
Саратовской области преобладали спорадические 
случаи энтеровирусного менингита, этиологиче-
ским фактором которых были энтеровирусы Кок-
саки В5, ECHO11 и ECHO 13. Кроме того, в летний 
сезон был зафиксирован занос и распространение 
среди детей дошкольного возраста, которые об-
щались в зоне отдыха, энтеровируса Коксаки А16. 
Этот вирус, явившийся этиологическим фактором 
заболеваний с клиникой вирусной экзантемы, был 
изолирован у 6 больных детей. Заболевания были 
зарегистрированы как спорадические случаи, хотя 
было установлено, что имело место тесное обще-
ние между детьми в общей рекреационной зоне 
на пляже, и эти случаи экзантемных заболеваний 
можно рассматривать как единый очаг ЭВИ.

В 2019 г. в Архангельской области была зафик-
сирована циркуляция среди населения энтерови-
русов ECHO6 и Коксаки В1–6, которые обусло-
вили заболевания энтеровирусным менингитом. 
Основным этиологическим фактором ЭВМ были 
энтеровирусы Коксаки В5. На фоне преоблада-
ния спорадических случаев энтеровирусного ме-
нингита в 2019 г. среди воспитанников детского 
учреждения в Архангельской области был зареги-
стрирован групповой очаг ЭВИ с экзантемными 
формами заболевания. У 8 больных детей в возрас-
те 1–3 лет была выявлена герпетическая ангина 
с экзантемными высыпаниями. Этиологическим 
фактором явились энтеровирусы Коксаки A10 
и Коксаки A16.

На территории Ленинградской области в 2018 г. 
была отмечена активная циркуляция энтеровиру-
сов Коксаки А16 и ЭВ 71 (69% и 19% в структуре 
выделенных энтеровирусов). Так, среди детей 
младшего возраста в детских учреждениях было 
зарегистрировано 2 случая групповых заболева-
ний ЭВИ (всего 13 человек) с клиникой вирусной 
экзантемы, которые были обусловлены энтерови-
русом Коксаки А16. В 2019 г. в структуре энтеро-
вирусов, вызвавших спорадические заболевания 
ЭВИ, вирусы Коксаки В4 составили 25%, ЭВ 71– 
13%, вирусы Коксаки А6 и ЕСНО 6 – по 12%. 

В Республике Коми этиологическим фактором 
спорадических случаев ЭВИ с клиникой вирус-
ной экзантемы в 2018 г. оказались энтеровирусы 
Коксаки А разных серотипов: Коксаки А4, А5, А6, 
А10 и А16. У больных ЭВМ были выявлены эн-
теровирусы Коксаки B3, Echo7 и Echo9. В 2019 г. 
этиологическим фактором экзантемных заболева-

ний чаще всего были энтеровирусы Коксаки А16, 
вирусы Коксаки А6 и А10 также вызывали ЭВИ 
с клиникой вирусной экзантемы.

В Мурманской области в 2018 г. был зареги-
стрирован групповой случай ЭВМ среди воспитан-
ников учреждения круглосуточного пребывания 
детей. У 3 из 5 больных детей был обнаружен энте-
ровирус Коксаки В4. При спорадических случаях 
ЭВИ с экзантемной клиникой были идентифици-
рованы энтеровирусы Коксаки А разных сероти-
пов с преобладанием ЭВ Коксаки А4, А10, А16 и ЭВ 
71. В 2019 г. было зарегистрировано 2 групповых 
случая заболевания энтеровирусной инфекцией с 
экзантемными проявлениями в детских образова-
тельных учреждениях. Из 14 больных детей у 3 был 
обнаружен ЭВ Коксаки А16 и у 3 – ЭВ Коксаки 
А6. Было зарегистрировано еще несколько очагов 
ЭВИ в детских учреждениях (всего 11 больных). 
У больных были выделены и идентифицированы 
энтеровирусы Коксаки А2, А16 и ЭВ 71.

Также были зафиксированы групповые случаи 
ЭВИ в Новгородской области. В 2018 г. в 2 детских 
учреждениях 3 детям был поставлен диагноз ЭВИ 
с клинической картиной вирусной экзантемы. Из 
проб от всех 6 детей в вирусологической лабора-
тории СПб РЦ были изолированы и идентифици-
рованы энтеровирусы. Этиологическим агентом 
заболеваний ЭВИ оказались энтеровирусы Кокса-
ки А6. 

Таким образом, в 2018–2019 гг. течение эпи-
демического процесса и клинические проявления 
заболеваний ЭВИ на разных территориях СПб РЦ 
имели существенные отличия. На некоторых тер-
риториях значительная часть ЭВИ характеризо-
валась клиникой энтеровирусного менингита и 
имела тяжелое или среднетяжелое течение, на 
других территориях большинство заболеваний 
сопровождалось экзантемными проявлениями 
и протекало легко. Необходимо отметить, что в по-
следние годы происходят изменения в структуре 
клинических форм ЭВИ. На многих территориях 
начинают преобладать экзантемные формы забо-
леваний ЭВИ, и наблюдается тенденция смещения 
клинической картины в сторону более легкого те-
чения заболевания и вовлечения в инфекционный 
процесс детей младших возрастов. Энтеровирус-
ной инфекцией с клиникой вирусной экзантемы 
чаще болеют неорганизованные дети в возрасте 
1–2 лет, а также организованные дети 3–6 лет, 
посещающие детские дошкольные учреждения. 
Очевидно, что среди детей младших возрастов 
быстро осуществляется передача инфекции кон-
тактно-бытовым путем, что приводит к возникно-
вению групповых заболеваний. Напротив, ЭВИ 
с клиникой энтеровирусного менингита чаще на-
блюдаются у детей в возрасте 7–14 лет и неред-
ко у детей 3–6 лет. Групповые заболевания ЭВМ 
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обычно регистрируются в школах или в детских 
дошкольных учреждениях. При этом в структуре 
клинических форм ЭВИ доля тяжелых или средне-
тяжелых форм, представленных энтеровирусным 
менингитом, в последние годы имеет тенденцию 
к снижению на все большем числе территорий.

Изменения в структуре клинических форм 
ЭВИ согласуются с процессом смены серотипов 
энтеровирусов, превалирующих в циркуляции 
среди населения. До 2016 г. на большинстве терри-
торий СПб РЦ эпидемические подъемы заболева-
емости ЭВИ были связаны с активной циркуляци-
ей энтеровирусов вида В, которые обусловливали 
заболевания энтеровирусным менингитом. Этио-
логическими агентами ЭВМ чаще были вирусы 
ECHO30, а также вирусы ECHO6, ECHO9 и Кокса-
ки В1–6 разных серотипов [2, 5, 6, 7, 11]. В 2017–
2019 гг. в структуре всех энтеровирусов, детекти-
рованных у больных ЭВИ, около 50% составляли 
ЭВ вида А, циркуляция которых, начиная с 2010 г., 
становилась все более активной. В последние годы 
именно энтеровирусы вида А являются ведущими 
этиологическими агентами заболеваний ЭВИ, про-
текающих с клиникой вирусной экзантемы. При 
этом в отдельные годы на территориях СПб РЦ 
лидирующее положение занимали вирусы Кокса-
ки А разных серотипов. В 2017 г. абсолютным ли-
дером был ЭВ Коксаки А6, который составил 2/3 
от общего числа выделенных вирусов Коксаки А. 
В 2018 г. доля ЭВ Коксаки А6 в структуре выде-
ленных вирусов Коксаки А сократилась в 4 раза, 
а 1/3 этих вирусов была представлена ЭВ Коксаки 
А4. В 2019 г. лидирующие позиции среди вирусов 
Коксаки А занял ЭВ Коксаки А16, составив 1/3 от 
их числа, доли ЭВ Коксаки А4, А10 и А6 были при-
мерно равны (около 15%). 

С 2008 г. в мире отмечена широкая циркуляция 
вируса Коксаки А6, когда в Испании, Финляндии и 
Китае были зафиксированы обусловленные этим 
вирусом крупные вспышки экзантемных заболе-
ваний [8, 20, 21]. До этого времени вирус Коксаки 
А6 выявлялся эпизодически, преимущественно в 
странах Азиатско-Тихоокеанского региона, акти-
визация циркуляции связана с формированием 
нового генотипа CVА6 [8, 21]. Начиная с 2014 г., 
вирус Коксаки А6 доминировал среди энтеровиру-
сов, которые вызывали экзантемные формы ЭВИ 
и герпетическую ангину в России. В 2017 г. его цир-
куляция была отмечена на 64 территориях Россий-
ской Федерации, в том числе на ряде территорий 
он был причиной вспышечной заболеваемости. 
Вирус Коксаки А6 явился этиологическим агентом 
экзантемных заболеваний на 3 территориях Севе-
ро-Запада России (в Ленинградской, Мурманской 
областях и в Республике Коми), обусловив эпиде-
мические подъемы энтеровирусной инфекции на 
этих территориях [10]. 

В 2010–2012 гг. на 3 территориях Северо-Запа-
да России (Мурманской, Ленинградской и Новго-
родской областях) были зарегистрированы груп-
повые заболевания энтеровирусной экзантемой 
полости рта и конечностей. В эпидемический про-
цесс на всех 3 территориях были вовлечены дети 
дошкольного возраста. На всех этих территориях 
был установлен этиологический фактор инфек-
ции – энтеровирус Коксаки А16 [1]. 

Результаты проведенных исследований свиде-
тельствуют о важности эпидемиологичес кого рас-
следования групповых и спорадичес ких случаев 
заболевания энтеровирусной инфекцией и о не-
обходимости проведения вирусологического и мо-
лекулярно-генетического исследования материала 
от больных с целью установления этиологического 
фактора заболевания. После сертификации Рос-
сийской Федерации в составе Европейского реги-
она как территории, свободной от полиомиелита, 
возрастает значение эпидемиологического и ви-
русологического надзора за энтеровирусной ин-
фекцией [16]. Полученные данные способствуют 
накоплению новой информации о циркуляции не-
полиомиелитных энтеровирусов среди населения. 
Эти данные также позволяют проследить смену 
доминирующих в циркуляции серотипов энтеро-
вирусов и помогают понять закономерности раз-
вития эпидемического процесса при энтеровирус-
ной инфекции.

Выводы 

1. В 2018–2019 гг. течение эпидемического про-
цесса и клинические проявления энтеровирусной 
инфекции на разных территориях имели суще-
ственные отличия. На одних территориях преоб-
ладали заболевания с клиникой энтеровирусного 
менингита, на других территориях превалировали 
экзантемные формы заболевания.

2. Ведущие клинические формы энтеровирус-
ной инфекции на отдельных территориях были 
обусловлены энтеровирусами, которые домини-
ровали в циркуляции на той или иной территории. 

3. Этиологическими агентами энтеровирусного 
менингита были энтеровирусы вида В, чаще всего 
вирусы ECHO30, ECHO6 и Коксаки В1–6. Этио-
логическими агентами экзантемных форм ЭВИ яв-
лялись энтеровирусы вида А, в основном, вирусы 
Коксаки А разных серотипов. 
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ших участие в реализации Национальной программы 
ликвидации полиомиелита в Российской Федерации. 
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Резюме
2020 г. начался с самой значимой пандемии XXI в. – 

СOVID-19. Эпидемиологические показатели, характери-
зующие смертность и заболеваемость COVID-19, про-
должают расти ежедневно. Распространение вируса 
SARS-CoV-2 и проводимые эпидемиологические меропри-
ятия могут повлиять на увеличение заболеваемости ту-
беркулезом, что связано с объективными трудностями 
в выявлении данной инфекции на фоне COVID-19 и раз-
витием осложнений после перенесённого заболевания. 
Туберкулез является инфекционным заболеванием, про-
блема которого по-прежнему актуальна во всем мире. 
Возможность сочетания данных инфекционных забо-
леваний может приводить к повышению смертности 
от туберкулеза на фоне объективного снижения числа 
заболевших, что связано с трудностями в диагностике 
и лечении туберкулезной инфекции на фоне COVID-19. 
Авторами проведен анализ опубликованных в настоя-
щее время данных по проблеме выявления туберкулеза 
в условиях COVID-19 и представлен клинический случай 
с описанием трудностей диагностики туберкулеза при 
сочетании данных инфекционных заболеваний.

Ключевые слова: туберкулез, диагностика, новая 
коронавирусная инфекция, COVID-19, SARS-CoV-2, пан-
демия. 

Abstract
2020 began with the most significant pandemic  

COVID-19 in the history of this century. The epidemiology 
indicators are growing every day. The spread of COVID-19 
may affect an increase in the incidence of tuberculosis, de-
spite a decrease in the incidence rate that is associated with 
objective difficulties in detecting tuberculosis against the 
background of COVID-19 and severe complications after the 
new coronavirus infection. Tuberculosis is one of the infec-
tious diseases, and the problem of its spread continues to be 
relevant throughout the World. The effect of the SARS-CoV-2 
virus can cause certain difficulties in the diagnosis and treat-
ment of tuberculosis infection. The possibility of concomi-
tant these infectious diseases can affect the clinical course 
of tuberculosis, an influence on mortality of the disease, but 
at the same time, there is a decrease in the number of cases 
that is not objective. The authors analyzed the currently pub-
lished data on detecting tuberculosis in the conditions of the  
COVID-19 problem and presented difficulties in the diagno-
sis of COVID-19 and TB concomitant diseases with a descrip-
tion in the clinical case.

Key words: tuberculosis, diagnosis, new coronavirus in-
fection, COVID-19, SARS-CoV-2, pandemic.
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Лабораторный тест на COVID-19 показал по-
ложительный результат. Был поставлен диагноз 
«Новая коронавирусная инфекция COVID-19 
(подтвержденная), среднетяжелое течение». Из 
анамнеза пациентки известно, что проводилась 
симптоматическая и патогенетическая терапия 
гидроксихлорокин сульфатом, азитромицином, 
напропарином кальция (раствор для инъекций), 

Введение

Проблема распространения туберкулезной 
инфекции не перестала быть актуальной в новых 
условиях – условиях пандемии New Coronavirus 
Disease 2019 (COVID-2019) [1, 3]. Существующая 
необходимость проведения эпидемических меро-
приятий потребовала ограничений по проведению 
скрининга туберкулезной инфекции во многих 
странах, что может ограничивать действие про-
тивотуберкулезных программ и помощи больным 
туберкулезом в разных странах мира [3, 4]. Экс-
перты ВОЗ, проводя предварительные расчеты 
эпидемических показателей, констатировали сни-
жение числа заболевших туберкулезом в различ-
ных странах мира, что не является благоприятным 
показателем, так как связано с объективными при-
чинами низкого выявления больных в связи с про-
ведением эпидемических мероприятий по поводу 
распространения COVID-2019 [2]. В данной ситу-
ации коллеги прогнозируют повышение смертно-
сти от туберкулеза на фоне его позднего выявле-
ния и объективного снижения числа заболевших 
лиц [5]. 

Сегодня не вызывает сомнений факт возмож-
ного сочетания двух инфекционных заболеваний 
и возможность поступления больного туберку-
лезом в инфекционный стационар [4]. В данных 
условиях необходимо применение бактериоло-
гических и молекулярно-генетических методов 
исследования с целью раннего выделения ДНК 
микобактерий туберкулеза и определения лекар-
ственной чувствительности микобактерий уже в 
условиях инфекционного стационара с целью под-
бора и назначения адекватной терапии. Данная не-
обходимость может быть обусловлена прогнозом 
более тяжелого течения туберкулезной инфекции 
у больных туберкулезом, о чем говорят в своих пу-
бликациях китайские коллеги [6].

Однако существующая трудность диагности-
ки туберкулезной инфекции в обычных усло-
виях, так как диагноз верифицируется только в 
48% случаев [7, 8], может значимо усугубиться в 
условиях пандемии. Схожесть клинических про-
явлений COVID-19 и туберкулезной инфекции, 
проявляющихся температурной реакцией, часто 
субфебрильной, кашлем, снижением аппетита 
[9], появлением одышки, может вполне свидетель-
ствовать как об одной, так и о другой инфекции. 
Выделить ДНК вируса SARS-CoV-2 с применением 
существующих тестов возможно только в 60–70% 
случаев, что сопряжено с низкой диагностичес кой 
чувствительностью тестов [10]. В подобных слу-
чаях лишь компьютерная томография может слу-
жить более чувствительным методом не только для 
диагностики, но и для дифференциальной диаг-
ностики COVID-19 c другими патологическими 

состояниями [11]. Следует учесть, что правильно 
поставить диагноз при подозрении на туберкулез 
возможно только в случае бактериологического 
подтверждения диагноза, однако получение гисто-
логического материала возможно для постановки 
диагноза туберкулеза в условиях отсутствия бак-
териовыделения [8].

 В настоящее время в литературе представлены 
единичные публикации с описанием сочетания 
туберкулеза и COVID-19, однако многие авторы 
указывают на возможные трудности в диагности-
ке специфических изменений на фоне COVID-19 
[12]. Представленный в данной статье клиниче-
ский случай демонстрирует необходимость про-
ведения своевременной диагностики туберкулеза, 
в особенности на фоне COVID-19.

Клинический случай

Пациентка Т. (57 лет), неработающая, поступи-
ла в противотуберкулезное учреждение с подозре-
нием на инфильтративный туберкулез верхней 
доли левого легкого. 

Из анамнеза: пациентка была направлена на 
лечение по поводу подозрения на COVID-19 по 
месту жительства, где была назначена симптома-
тическая противовирусная терапия без получения 
значимой положительной динамики. 

При выполнении контрольного лучевого ис-
следования органов грудной клетки в июне отме-
чалось нарастание изменений в обоих легких, что 
послужило основанием для госпитализации в ста-
ционар (рис.1). 

Рис. 1. МСКТ органов грудной полости перед 
поступлением в инфекционный стационар  
с нарастанием явлений вирусной пневмонии 
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амброксолом гидрохлоридом и парацетамолом, со-
гласно клиническим рекомендациям [13]. 

Пациентка выписана с улучшением состояния 
под наблюдение терапевта по месту жительства. 
Контроль МСКТ ОГК в условиях Мариинской 
больницы не проводился. Контроль МСКТ вы-
полнен 06.07.2020 г., отмечено увеличение раз-
меров образования в верхней доле левого легкого 
(рис. 2). 

Результаты комплексного обследования

На этапе обследования в противотуберкулез-
ном стационаре в мазке слизистой оболочки носо-
глотки и ротоглотки от 13.06.2020 г. была выделена 
ДНК вируса SARS-CoV-2 (положительный резуль-
тат) и далее получены отрицательные мазки от 
7.07.2020 г. на ДНК вируса SARS-CoV-2 с помощью 
молекулярно-генетического исследования мето-
дом ПЦР. 

Проба с аллергеном туберкулезным рекомби-
нантным от 16.07.2020 г. – положительная, она 
определяет наличие активности туберкулезной 
инфекции, что доказано многочисленными иссле-
дованиями [14, 15, 16].

По данным лабораторных исследований при 
поступлении в противотуберкулезный стационар 
в клиническом анализе крови отклонений не вы-
явлено.

В биохимическом анализе крови обращали на 
себя внимание повышение прямого билирубина 
(6,3 мкмоль/л) при нормальном уровне общего би-
лирубина (29,9 мкмоль/л), повышение холестери-
на (7,09 ммоль/л). Остальные показатели были в 
пределах нормы.

При микроскопии мокроты с окраской по 
Цилю – Нильсену от 5.08.2020 г., 6.08.2020 г. кис-
лотоустойчивые микобактерии обнаружены не 
были. Исследование мокроты методом GeneXpert 
от 10.08.2020: ДНК МТБ не обнаружена. 

По данным МСКТ органов грудной клетки от 
26.08.2020 г. (рис. 3), в С3 левого легкого субплев-
рально определяется неправильной формы ин-
фильтрат размерами 40×25 мм с увеличением его 
размеров в динамике. Одиночные очаговые изме-
нения с четкими контурами сохраняются в С3, С5 
справа и в С6 слева без динамики. В субплевраль-
ных отделах участки снижения пневматизации по 
типу «матового стекла» с динамикой регрессии. 

Для гистологической верификации диагноза па-
циентка была переведена на отделение торакаль-
ной хирургии, где 15.09.2020 г. ей была выполнена 
операция «Расширенная левосторонняя верхняя 
лобэктомия с систематической лимфодиссекци-
ей». По данным гистологии от 16.09.2020 г.: морфо-
логическая картина в наибольшей степени соот-
ветствует инфильтративному туберкулезу легких.

Пациентке был поставлен диагноз впервые 
выявленного туберкулеза, состояние после рас-
ширенной верхней левосторонней лобэктомии от 
15.09.2020 по поводу инфильтративного туберку-
леза, МБТ(-).

Назначен основной курс химиотерапии с при-
менением 3 препаратов основного ряда с удовлет-
ворительной переносимостью. Лечение и течение 
специфического процесса у пациентки было без 
особенностей.

Рис. 2. Проведение МСКТ органов дыхания 
в инфекционном стационаре в динамике. Отмечено 
увеличение размеров образования в верхней доле 
левого легкого

В связи с нарастанием размеров образования в 
верхней доле левого легкого пациентка направле-
на к онкологу. Амбулаторно проконсультирована 
онкологом и была направлена на обследование. 
16.07.2020 г. онкологом было рекомендовано об-
следование у фтизиатра. 20.07.2020 была прокон-
сультирована фтизиатром и направлена на обсле-
дование в противотуберкулезный стационар.

Клинический статус пациента

При поступлении у пациента симптомы инток-
сикации отсутствуют. Отмечаются редкий кашель 
со скудно отделяемой мокротой, выраженная 
потливость при физической нагрузке и в ночные 
часы, чувство сдавленности в грудной клетке в за-
грудинной области.

Состояние удовлетворительное, не лихорадит. 
Кожные покровы обычной окраски, сухие, чи-
стые. Периферические лимфоузлы не увеличены. 
Пульс 76 в одну минуту, ритмичный, наполнение 
удовлетворительное. Сатурация – 98%. АД 134/95 
мм. рт. ст. Тоны сердца ясные. Шумов нет. Дыхание 
18 в мин, жёсткое, ослабленное в верхних отделах, 
прослушиваются рассеянные сухие хрипы. Живот 
мягкий, безболезненный при пальпации. Печень 
у края реберной дуги, безболезненная, край ров-
ный. Селезенка не пальпируется. Симптом поко-
лачивания по поясничной области с обеих сторон 
отрицательный. Физиологические отправления не 
нарушены. Пастозность голеней.
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Обсуждение

Анализ литературы показал, что в отечествен-
ных и международных базах данных представ-
лены единичные публикации исследований, где 
упоминается проблема туберкулеза, в том числе 
при описании клинических случаев сочетания ту-
беркулеза и COVID-19, когда больные поступают 
в стационары общего профиля с острой симптома-
тикой, характерной для COVID-19 [1, 17]. 

Необходимость проведения эпидемических 
мероприятий в условиях пандемии COVID-19 при-
вела к отсутствию возможности проведения скри-
нинга туберкулезной инфекции, а также к прекра-
щению действия многих программ по поддержке 
больных туберкулезом [18], что, по данным ВОЗ, 
уже привело к снижению показателя заболевае-
мости в странах с высоким бременем туберкулеза 
на фоне ожидаемого увеличения смертности от за-
болевания в связи с его поздним выявлением [19].

Некоторые исследователи предполагают воз-
можность реактивации туберкулёзной инфекции 
и более тяжелого течения COVID-19 у больных ту-
беркулезом, что связано с развивающейся иммун-
ной супрессией [20]. 

Туберкулез является одним из инфекционных 
заболеваний, которое протекает на фоне нару-
шения адаптивного иммунного ответа, осущест-
вляемого в основном Т-лимфоцитами. Т-хелперы 
1 типа (Th1) активируют продукцию IFNg и TNFa, 
что способствует активации антимикробной за-
щиты за счет повышения пула макрофагов соеди-
нительной ткани, Т-хелперов 17 и нейтрофилов 
периферической крови, которые способствуют 
проникновению в очаг микобактерий, вызываю-
щих повреждение окружающих тканей [21]. 

По данным проведенных патолого-анатоми-
ческих исследований, у больных COVID-19 в ор-
ганах иммунной системы выявлены изменения, 
напоминающие изменения при ВИЧ-инфекции 
на стадии СПИД, с разной степенью гиперплазии 
Т-зависимых и реже В-зависимых зон лимфоид-
ной ткани с явлениями аутоцитофагии [22]. В тя-

желых случаях COVID-19 происходит развитие 
«цитокинового шторма», характеризующегося 
выработкой сосудистого фактора роста (VEGF), 
белка моноцитарной хемоаттракции-1 (MCP-1), 
IL-8 и дополнительно IL-6 [23]. Активация системы 
комплемента ведет к повреждению эндотелия, а 
также индуцирует лейкоциты через протеолити-
ческие фрагменты белков C3a и C5a к выработке 
провоспалительных цитокинов IL-1, IL-6, IL-8 и 
IFN-γ [24]. Данные изменения могут быть причи-
ной изменения клинической симптоматики и те-
чения туберкулезной инфекции, а также трудно-
стей диагностики и лечения заболевания. 

В одной из последних публикаций коллеги обра-
щают внимание на необходимость пересмотра воз-
можностей иммунологических тестов (IGRA-тестов) 
в диагностике туберкулезной инфекции [18] в со-
четании с молекулярно-генетическими и лучевыми 
методами, которые могут быть полезны в условиях 
необходимости формирования группы риска по раз-
витию и тяжелому течению COVID-19 [25, 26].

Заключение

Сегодня все мировое сообщество столкнулось с 
распространением новой коронавирусной инфек-
ции (COVID-19), которая обострила проблемы, суще-
ствовавшие до пандемии. Туберкулез по-прежнему 
представляет угрозу жизням, а для здравоохране-
ния – проблему во многих странах. В настоящее 
время в некоторых публикациях коллеги указывают 
на существующую вероятность ухудшения эпиде-
мической ситуации по туберкулезу на фоне распро-
странения COVID-19, что связано с необходимостью 
изоляции, нарушением процесса выявления тубер-
кулеза, а также риском реактивации туберкулеза 
у ранее перенесших заболевание и у лиц с латент-
ной туберкулезной инфекцией, а также вероятность 
развития тяжелых проявлений COVID-19 у больных 
туберкулезом. Сегодня очевидно, что нам придет-
ся столкнуться не только с проблемой диагностики 
и лечения COVID-19, но и с проблемой сочетания 
данной инфекции с туберкулезом и ко-инфекцией. 

Рис. 3. Данные МСКТ органов дыхания перед проведением оперативного вмешательства
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Очевидно, необходим дальнейший анализ данных 
о течении COVID-19 у больных туберкулезом и те-
чении заболевания после перенесенной вирусной 
инфекции, что потребует более детального изуче-
ния патоморфоза двух инфекционных заболеваний. 
Полученные данные позволят разработать и усовер-
шенствовать имеющиеся методы диагностики и раз-
работать новые критерии прогноза течения тубер-
кулезной инфекции в условиях распространения 
COVID-19. Применение уже накопленного опыта и 
получение новых результатов исследований долж-
ны помочь предотвратить ухудшение эпидемичес-
кой ситуации по туберкулезу в условиях пандемии 
COVID-19 в России и других странах мира. 
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Введение

На протяжение последних лет во всем мире наме-
тился значительный рост заболеваний, вызванных 
энтеровирусами. Энтеровирусные инфекции (ЭВИ) 
– это гетерогенная по своей антигенной структуре 
группа антропонозных заболеваний, которые ха-
рактеризируются интоксикационным синдромом 
и полиморфизмом клинических проявлений [1, 2]. 
Появление новых серотипов этих вирусов (Коксаки 
A6, Энтеровирус D68, Энтеровирус 71) вызывает в 
мире очередные эпидемические всплески каждые 
3–4 года [1]. Характерные фекально-оральный, 

капельный и трансплацентарный механизмы пере-
дачи обеспечивают значительный уровень заболе-
ваемости с пестрой клинической симптоматикой, 
особенно среди детей [1, 3]. Особого внимания кли-
ницистов требуют нетипичные проявления этой 
инфекции в связи с определенными особенностя-
ми редких клиничес ких симптомов, возникновение 
которых не всегда сразу может быть связано только 
с ЭВИ. Поэтому они требуют углубленной диффе-
ренциации с другими нозологиями и рассмотрения 
возможности сочетанного участия в патологическом 
процессе нескольких возбудителей. 

синдром «рука-нога-рот», ассоциированный  
с сочетанной энтеровирусно-стреПтококковой 
инфекцией, у ребенка 
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Резюме
В представленном клиническом случае сочетание 

двух возбудителей (энтеровируса и стрептококка) 
обусловило тяжелое и атипичное течение синдрома 
«рука-нога-рот» у ребенка младшего школьного возрас-
та. Энтеровирусная инфекция, с первых дней заболева-
ния представленная типичной локализацией первичных 
элементов сыпи и характерным интоксикационным 
синдромом, подтверждена выявлением РНК энтеро-
вирусов в испражнениях. Течение заболевания было 
волнообразным. В первую волну высыпания на коже, 
сопровож давшиеся болезненностью и зудом, соответ-
ствовали классической ЭВИ по характеру элементов, их 
локализации и сочетались с поражением эпителия сли-
зистых оболочек рта. Начиная с 5-х суток заболевания, 
на фоне усиления выраженности интоксикационного 
синдрома появились буллезные элементы на коже конеч-
ностей, обнаружено превышение допустимых значений 
антистрептолизина-О в 12 раз, а при посеве материа-
ла из трещин угла рта выделен Streptococcus pyogenes 
106 КУО, что указывало на сочетание синдрома «рука-
нога-рот» со стрептококковой инфекцией. Онихомаде-
зис в периоде реконвалесценции ретроспективно сви-
детельствовал о доминирующей роли энтеровируса в 
представленном клиническом случае.

Ключевые слова: энтеровирусная инфекция, синдром 
«рука-нога-рот», стрептококковая инфекция, дети.

Abstract
In the presented clinical case, the combination of two 

pathogens (enterovirus and streptococcus) caused a severe 
and atypical course of the hand-foot-mouth syndrome in a 
child of primary school age. EVI from the first days of the dis-
ease represented by the typical localization of the primary 
elements of the rash and the characteristic intoxication syn-
drome was confirmed by the detection of enterovirus RNA in 
the feces. The course of the disease was undulating. In the 
first wave, skin rashes accompanied by soreness and itching 
corresponded to the classical EVI in terms of the nature of the 
elements, their localization and were combined with lesions 
of the epithelium of the oral mucosa. Starting from the 5th 
day of the disease, against the background of an increase in 
the severity of intoxication syndrome, bullous elements ap-
peared on the skin of the extremities, an excess of the per-
missible values   of antistreptolysin-O was found 12 times, and 
when sowing material from cracks in the corner of the mouth, 
Streptococcus pyogenes 106 KUO was isolated, which indi-
cated a combination of the syndrome Hand-foot-mouth with 
streptococcal infection. Onychomadesis in the period of con-
valescence retrospectively testified to the dominant role of 
enterovirus in the presented clinical case.

Key words: Enterovirus infections; hand, foot, and mouth 
disease; streptococcal infection; children.
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Девочка 6 лет находилась под наблюдением в 
течение 16 суток стационарного лечения и 1 меся-
ца дальнейшего амбулаторного наблюдения после 
клинического выздоровления. 

Ребенок поступил на 6-е сутки от начала заболе-
вания в инфекционное отделение Тернопольской 
городской детской клинической больницы. При по-
ступлении доминирующей жалобой было наличие 
множественных буллезно-пятнисто-папулезных вы-
сыпаний преимущественно на нижних конечностях 
(тыльной поверхности стоп, голенях и коленях), яго-
дицах, локтях и единичных высыпаний на тыльной 
поверхности рук и ушах. Также девочка жаловалась 
на общую слабость, сниженный аппетит. 

Из анамнеза заболевания известно, что первы-
ми проявлениями болезни были фебрильная лихо-
радка и катаральные симптомы со стороны глотки 
(покашливание, со слов матери). В конце 3-х суток 
на ягодицах появились первые три изолированных 
ярко-красных пятна среднего размера правильной 
круглой формы с четкими краями на неизменен-
ном фоне кожи. На следующие (4-е) сутки на ме-
сте последних образовались везикулы, появились 
новые пятнисто-папулезные высыпания, которые 
обильно распространились по всей поверхности 
ягодиц, на ноги и локти. Тогда же единичные ана-
логичные элементы появились на ушах и кистях 
рук. Начиная с 5-х суток заболевания, все имею-
щиеся на коже больной элементы высыпаний пре-
образовались в везикуло-буллезные, а отдельные 
из них слились между собой. Высыпания сопрово-
ждались болью и зудом. В это время наблюдалось 
усиление интоксикационного синдрома: у девочки 
развилась слабость, она стала капризной, полно-
стью исчез аппетит, но температура тела нормали-
зовалась. Буллезные высыпания и усиление сим-

птомов интоксикации обусловили направление 
ребенка на стационарное лечение. 

До момента данного заболевания девочка росла 
и развивалась соответственно ее возрасту, отдель-
ные нетяжелые респираторные эпизоды повторя-
лись 3–4 раза в год, вакцинирована согласно На-
циональному календарю прививок. Данный эпи-
зод не связан со вспышкой клинически похожих 
заболеваний в окружении ребенка. 

При поступлении на стационарное лечение 
общее состояние девочки средней тяжести за 
счет кожного и интоксикационного синдромов. 
Положение в кровати вынужденное: на спине с 
полусогнутыми ногами. Кожа бледно-розовая с 
множественной полиморфной, папулезно-вези-
кулезно-буллезной экзантемой размером от 0,4 
до 6,0 см в диаметре, с серозно-геморрагическим 
содержимым ее полостных элементов, которые 
локализовались на неизмененном фоне кожи. 
Более обильной сыпь была на коленях, голенях, 
тыле обеих стоп, ягодицах. Единичные пятнисто-
папулезные высыпания обнаружены на правой 
ушной раковине и обоих локтях. Остальная по-
верхность кожи (голова, шея, туловище) чистая 
(рис. 1). Слизистая конъюнктив гиперемирована. 
Двусторонний ангулярный хейлит, больше спра-
ва. Язык влажный с белыми паутинными налетами 
вдоль центральной оси, ближе к правому краю вы-
явлена округлая болезненная афта 0,3×0,6 см (см. 
рис. 2). Мягкое небо и задняя стенка глотки не из-
менены, миндалины рельефные, без налетов, вы-
ступают за пределы дужек и на ¼ перекрывают 
зев (см. рис. 2). Пальпируются подчелюстные, пе-
редние шейные, паховые лимфоузлы: мелкие, раз-
мерами 0,5×0,7 см, не спаянные между собой и с 
окружающими тканями, эластичные, подвижные, 
безболезненные. 

Рис. 1. Локализация высыпаний в день госпитализации (6-е сутки болезни) 
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Менингиальные симптомы отрицательные. 
Физикальные данные со стороны сердца, легких и 
живота соответствуют возрасту. Мочеиспускание 
регулярное, суточный диурез в норме. На момент 
поступления под наблюдение испражнений не 
было в течение 3 суток.

При динамическом наблюдении в течение пер-
вых 2 суток стационарного лечения (7–8-е сутки 
болезни) сохранялись предыдущие жалобы, све-
жие элементы высыпаний не появлялись, темпе-
ратура тела в норме. На протяжении 3–5-х суток 
пребывания в стационаре (9–11-е сутки болезни) 
возникли жалобы на сильную боль в животе. Паль-
паторно живот мягкий, чувствительный в обеих 
подвздошных областях, урчит при пальпации сле-
пой и сигмовидной кишок. При осмотре кожи но-
вых высыпаний нет, везикулы начали подсыхать, 
кое-где покрылись корочками, некоторые из них 
начали отторгаться, афта эпителизировалась.

Ребенок консультирован хирургом, острая хи-
рургическая патология исключена. Проведена 
очистная клизма, учитывая отсутствие стула на 
протяжении 4 дней, после чего боли в животе пре-
кратились.

На 6-е сутки стационарного лечения (12-е сут-
ки болезни) появились свежие элементы мелких 
петехиальных высыпаний (0,1–0,2 см) на тыльной 
и подошвенной поверхностях стоп и кистях обе-
их рук (рис. 3). На следующий день их количество 
увеличилось. Начиная с 8-х суток стационарного 
лечения (14-е сутки болезни), свежих высыпаний 
не было, петехии пигментировались, на месте булл 
образовались корочки, которые постепенно от-
торглись, эпидермис под ними эпителизировался 

(рис. 4). Стационарное лечение длилось 16 дней, в 
удовлетворительном состоянии девочка передана 
под амбулаторное наблюдение. 

В общем анализе крови на момент госпитализа-
ции лимфоцитоз (49%), СОЭ 35 мм/ч. Нормализа-
ция показателей общего анализа крови наступила 
только на амбулаторном этапе наблюдения.

Антистрептолизин-О (АСЛ-О) превышал до-
пустимые значения в 12 раз: 1818 IU/ml при рефе-
рентных значениях у детей < 150 IU/ml. В веноз-
ной крови микроорганизмы не выявлены, не вы-
явлены они и в содержимом булл. При посеве ма-
териала из трещин угла рта выделен Streptococcus 
pyogenes 106 КУЕ. Определение Ig M к VZV дало 
отрицательный результат – 0,51 (Abs|cov норма 
0–0,8). При исследовании испражнений выявлена 
РНК энтеровирусов. Учитывая совокупность кли-
нических проявлений и данных дополнительных 
обследований, установлен клинический диагноз: 
«Сочетанная энтеровирусно-стрептококковая ин-
фекция, буллезная форма, тяжелой степени». 

Рис. 2. Единичный элемент на языке и хейлит в день 
госпитализации (6-е сутки болезни)

Рис. 3. Геморрагические высыпания на стопах (12-е 
сутки болезни)
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Учитывая вирусно-бактериальный причинный 
фактор и тяжесть течения микст-инфекции, была 
назначена антибактериальная терапия (цефазо-
лин), внутривенный 10% поливалентный имму-
ноглобулин 0,2 мг/кг капельно в течение 2 суток 
подряд в комбинации с инфузионной дезинток-
сикационной терапией. Учитывая вероятность 
повторного инфицирования полых элементов в 
связи с их повреждением, применялись местные 
антисептические средства после каждой гигиени-
ческой ванны. 

Девочка была повторно осмотрена через месяц. 
Соматически здорова, кожа обычного цвета, без 
пигментации или рубцов, на 2-м и 4-м пальцах ле-
вой кисти выявлено повреждение ногтей (онихо-
мадезис) (рис. 5). 

Обсуждение

Синдром «рука-нога-рот» – типичная форма 
энтеровирусной экзантемы, периодически напо-
минающая о себе эпидемическими вспышками 
и иногда возникновением тяжелых осложнений 
[4]. На территории нашего региона повышение за-
болеваемости ЭВИ совпадает с летними (июль – 

август) и осенними (конец сентября – ноябрь) 
месяцами [5]. Чаще болеют дети младшего возрас-
та, независимо от пола, хотя отдельные сообщения 
описывают синдром «рука-нога-рот» и у взрослых 
членов семьи, которые заразились от детей. Тяже-
лые манифестные и атипичные формы чаще раз-
виваются у детей до 10 лет [3, 4].

В представленном случае у девочки младшего 
школьного возраста возникла тяжелая форма дан-
ного синдрома с формированием полостных эле-
ментов, которые находились на типичных для син-
дрома «рука-нога-рот» участках: дистальные сег-
менты рук и ног, а также ротовая полость. При ти-
пичном течении ЭВИ периоду экзантемы предше-
ствует продромальный, который длится 1–4 дня, 
что и отмечалось в анамнезе у нашей пациентки в 
первые 3 суток: сочетание интоксикационного и 
катарального синдромов. 

ЭВИ-энантема в виде везикул с тонким обод-
ком гиперемии преимущественно на слизистой 
мягкого неба, язычка, языка, щек и губ сопро-
вождается жалобами на боли в ротовой полости 
при жевании или в горле при глотании, что мы и 
наблюдали в нашем примере при первом осмо-
тре ребенка, но только изолировано на языке (см. 
рис. 2). Болезненные поражения слизистой рта 
чаще предшествуют экзантеме, однако в нашем 
случае они совпали во времени. Сыпь на коже, 
преимущественно появляется одномоментно, у 
нашей пациентки она подсыпала волнообразно в 
течение 3 суток (с 4-го по 7-й день заболевания), 
а затем на 12-й день наблюдалась еще одна волна 
уже петехиального характера [1, 6, 7]. В течение 
первой волны высыпания целиком соответствова-
ли классической ЭВИ по характеру элементов, по 
их локализации, что и позволило даже клинически 
придти к такому диагнозу заболевания. В его поль-
зу свидетельствовали также болезненность и зуд с 
момента появления высыпаний, о которых заявля-
ли родители девочки, поскольку элементы энтеро-

Рис. 4. Эволюция буллезно-везикулезных элементов: 
корочки и десквамация на момент выписки  
из стационара (16-е сутки болезни)

Рис. 5. Онихомадезис на пальцах левой кисти (через 
месяц после выписки из стационара) 
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вирусной экзантемы часто болезненны, хотя могут 
и не сопровождаться субъективными симптомами 
[1, 9]. Однако появление на фоне усиления выра-
женности интоксикационного синдрома на 5–6-е 
сутки заболевания крупных буллезных высыпа-
ний нуждалось в исключении, прежде всего, бул-
лезной формы ветряной оспы, что было оспорено 
негативным результатом Ig M к VZV. 

Буллы как элемент экзантемы при ЭВИ связы-
вают с появлением с 2008 г. нового штамма вируса 
Коксаки A6 [4, 8, 10]. Характерные клинические 
черты синдрома «рука-нога-рот» этой этиологии 
представлены во многих исследованиях и целиком 
совпадают в нашем случае с клинической карти-
ной первой волны, что позволяет нам заподозрить 
именно этот этиологический вариант ЭВИ (см. 
рис. 1, 3) [6, 11, 12]. Другим вариантом поражения 
кожи и ее придатков при инфекции Коксаки А6 
является поражение ногтей: онихомадезис, нали-
чие линий Бо-Рейли, изменение цвета ногтей че-
рез 1–3 месяца после острого периода болезни [7]. 
В нашей презентации при катамнестическом на-
блюдении пациентки на двух пальцах левой руки 
обнаружен онихомадезис, что является еще одним 
аргументом в пользу вероятности причастности 
данного возбудителя к возникновению заболева-
ния в этом случае.

Десятикратное превышение уровня анти стреп-
толизина-О (1818 IU/ml, при норме < 150 IU/ml) 
на 6-е сутки болезни и выделение Streptococcus 
pyogenes из пораженного участка кожи поста-
вили вопрос: «Что это – тяжелая атипичная 
форма синдрома «рука-нога-рот» или все же со-
четанная энтеровирусно-стрептококковая ин-
фекция?» Учитывая признанную причастность 
Streptococcus pyogenes к формированию булл, на-
пример, при ветряной оспе, и такой высокий уро-
вень антистрептолизина-О у нашей пациентки, 
который во времени совпал с прогрессированием 
сыпи в сторону образования булл, можем с боль-
шой вероятностью отнести возникновение бул-
лезного поражения эпидермиса в описанном слу-
чае также и к стрептококковому его поражению. 
В возникновении ассоциированных инфекций 
имеет значение состояние иммунной системы, так 
как доказано, что обе инфекции имеют общие зве-
нья подавления иммунитета. Предположительно 
вирус может усиливать восприимчивость к стреп-
тококковой инфекции и наоборот, поэтому такие 
случаи требуют углубленного изучения состояния 
иммунитета для исключения дефекта иммунной 
системы [13, 14].

Все это позволяет считать, что этиология забо-
левания у нашей больной, наиболее вероятно, яв-
ляется вирусно-бактериальной: сочетание энтеро-
вируса и стрептококка группы А. То есть в данном 

случае имел место синдром «рука-нога-рот», ассо-
циированный с сочетанной энтеровирусно-стреп-
тококковой инфекцией.

Обычно диагностика синдрома «рука-нога-рот» 
не вызывает проблем благодаря типичным клини-
ческим симптомам, поэтому лабораторная диаг-
ностика не является обязательной при наличии 
эпидемиологического анамнеза. Безусловно, кли-
нический и научный интерес представляет иден-
тификация типа вируса, что, к сожалению, было 
затруднительно в нашем случае.

Заключение

В представленном клиническом случае у ре-
бенка младшего школьного возраста сочетание 
двух возбудителей (энтеровируса и стрептококка) 
обус ловило тяжелое и атипичное течение синдро-
ма «рука-нога-рот». Микст-инфекция вызвала тя-
желое поражение кожи с обильными, большими 
элементами в виде булл и отдельными геморраги-
ческими элементами на фоне макуло-папулезно-
везикулезной сыпи с характерной локализацией. 
Поражение эпителия слизистых оболочек рта 
было минимальным. Отдаленные последствия пе-
ренесенной сочетанной энтеровирусно-стрепто-
кокковой инфекции в виде онихомадезиса ретро-
спективно указывают на доминирующую роль эн-
теровируса в патогенезе клинических симптомов 
рассматриваемого случая. Позитивный результат 
лечения пациентки подтвердил правильность при-
мененной лечебной тактики. 
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Лейшманиоз – протозойное заболевание, вы-
зываемое простейшими рода Leishmania, которые 
способны к паразитированию в организмах много-
численных видов млекопитающих, включая чело-
века, передаются через укус самки москита рода 
Phlebotomus (Старый Свет) и Lutzomyia (Новый 
Свет). Хотя лейшманиоз является, главным обра-
зом, трансмиссивным заболеванием, инфекция 
может передаваться через кровь и ткани, при пере-
ливании крови, трансплантации органов, а также 
трансплацентарно от матери плоду [1]. У человека 
клинические проявления лейшманиоза, возбудите-
лями которого являются около 20 различных видов 
лейшманий, отличаются значительным разнообра-
зием. Наиболее тяжелая форма – висцеральный 
лейшманиоз (ВЛ) – генерализованная инфекция 
ретикулоэндотелиальной системы, обусловленная 
распространением лейшманий в фагоцитах, глав-

ным образом, в макрофагах, в большинстве случаев 
при отсутствии лечения заканчивается летальным 
исходом [1, 2]. 

Лейшманиоз встречается на всех пяти континен-
тах с заболеваемостью, превышающей 1,5 млн слу-
чаев в год (1–1,5 млн случаев кожного лейшманиоза 
и 0,5 млн висцеральных случаев) [1]. В среднем от 
лейшманиоза в мире погибает до 70 тысяч человек 
ежегодно, и по показателям смертности висцераль-
ный лейшманиоз уступает только малярии [1, 3, 4] 
Летальность в группе пациентов, не получавших 
лечения, колеблется от 75% до 95% [1]. Большинство 
случаев ВЛ, описанных в литературе, были обуслов-
лены L. donovani, которые встречаются по всему 
миру и вызывают классические формы заболевания 
в Азии. L. infantum является причиной висцерально-
го лейшманиоза в Средиземноморском регионе (так 
называемая детская спленомегалия) и на Ближнем 
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Резюме
Висцеральный лейшманиоз – генерализованная ин-

фекция ретикулоэндотелиальной системы, в большин-
стве случаев при отсутствии лечения заканчивается 
летальным исходом. Ранняя диагностика и эффектив-
ная терапия предупреждают инвалидность и смерт-
ность. Однако в регионах, для которых это заболевание 
не является эндемичным, чаще всего имеет место позд-
няя диагностика. В статье представлен клинический 
случай завозного висцерального лейшманиоза у ребенка. 
Постепенное начало заболевания с нерегулярной ли-
хорадки, нарастающей слабости, утомляемости, сни-
жения аппетита, наличие анемии, гепатолиенального 
и цитопенического синдромов требовали проведения 
дифференциальной диагностики с онкологическими за-
болеваниями. Диагноз лейшманиоза был установлен при 
микроскопии мазка костного мозга и выявлении лейш-
маний. Выздоровление наступило на фоне длительной 
терапии амфотерицином В и терапии сопровождения. 

Ключевые слова: висцеральный лейшманиоз, диагно-
стика, лечение.

Abstract
Visceral leishmaniasis is a generalized infection of the 

reticuloendothelial system, it is fatal if left untreated in most 
cases. Early diagnosis and effective therapy can reduce the 
risk of disability and mortality. However, in non-endemic 
areas diagnosis may be delayed or missed. In the article 
we presented a case report of a child with imported visceral 
leishmaniasis. The gradual onset of the disease with irregu-
lar fever, growing weakness, fatigue, loss of appetite, anemia, 
cytopenic syndrome required differential diagnosis with on-
cological diseases. The diagnosis of leishmaniasis was made 
by microscopy of a bone marrow smear and the detection of 
leishmania. Recovery occurred after the prolonged course of 
amphotericin B and supportive treatment.

Key words: visceral leishmaniasis, diagnosis, treatment.
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Востоке. L. tropica и L. amazonensis спорадически вы-
деляют от пациентов с типичным ВЛ, хотя чаще все-
го они связаны с кожным лейшманиозом [1].

Висцеральный лейшманиоз является высокоэн-
демичным заболеванием в Индостане и Восточной 
Африке. Свыше 90% случаев ВЛ регистрируется в 
6 странах: Бангладеш, Бразилии, Индии, Судане, 
Эфиопии и Южном Судане. Европейский регион 
эндемичен по кожному и висцеральному лейшма-
ниозу [5]. Кроме того, регистрируются завезенные 
случаи заболевания, главным образом из Африки 
и Южной Америки. В Средиземноморском реги-
оне ежегодно регистрируется около 1500 случаев 
ВЛ, 80% всех случаев – в Албании, Грузии, Гре-
ции, Италии, Испании и Таджикистане [2,5]. 

В Российской Федерации (РФ) чаще регистриру-
ются завозные случаи лейшманиоза из стран ближ-
него зарубежья (Азербайджана, Армении, Грузии, 
Кыргызстана, Таджикистана, Узбекистана) [3]. По 
градации ВОЗ РФ не является эндемичной по ВЛ, од-
нако спорадические случаи заболевания регистри-
руются в Дагестане и Крыму [6]. Основными факто-
рами риска инфицирования лейшманиозом являют-
ся социально-экономические условия, перемещение 
населения и изменение климата [2]. Изменение тем-
пературы и влажности оказывает значительное вли-
яние на эпидемиологию инфекции за счет расшире-
ния ареала распространения переносчиков и хозяев, 
их выживаемости, численности популяции, что мо-
жет привести к появлению паразита в районах, ра-
нее не являвшихся эндемичными по этой болезни [2, 
8]. Эпидемии лейшманиоза часто связаны с передви-
жением населения, миграцией людей в районы, где 
сохраняются циклы передачи инфекции. Важным 
фактором является обезлесение: люди, поселяющи-
еся в местности, где раньше были леса, приближают-
ся к местам обитания москитов, что может привести 
к быстрому росту заболеваемости [2]. 

В странах Старого Света распространены 
3 разновидности ВЛ: восточно-африканский (Су-
дан, Кения, Эфиопия), индийский кала-азар, или 
«черная болезнь» (по причине гиперпигментации) 
(Индия, Непал, Бангладеш, страны Восточной Аф-
рики) и средиземноморский (детский) [6]. Среди-
земноморским ВЛ чаще болеют дети дошкольного 
возраста (от 1 до 4 лет), реже взрослые [1]. 

Инкубационный период ВЛ составляет от 2 до 
6 месяцев, но может варьировать от 2 недель до 24 
месяцев. Первичный аффект в месте укуса выгля-
дит как небольшая папула или язва, но к тому вре-
мени, когда пациент обращается за медицинской 
помощью, он обычно проходит [1]. Начало болез-
ни постепенное. Повышается температура до суб-
фебрильной, снижается аппетит, увеличивается 
селезенка. В разгаре болезни появляются озноб, 
лихорадка до 39–40°С волнообразного характера, 
часто с двумя пиками в течение дня, обильное по-

тоотделение, бледность кожи и слизистых, увеличе-
ние размеров печени и селезенки, лимфатических 
узлов, потеря веса, адинамия, сонливость. Периоды 
лихорадки длятся от нескольких дней до несколь-
ких месяцев, могут сменяться периодами апирек-
сии [7]. Терминальный период лейшманиоза харак-
теризуется кахексией, снижением мышечного то-
нуса, присоединением вторичных инфекций, без-
белковыми отёками, асцитом [8]. Смерть наступает 
в течение 2 лет в результате интеркуррентной бак-
териальной инфекции, кровоизлияния в мозг или 
прогрессирующего истощения. Факторы, которые 
обусловливают восприимчивость к заболеванию и 
выраженность симптоматики, включают: возраст, 
состояние питания и эффективность Т-клеточного 
иммунитета [1]. У взрослых продолжительность бо-
лезни до постановки диагноза составляет от 3 меся-
цев до 1 года, но в связи с отсутствием насторожен-
ности медицинских работников в отношении этого 
заболевания диагностика бывает и более поздней 
(1,5–3 года). У детей раннего возраста все симпто-
мы нарастают более остро, поэтому длительность 
диагностики варьирует от 12 дней до 4 месяцев от 
момента обращения за медицинской помощью [3, 
6]. В периферической крови выявляют анемию, 
лейкопению, тромбоцитопению, ускорение СОЭ. 
Для оптимизации диагностики ВЛ целесообраз-
но использовать несколько методов: обнаружение 
лейшманий в мазках пунктата костного мозга, селе-
зенки или печени, окрашенных по Романовскому – 
Гимзе, молекулярно-генетический метод детекции 
ДНК возбудителя (наиболее чувствительный ме-
тод, но не позволяющий подтвердить жизнеспо-
собность лейшманий), выявление специфических 
антител IgM и IgG в иммуноферментном анализе 
[9, 10]. Однако антитела могут не обнаруживаться 
или присутствовать в очень низком титре у лиц с 
ВЛ в сочетании с ВИЧ/СПИДом или другими тяже-
лыми иммунодефицитными состояниями [2]. Коли-
чественное исследование ДНК паразитов (кПЦР) в 
периферической крови может быть полезным для 
оценки изначальной паразитарной нагрузки и для 
мониторинга ответа на лечение. Наиболее быстрым 
и чувствительным для ранней диагностики ВЛ явля-
ется иммунохроматографический тест с использо-
ванием антигена rK39 [2]. 

Для лечения висцерального лейшманиоза ис-
пользуют стибоглюконат натрия и меглюмин анти-
монат, паромомицин, пероральный милтефозин 
и амфотерицин В в двух формах – свободной де-
зоксихолатной и липосомальный амфотерицин B 
[5]. В США препаратом выбора для лечения вис-
церального лейшманиоза является липосомаль-
ный амфотерицин В, единственное лекарственное 
средство, лицензированное FDA (Food and Drug 
Administration, Управление по санитарному надзору 
за качеством пищевых продуктов и медикаментов) 
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[1]. Несмотря на многочисленные клинические ис-
следования, посвященные оценке эффективности 
лечения ВЛ, стратегия терапии далека от совершен-
ства, нет однозначной позиции по использованию 
монотерапии или комбинации препаратов, имеется 
необходимость создания инновационных и безо-
пасных препаратов для перорального применения 
[5]. Клинические исследования, проведенные в по-
следние годы, показали, что один и тот же препарат 
и режим дозирования могут иметь разную эффек-
тивность, которая зависит от географического рай-
она, генетических, антропометрических характе-
ристик, социального и иммунного статуса. Одно из 
исследований, проведенных в Европе по лечению 
ВЛ, вызванного L. infantum, продемонстрировало 
100% эффективность использования липосомаль-
ного амфотерицина В в общей дозе 24 мг/кг [5]. 
Клинические рекомендации и стандарты лечения 
висцерального лейшманиоза в РФ отсутствуют.  

Описаний клинических случаев ВЛ в РФ немно-
го [6–8]. Как правило, диагноз устанавливался не 
сразу, имеют место трудности дифференциальной 
диагностики с другими заболеваниями, опыт лече-
ния пациентов небольшой, поэтому данный кли-
нический случай может представлять интерес для 
практикующих врачей. 

Девочка Т., 1 год 11 мес., поступила по экстрен-
ным показаниям в Архангельскую областную дет-
скую клиническую больницу (ОДКБ) с жалобами 
на повышение температуры до 39,2˚С, вялость, 
снижение аппетита, выпадение волос, похудение. 
Больна в течение 2 месяцев. Заболевание началось 
с повышения температуры до 39–40˚С. Педиа-
тром поставлен диагноз «ОРЗ», назначен генфе-
рон (свечи) и симптоматическая терапия. Лихо-
радка до 39–40°С сохранялась, с 5-го дня лихо-
радки проведен курс флемоксина 5 дней, эффекта 
от лечения не было, подъемы температуры сопро-
вождались ознобом и потливостью, девочка стала 
малоактивной, плохо ела. При обследовании на 8-й 
день болезни в периферической крови анемия (ге-
моглобин – 78 г/л, эритроциты – 3,3×1012/л), лей-
копения (4,1×109/л), тромбоцитопения (106×109/л), 
гипохромия, анизоцитоз, СОЭ 41 мм/ч. Общий 
анализ мочи – без патологии, на рентгенограмме 
органов грудной клетки – без патологии. По при-
чине сохраняющейся лихорадки и выраженных 
изменений периферической крови без видимого 
очага инфекции на 10-й день болезни госпитали-
зирована в стационар, где было выявлено уве-
личение селезенки до 3 см из-под края реберной 
дуги, периферические лимфоузлы пальпаторно не 
увеличены. По лабораторным данным (17-й день 
болезни) – анемия (гемоглобин – 76 г/л, эри-
троциты – 3,4×1012/л), гипохромия, анизоцитоз, 
лейкопения – 4,1×109/л, СОЭ 35 мм/ч, АЛТ – 
10 ЕД/л, АСТ 27 ЕД/л, СРБ – 26,3 г/л, снижение 

уровня железа – 1,2 мкмоль/л, повышение уровня 
ферритина – 559 мкг/л, трансферрина – 23 г/л. 
Беспокоил нечастый влажный кашель, аускуль-
тативно: жесткое дыхание, единичные влажные 
хрипы с обеих сторон. Проведена ЭХО-КГ, выяв-
лено открытое овальное окно, УЗИ внутренних ор-
ганов – выраженная гепатоспленомегалия (раз-
меры не указаны), деформация желчного пузыря. 
Назначен феррум-лек, цефабол, симптоматичес-
кая терапия. На 25-й день болезни выполнена 
костномозговая пункция, по данным миелограммы 
лейкоз исключен. Осмотрена онкологом, сделано 
заключение об отсутствии данных за лимфопро-
лиферативное заболевание. В динамике на фоне 
лечения самочувствие улучшилось, температура 
стойко нормальная, селезенка +2,5–3 см, печень 
+1,5 см, гемоглобин повысился до 102 г/л, эритро-
циты – 4,5×1012/л, лейкоциты 3,7×109/л, тромбо-
циты 146×1012/л, железо 5,9 мкмоль/л, трансфер-
рин 2,2 г/л. Антител к цитомегаловирусу, вирусу 
Эпштейна – Барр, нуклеиновых кислот вируса 
герпеса 6 типа не обнаружено, серологические 
реакции на иерсиниоз, псевдотуберкулез, саль-
монеллез, туляремию отрицательные. Выписана 
из стационара на 34-й день болезни с диагнозом 
«Острый простой бронхит, средней степени тя-
жести. Анемия смешанного генеза средней сте-
пени тяжести» в удовлетворительном состоянии 
с нормальной температурой и сохраняющейся ге-
патоспленомегалией (печень +1,5 см из-под края 
реберной дуги, селезенка + 2 см, эластичной кон-
систенции). 

На 57-й день болезни вновь отмечено повы-
шение температуры до 39,9˚С, появился насморк, 
слабость, утомляемость, сонливость, мать отме-
тила выпадение волос и снижение массы тела. 
Направлена в инфекционное отделение ОДКБ 
с диагнозом «Лимфопролиферативное заболева-
ние?» При осмотре (60-й день болезни) состояние 
тяжёлое, температура тела 39,4˚С, ЧСС 135 в мин, 
ЧД 26 в мин. Капризная, быстро утомляется, по-
ниженного питания, живот увеличен в объеме. 
Диффузная аллопеция (поредение волос). Пери-
ферические лимфоузлы не увеличены, отеков 
нет. Дыхание проводится равномерно, тоны серд-
ца приглушены, ритм правильный. Печень +8 см 
из-под края рёберной дуги, селезенка + 8 см, 
плотной консистенции. 

На МСКТ-граммах органов брюшной поло-
сти – передне-задний размер (ПЗР) правой доли 
печени – 10,5 см, ПЗР левой доли печени – 
5,3 см, кранио-каудальный размер (ККР) правой 
доли печени – 12,6 см, ККР левой доли печени – 
5,8 см. Селезенка резко увеличена в размерах – 
8,2×5,1×14,8 см, с ровными контурами, однородной 
структуры. Увеличенных лимфоузлов не опреде-
ляется. Мезентериальные лимфоузлы до 7,4 мм.
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Ребенок в день поступления был осмотрен онко-
логом, с учетом гепатолиенального синдрома для ис-
ключения лимфопролиферативного заболевания, 
на следующий день (61-й день болезни) была выпол-
нена трепанобиопсия подвздошных костей в 2 точ-
ках. При исследовании мазка костного мозга отме-
чено: клеточность соответствует возрастной норме, 
имеются 3–4 мегакариоцита, несколько увеличено 
число ранних предшественников гранулоцитарных 
клеток, злокачественного роста не обнаружено, из-
менения носят реактивный характер. Были обнару-
жены лейшмании внеклеточно и внутриклеточно 
(в макрофагах), (рисунок амастиготы паразита в 
мазке костного мозга), средняя плотность обнару-
жения амастигот в поле зрения составляла 10–100 
(5+) [2]. Для контроля мазки костного мозга были 
направлены в лабораторию природно-очаговых, 
опасных инфекций и паразитозов Центра гигиены 
и эпидемиологии в Архангельской области, где под-
твердили наличие лейшманий. Был установлен кли-
нический диагноз: «Висцеральный лейшманиоз» 
(B55.0) на 61-й день болезни. Ретроспективно были 
просмотрены мазки костного мозга, выполненные 
во время первой госпитализации (на 25-й день бо-
лезни), лейшмании не обнаружены. 

Эпидемиологический анамнез: с мая по октябрь 
прошлого года девочка находилась в Азербайджа-
не, в частном доме, много времени проводила на 
открытом воздухе, мать отмечала на теле девочки 
укусы комаров. В медицинских документах (исто-
рии болезни, амбулаторной карте) информации о 
районе проживания в Азербайджане, высоте над 
уровнем моря, наличии собак и других животных 
нет. Наибольшую трудность представляла специ-
фическая терапия лейшманиоза по причине отсут-
ствия в РФ клинических рекомендаций и стандар-
тов лечения детей с висцеральным лейшманиозом, 
а также других препаратов для терапии, кроме ам-
фотерицина В. В день постановки диагноза была 
начата специфическая терапия традиционным 
амфотерицином В путем инфузии в минимальной 
дозе 0,4 мг/кг с постепенным повышением дозы 
в течение 7 дней до 1 мг/кг. Курсовая доза соста-
вила 24 мг/кг и была достигнута в течение 28 дней 
терапии. На фоне терапии амфотерицином В тем-
пература снизилась до нормальной на 8-й день 
лечения, затем после 3 дней апирексии отмечены 
эпизоды лихорадки до 39–38,6°С в течение 4 дней, 
после чего температура нормализовалась. Печень 
уменьшилась в размерах на 8-й день лечения – до 
+4 см из-под края реберной дуги, уменьшение се-
лезенки отмечено к 11-му дню введения амфоте-
рицина В. Размеры селезенки по данным УЗИ на 
11-й день лечения – 135×54 мм (норма для роста 
ребенка 67,1×31,2 мм). На 21-й день лечения пре-
кратилось выпадение волос (диффузная аллопе-
ция), уменьшились в размерах печень и селезенка 

до 2,5 см и 3,5 см из-под края реберной дуги, конси-
стенция их стала мягко-эластичной. На 29-й день 
госпитализации пальпировался край селезенки, 
печень не выступала из-под края реберной дуги. 
По лабораторным показателям при поступлении 
отмечено повышение уровня СРБ до 136,8 г/л, сни-
жение альбумина сыворотки до 26 г/л, повышение 
уровня ЦИК до 229 ед (при норме 0–120), лейко-
пения 2,1×109/л, анемия (гемоглобин – 73 г/л, эри-
троциты – 3,0×1012/л), тромбоцитопения 79×109/л, 
ускорение СОЭ до 55 мм/ч. В динамике на 4-й день 
лечения тромбоцитопения наросла до 49×109/л, 
лейкопения до 1,15×109/л, гемоглобин до 66 г/л, 
что потребовало трансфузии эритроцитсодержа-
щих компонентов. На 8-й день лечения количе-
ство лейкоцитов повысилось до 3,5×109/л, уровень 
гемоглобина до 91 г/л, тромбоцитов до 115×109/л. 
Выписана на 40-й день госпитализации после стой-
кой апирексии в удовлетворительном состоянии с 
нормальными показателями периферической кро-
ви. В течение 9 месяцев наблюдения за ребенком 
рецидивов лейшманиоза не отмечено.

Представленный клинический случай демон-
стрирует трудности диагностики средиземномор-
ско-среднеазиатского (детского) висцерального 
лейшманиоза, встречающегося в неэндемичных 
регионах в качестве завозной инфекции. Клини-
ческие симптомы в виде постепенно нарастаю-
щей слабости, утомляемости, снижения аппетита, 
гепатоспленомегалии, а также наличие анемии и 
цитопенического синдрома требовали проведе-
ния дифференциальной диагностики с онкологи-
ческими заболеваниями. Нерегулярный характер 
лихорадки с периодами длительной апирексии, 
характерный для данной инфекции, создавал впе-
чатление «мнимого благополучия». Недостаточная 
осведомленность врачей о тропических парази-
тарных болезнях, недооцененный эпидемиологи-
ческий анамнез не позволили определить направ-
ление диагностического поиска и явились причи-
нами поздней диагностики лейшманиоза. Клини-
ческий случай подтверждает «отсутствие границ» 
для инфекционных и паразитарных заболеваний и 
необходимость актуализации знаний врачей о тро-
пических болезнях. 
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Николай Дмитриевич основал новое научное на-
правление по изучению патогенеза инфекционных 
болезней на молекулярном и субклеточном уровне, 
предложил использовать современные молекуляр-
но-биологические методы диагностики, лечения и 
прогнозирования заболеваний, усовершенствовал 
патогенетическую терапию наиболее значимых 
инфекционных болезней. При кафедре им создана 
лаборатория патогенеза инфекционных болезней 
(сейчас в структуре Научно-исследовательского 
медико-стоматологического института). 

Н.Д. Ющук совместно с коллегами в своих 
работах разрабатывал способы снижения бре-
мени многих инфекционных болезней, среди 
которых вирусные гепатиты (механизм дей-
ствия и эффективности применения препаратов 
интерферона-α), дифтерия (лечение токсичных 
форм), ВИЧ-инфекция (клиническое течение, па-
тогенез и терапия вторичных и сопутствующих 
заболеваний) и др. На основании проведенных ис-

Выдающийся ученый, блестящий педагог, та-
лантливый организатор здравоохранения заслу-
женный деятель науки Российской Федерации, 
академик РАН, профессор Николай Дмитриевич 
Ющук родился 22 декабря 1940 г. в Белоруссии, 
в деревне Оводы Кобринского района Брестской 
области.

Решив стать врачом, Николай Дмитриевич по-
ступил на лечебный факультет Иркутского госу-
дарственного медицинского института и успешно 
окончил его в 1966 г. Впоследствии там же обучал-
ся в ординатуре на кафедре инфекционных болез-
ней, по завершении которой сразу был назначен 
главным врачом Городской инфекционной боль-
ницы города Иркутска. 

В 1969 г. Николай Дмитриевич стал младшим 
научным сотрудником клинического отдела Цен-
трального научно-исследовательского института 
эпидемиологии Минздрава СССР. 

Начиная с 1971 г., его трудовая деятельность 
неразрывно связана с Московским медицинским 
стоматологическим институтом им. Н.А. Семашко 
(в настоящее время Московский государственный 
медико-стоматологический университет (МГМСУ) 
им. А.И. Евдокимова). Работать Николай Дмитрие-
вич начинал ассистентом кафедры инфекционных 
болезней, в 1987 г. стал заведующим кафедрой, а 
в дальнейшем занимал должности декана, прорек-
тора по учебной работе, ректора. В 2007 г. он был 
избран президентом университета. При нем было 
организовано строительство клинического меди-
цинского центра МГМСУ, клинической базы ле-
чебного факультета (2015 г). 

В 1972 г. Николай Дмитриевич защитил канди-
датскую диссертационную работу на тему «Не-
которые показатели функционального состояния 
тонкой кишки у больных острой дизентерией», 
в 1980 г. – докторскую диссертационную работу 
«Функционально-морфологическое состояние ки-
шечника при сальмонеллезной инфекции». 

В своей профессиональной деятельности 
Н.Д. Ющук продолжил развитие российской ин-
фектологии и отечественной школы инфекциони-
стов, основы которой заложил его учитель – ака-
демик РАН, профессор В.И. Покровский.

николаЮ дмитриевичу ЮЩуку – 80 лет

DOI: 10.22625/2072-6732-2021-13-1-135-137
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Созданная под руководством Н.Д. Ющука циф-
ровая база учебно-методических материалов по 
инфекционной патологии выдержала испытание 
в условиях развернувшейся пандемии COVID-19 
и оказалась востребованной при переходе на дис-
танционные технологии обучения. 

Учитывая изменение основных направлений раз-
вития педагогических технологий, Николай Дми-
триевич создал клинико-образовательный клас-
тер, в структуру которого входят клиническая база 
МГМСУ, симуляционный центр, компьютерные 
классы, образовательные стандарты, примерные и 
рабочие программы, учебно-методическая литера-
тура, контрольно-измерительные материалы.

Под руководством Н.Д. Ющука подготовлено 
и защищено более 90 докторских и кандидатских 
диссертаций. Его ученики возглавляют кафедры в 
ряде медицинских вузов, отделения инфекционных 
стационаров во многих регионах бывшего СССР и 
Российской Федерации. Их научные работы, про-
водимые под руководством Николая Дмитриевича, 
посвящены актуальным проблемам инфекционной 
патологии, в том числе природно-очаговым болез-
ням, редким инфекционным заболеваниям. 

Главным итогом многолетней научной и педаго-
гической деятельности Николая Дмитриевича ста-
новится обобщение накопленного опыта и издание 
под его редакцией многочисленных учебно-мето-
дических пособий, среди которых можно выде-
лить неоднократно переизданный учебник по ин-
фекционным болезням (переведен на английский 
и казахский языки), лекции по инфекционным 
болезням, Национальное руководство по инфек-
ционным болезням, выдержавшее 2 переиздания, 
учебно-методические пособия «Бактериальные 
болезни», «Вирусные болезни», «Инфекционные 
болезни : руководство к практическим занятиям», 
«Диагностика типичного случая инфекционной 
болезни (стандартизированный пациент)», «Ин-
фекционные болезни: синдромальная диагности-
ка», монографию «Острые кишечные инфекции: 
диагностика и лечение», руководство «Острые ки-
шечные инфекции» и учебное пособие «Пищевые 
токсикоинфекции. Пищевые отравления». 

За цикл трудов «Учебно-методическое обеспе-
чение образовательного процесса по подготовке 
медицинских кадров по специальности «Инфек-
ционные болезни»» коллектив авторов под руко-
водством Н.Д. Ющука в 2012 г. стал лауреатом пре-
мии Правительства РФ в области образования.

Более 20 лет Николай Дмитриевич являет-
ся председателем Проблемной учебно-методи-
ческой комиссии по инфекционным болезням 
Минздрава России (в настоящее время – УМК). 
УМК координирует учебно-методическую, ин-
формационную и материально-техническую дея-

следований изданы рекомендации, монографии, 
разработан «фармакоэкономический калькуля-
тор» для выбора тактики терапии пациентов с ге-
патитом С. Все это имело огромное значение для 
практического здравоохранения.

В 2011 г. им совместно с Национальным иссле-
довательским университетом «Высшая школа эко-
номики» был опубликован информационно-ана-
литический обзор «Высшая медицинская школа 
глазами преподавателей, студентов, врачей и насе-
ления», где описаны основные показатели, харак-
теризующие качество высшего медицинского об-
разования и его вклад в формирование престижа 
профессии врача в российском обществе.

Всего Николаем Дмитриевичем опубликовано 
более 800 научных работ, в том числе монографий, 
учебников, руководств, справочников, учебно-ме-
тодических пособий. 

Помимо научной и организационной деятель-
ности, Николай Дмитриевич не оставлял и клини-
ческую практику, регулярно проводил консуль-
тации в клиниках Москвы, наладил связь с кли-
ническими отделами Научно-исследовательского 
института вирусологии им. Д.И. Ивановского, На-
учно-исследовательского института полиомиели-
та и вирусных энцефалитов им. М.П. Чумакова и 
Центрального научно-исследовательского инсти-
тута эпидемиологии Роспотребнадзора. В рамках 
сотрудничества проводились совместные конфе-
ренции, консилиумы, обходы в клинических от-
делениях, а также осуществлялась научная работа. 

Николай Дмитриевич – Педагог с большой 
буквы. Он умело развивал традиционные подхо-
ды преподавания и одновременно внедрял новые 
технологии в учебный процесс, осуществляемый 
на кафедре (курация пациентов, разбор и написа-
ние историй болезни, клинические ситуационные 
задачи, многовариантные тестовые задания для 
оценки исходного уровня знаний обучающихся, 
алгоритмы действий по всем разделам инфекци-
онной патологии). При нем разработана новая вы-
сокоэффективная система контроля и оценки зна-
ний студентов, которая была апробирована при го-
сударственной аттестации выпускников МГМСУ, 
а затем получила распространение и в других ме-
дицинских вузах России. 

Под руководством академика Н.Д. Ющука соз-
дана и успешно функционирует в области инфек-
ционных болезней система непрерывного меди-
цинского образования (НМО). К основным трен-
дам педагогических технологий, используемых на 
кафедре, возглавляемой Николаем Дмитриеви-
чем, можно отнести создание электронной обра-
зовательной среды, разработку единой базы кон-
трольно-измерительных и оценочных материалов 
для мониторинга профессионального роста врача. 
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иммунобиологии», «Лечащий врач» и др. Является 
членом Совета по грантам Президента РФ для под-
держки молодых российских ученых и ведущих 
научных школ РФ. 

Успехи и достижения ученого по достоин-
ству отмечены наградами различного уровня. 
Н.Д. Ющук – заслуженный деятель науки Россий-
ской Федерации, дважды лауреат премии Прави-
тельства Российской Федерации, дважды лауреат 
премии Правительства Российской Федерации 
в области науки и техники и в области образования, 
награжден орденами «За заслуги перед отечеством» 
III степени, «За заслуги перед отечеством» IV степе-
ни», орденом «Знак Почета» и орденом Дружбы, 
Почетной грамотой Президента Российской Феде-
рации, медалями и другими знаками отличия.

Редакция «Журнала инфектологии» сердечно 
поздравляет академика РАН Николая Дмитриеви-
ча Ющука со знаменательной датой в его жизни и 
желает доброго здоровья, благополучия и дальней-
ших успехов в профессиональной деятельности на 
благо нашей страны!

тельность НМО в области инфекционной патоло-
гии на территории России.

Н.Д. Ющук – член Европейской академии 
естественных наук, член президиума Междуна-
родного общества инфекционистов и микробио-
логов (Бостон, США), председатель экспертного 
совета ВАК РФ по терапевтическим дисциплинам, 
член специализированного совета по защите док-
торских и кандидатских диссертаций Централь-
ного научно-исследовательского института эпиде-
миологии Роспотребнадзора, член правления На-
ционального общества инфекционистов. Входит в 
состав общественных советов Минздрава России, 
Роструда, Следственного комитета России. 

С 2013 г. Николай Дмитриевич является глав-
ным редактором созданного им журнала «Инфек-
ционные болезни: новости, мнения, обучение». 
Кроме того, он также член редколлегии журна-
лов «Эпидемиология и инфекционные болез-
ни», «Эпидемиология и вакцинопрофилактика», 
«Кремлёвская медицина», «Инфекционные болез-
ни», «Журнал микробиологии, эпидемиологии и 
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5. Лиознов Дмитрий Анатольевич – доктор ме-
дицинских наук, заведующий кафедрой инфекци-
онных болезней Первого Санкт-Петербургского 
государственного медицинского университета им. 
академика И.П. Павлова, исполняющий обязанно-
сти директора Научно-исследовательского инсти-
тута гриппа им. А.А. Смородинцева; 

6. Лобзин Юрий Владимирович – доктор меди-
цинских наук, профессор, академик РАН, заслу-
женный деятель науки РФ, президент Детского на-
учно-клинического центра инфекционных болез-
ней, главный внештатный специалист Минздрава 
России по инфекционным болезням у детей; 

7. Пшеничная Наталья Юрьевна – доктор ме-
дицинских наук, профессор, заместитель директо-
ра по клинико-аналитической работе Центрально-
го научно-исследовательского института эпидеми-
ологии Роспотребнадзора; 

8. Сагалова Ольга Игоревна – доктор медицин-
ских наук, заведующая 2-м инфекционным отде-
лением и инфекционной службой клиники Юж-
но-Уральского государственного медицинского 
университета Минздрава России; 

9. Сметанина Светлана Васильевна – кандидат 
медицинских наук, главный врач Инфекционной 
клинической больницы № 1 Департамента здраво-
охранения Москвы, главный внештатный специ-
алист по инфекционным болезням Департамента 
здравоохранения Москвы; 

10. Чуланов Владимир Петрович – доктор ме-
дицинских наук, профессор кафедры инфекцион-
ных болезней Первого Московского медицинско-
го университета им. И.М. Сеченова, заместитель 
директора по научной работе и инновационному 
развитию Национального медицинского исследо-
вательского центра фтизиопульмонологии и ин-
фекционных заболеваний, главный внештатный 
специалист по инфекционным болезням Минз-
драва России; 

11. Эсауленко Елена Владимировна – доктор 
медицинских наук, профессор, заведующая кафе-
дрой инфекционных болезней взрослых и эпиде-
миологии Санкт-Петербургского государственно-
го педиатрического медицинского университета, 
главный внештатный специалист по инфекцион-
ным болезням Минздрава России в Северо-Запад-
ном федеральном округе.

19 ноября 2020 г. состоялось онлайн-заседание 
Совета экспертов «Лечение гриппа и ОРВИ в усло-
виях пандемии коронавирусной инфекции: все ли 
доступные средства мы активно используем (об-
учение, профилактика, диагностика, лечение)». 
Были рассмотрены и обсуждены вопросы эпиде-
мической ситуации по гриппу и острым респира-
торным вирусным инфекциям (ОРВИ), диагности-
ки ОРВИ, подходы к терапии больных с гриппом, 
COVID-19 и другими респираторными вирусными 
инфекциями, оптимизации ранней дифференци-
альной диагностики с целью снижения распро-
странения респираторных инфекций и уменьше-
ния нагрузки на систему здравоохранения. Были 
представлены данные о клинической безопасно-
сти и эффективности первого ингибитора РНК-
полимеразы вируса гриппа для однократного при-
ема внутрь – балоксавира марбоксила (далее – ба-
локсавир, Ксофлюза®, Ф. Хоффманн-Ля Рош Лтд., 
Швейцария), который в настоящее время зареги-
стрирован в России для лечения гриппа у пациен-
тов без дополнительных факторов риска и относя-
щихся к группе риска в возрасте 12 лет и старше. 
Была подготовлена резолюция, коллектив авторов 
включал следующих участников: 

1. Волчкова Елена Васильевна – доктор меди-
цинских наук, профессор, заведующая кафедрой 
инфекционных болезней Первого Московского 
государственного медицинского университета им. 
И.М. Сеченова; 

2. Даниленко Дарья Михайловна – кандидат 
биологических наук, заместитель директора по на-
учной работе Научно-исследовательского инсти-
тута гриппа имени А.А. Смородинцева; 

3. Кравченко Ирина Эдуардовна – доктор ме-
дицинских наук, профессор кафедры инфекцион-
ных болезней Казанского государственного меди-
цинского университета, главный внештатный спе-
циалист по инфекционным болезням Минздрава 
России в Приволжском федеральном округе; 

4. Кузнецова Анна Валерьевна – кандидат ме-
дицинских наук, главный врач Центра по профи-
лактике и борьбе со СПИД и инфекционными за-
болеваниями Министерства здравоохранения Ха-
баровского края, главный внештатный специалист 
по инфекционным болезням Минздрава России в 
Дальневосточном федеральном округе; 
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сведения о том, что их чувствительность и специ-
фичность могут достигать 97,1% и 89,2% соответ-
ственно, что сопоставимо с показателями обычно-
го лабораторного тестирования. 

В настоящее время в мире также активно разви-
вается «быстрое» тестирование на респираторные 
вирусные инфекции, основанное на методах ампли-
фикации нуклеиновых кислот (МАНК), в том числе 
полимеразной цепной реакции (ПЦР). Выполнение 
таких тестов автоматизировано, они обладают вы-
сокой чувствительностью и специфичностью, срав-
нимой с традиционными лабораторными методами, 
и не требуют дополнительного подтверждения. Ме-
тодика «быстрого» тестирования на ОРВИ нередко 
предполагает тестирование на несколько инфек-
ционных агентов (SARS-CoV-2 – грипп, грипп –  
РС-вирус) или тестирование на несколько возбуди-
телей одновременно. Результат при этом получают 
обычно в пределах 1 ч. 

Эксперты подчеркнули важность одновремен-
ного тестирования на несколько возбудителей 
ОРВИ в период сезонного подъема заболеваемо-
сти. Оптимальная панель для тестирования долж-
на включать не менее 4–6 возбудителей. Панели 
для мультиплексного тестирования респиратор-
ных вирусных инфекций следует внедрять в кли-
ническую практику и в перспективе сделать стан-
дартом ведения пациентов.

Таким образом, для лабораторной диагностики 
гриппа, COVID-19 и ОРВИ оптимальным подходом 
является одновременное тестирование на вирусы 
гриппа и SARS-CoV-2. Такой метод является обя-
зательным у всех пациентов с тяжелым течением 
респираторных вирусных инфекций, а также у 
больных из группы риска. В случае характерной 
клинической картины гриппа лечение противови-
русными препаратами прямого действия следует 
начинать немедленно, не дожидаясь результатов 
лабораторного исследования. Тестирование на 
другие возбудители определяется клинической 
картиной, возможностями лабораторной диагнос-
тики и эпидемиологической обстановкой в регио-
не. 

Тактика ведения пациентов представлена на 
рисунке.

Данные о значении коинфекции COVID-19/
грипп, как и с другими патогенами, в настоящее 
время носят несистемный характер. В целом, по 
результатам наблюдательных исследований при 
коинфекции COVID-19/грипп отмечается более 
высокий уровень летальности, прежде всего, у па-
циентов группы риска.

Препараты прямого противовирусного дей-
ствия нарушают разные этапы жизненного цикла 
вируса гриппа и различаются не только по меха-
низму действия, но и по клиническим эффектам. 
На российском рынке из препаратов прямого про-

Сезонный грипп оказывает существенное вли-
яние на национальные системы здравоохранения. 
Ежегодно в период сезонного подъема заболевае-
мости в мире регистрируют более одного миллиар-
да случаев гриппа. Частота осложнений и леталь-
ность при гриппе значительно варьируют в разные 
сезоны и определяются постоянной изменчивос-
тью вирусов и появлением новых, зачастую более 
«агрессивных» штаммов возбудителя. 

Важнейшим по значимости методом предуп-
реждения как гриппа, так и COVID-19 является 
вакцинация. В настоящее время других столь же 
эффективных средств массовой профилактики 
этих инфекций не существует. В связи с этим осо-
бое внимание следует уделять активной популяри-
зации вакцинопрофилактики среди населения и 
обучению медицинских работников. 

С начала 2020 г. система здравоохранения 
столкнулась с новым респираторным вирусом 
SARS-CoV-2, приведшим к высокому уровню за-
болеваемости и летальности от новой коронави-
русной инфекции. В настоящее время показатели 
летальности при COVID-19 превышают таковые 
от гриппа и достигают 0,25–3,0%, в то время как 
при гриппе этот показатель составляет 0,1%. Над-
вигающаяся угроза одновременного развития 
эпидемии гриппа и COVID-19 становится серьёз-
ным поводом для принятия превентивных мер. 
Большинство средств профилактики и лечения 
COVID-19 находятся в стадии разработки, и даже в 
случае подтверждения клинической безопасности 
и эффективности потребуется время для масшта-
бирования их производства. В этой связи следует 
прогнозировать, что как минимум несколько се-
зонов может происходить одновременный сезон-
ный подъем заболеваемости гриппом, COVID-19 и 
ОРВИ. 

В период сезонного подъема заболеваемости 
ОРВИ ранняя дифференциальная диагностика 
гриппа, коронавирусной и других респираторных 
инфекций имеет важнейшее значение. Коронави-
русная инфекция COVID-19 в дебюте заболевания 
не отличается от других острых респираторных 
вирусных инфекций. В большинстве случаев не 
представляется возможным по клинической кар-
тине дифференцировать грипп и COVID-19, пре-
жде всего, на раннем этапе заболевания. 

Большинство экспертов подчеркнули важность 
экспресс-тестирования на вирусные антигены для 
подтверждения диагноза, назначения лечения на 
ранних сроках заболевания и принятия противо-
эпидемических мер. При этом также требуется 
окончательное подтверждение этиологического 
диагноза соответствующим лабораторными ме-
тодами. К недостаткам экспресс-тестов ранее от-
носили высокую долю ложноотрицательных ре-
зультатов, однако в последнее время появились 



Хроника

Том 13, №1, 2021           ЖУРНАЛ ИНФЕКТОЛОГИИ140

локсавир марборксил, который обладает способ-
ностью элиминировать вирус гриппа из организма 
человека в течение 24 ч.

Балоксавир относится к классу ингибито-
ров РНК-зависимой РНК-полимеразы – фер-
мента, который является уникальным для РНК-
содержащих вирусов, поскольку необходим для 
воспроизводства структурных белков вируса за 
счёт матриксной РНК (мРНК) хозяина. Особен-
ность вируса гриппа как РНК-вируса с отрица-
тельной цепью состоит в так называемом процес-
се «захвата кэпа» – отщепления короткого фраг-
мента мРНК клетки-хозяина для инициации син-
теза собственной мРНК. Процесс «захвата кэпа» 
опосредует РНК-зависимая РНК-полимераза 
вируса гриппа, состоящая из 3 фрагментов – од-
ного кислого и двух щелочных. Еще 30 лет назад в 
монографиях были выдвинуты предположения о 
перспективности блокирования данного высоко-
консервативного фермента с целью полного по-
давления репликации вируса гриппа. Преимуще-
ства балоксавира обусловлены, прежде всего, его 
воздействием на основную, кислую субъединицу 
РНК-зависимой РНК-полимеразы вируса гриппа. 
Балоксавир является пролекарством и подверга-
ется гидролизу в тонкой кишке, крови и печени 
до активной формы балоксавировой кислоты, ко-
торая и циркулирует в плазме. Период полувыве-
дения балоксавира превышает 79 ч, и это дает воз-
можность принимать его однократно с целью как 
лечения, так и профилактики заболевания. Это 
важно для повышения приверженности лечению 

тивовирусного действия представлены ингибито-
ры нейраминидазы, производные адамантанов, 
в также ингибиторы фузии и ингибиторы РНК. 
Производные адамантана (амантадин и риман-
тадин) были разработаны в 1960-е гг. для борьбы 
с гриппом А. В настоящее время считается, что 
вирусы гриппа А обладают 100% резистентностью 
к препаратам данного класса.

Ингибиторы нейраминидазы, к которым отно-
сятся осельтамивир и занамивир, обладают изби-
рательным действием в отношении вируса гриппа 
и рекомендованы ВОЗ для его лечения. Осельтами-
вир и занамивир имеют обширную доказательную 
базу и могут применяться для лечения и профи-
лактики гриппа у различных категорий пациентов. 
В настоящее время 1–3% штаммов резистентны 
к осельтамивиру. Эти примеры наглядно показы-
вают потребность в широком выборе противови-
русных препаратов от гриппа с различными меха-
низмами действия.

Для терапии гриппа применяются умифеновир 
и риамиловир, которые также обладают противо-
вирусной активностью в отношении других РНК-
содержащих вирусов. Умифеновир и риамиловир 
характеризуются широким спектром действия, 
включающим не только вирусы гриппа, но и дру-
гие РНК-содержащие вирусы. 

Наиболее важными характеристиками препа-
ратов прямого противовирусного действия явля-
ются скорость элиминации вируса из организма 
и профиль нежелательных явлений. На сегодняш-
ний день в России зарегистрирован препарат ба-

Рис. Ведение пациента с симптомами гриппа и ОРВИ при пандемии COVID-19
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ний, что имеет особое значение при лечении паци-
ентов из группы риска. 

Лечение гриппа одинаково у всех пациен-
тов, независимо от сопутствующей коинфекции  
SARS-CoV-2 или другими инфекционными агентами.

На основании обсуждения участники Совета 
пришли к заключению: 

1. Текущая эпидемическая ситуация по гриппу 
и респираторным вирусным инфекциям требует 
широкого использования методов специфичес-
кой и неспецифической профилактики ОРВИ. 
Необходимо проводить образовательные и другие 
мероприятия для медицинского персонала и насе-
ления с целью популяризации вакцинопрофилак-
тики инфекционных заболеваний. 

2. Для оптимальной маршрутизации пациента 
необходима ранняя этиологическая диагностика 
ОРВИ (см. рис.). Предпочтительным является ис-
пользование высокочувствительных тестов (в том 
числе ПЦР) на несколько инфекционных агентов 
или экспресс-тестов с последующим подтвержде-
нием.

3. Препараты прямого противовирусного дей-
ствия при гриппе позволяют в кратчайшие сроки 
снизить вирусную нагрузку, облегчить клиничес-
кие проявления заболевания, предупредить разви-
тие осложнений. При гриппе показано раннее на-
значение препаратов прямого противовирусного 
действия.

4. Основываясь на данных проведенных иссле-
дований, предлагается внедрить балоксавир, пер-
вый ингибитор РНК-полимеразы вируса гриппа 
для однократного приема внутрь, в российскую 
клиническую практику и включить в националь-
ные клинические рекомендации по ведению боль-
ных гриппом, в том числе в период пандемии но-
вой коронавирусной инфекции.

5. Предложено опубликовать резолюцию засе-
дания Совета экспертов в «Журнале инфектоло-
гии». 

Подготовил к.м.н. В.М. Волжанин

и соблюдения режима терапии, особенно у паци-
ентов детского возраста. Действие балоксавира на 
специфический для вируса гриппа фермент, кото-
рого нет в организме человека, обусловливает бла-
гоприятный профиль его безопасности.

В настоящее время завершены 6 плацебо-кон-
тролируемых исследований балоксавира, вклю-
чавших более 5000 пациентов. В основном ис-
следовании CAPSTONE-1 балоксавир назначался 
больным гриппом без факторов риска с проявле-
ниями симптомов не более 48 ч. Однократный при-
ем препарата приводил к прекращению выделения 
вируса в течение 24 ч.

В другом плацебо-контролируемом исследова-
нии CAPSTONE-2 балоксавир назначался пациен-
там из группы риска, у которых проявления грип-
па отмечались на протяжении не более 48 ч. Иссле-
дования CAPSTONE-1 и CAPSTONE-2 легли в ос-
нову 2 метаанализов, показавших превосходящую 
эффективность балоксавира по ряду показателей 
(контроль вирусной нагрузки, время до облегче-
ния симптомов и т.д.) в сравнении с различными 
представителями класса ингибиторов нейрамини-
дазы и сопоставимый профиль безопасности.

Следует отметить, что важность дифференци-
альной диагностики гриппа и COVID-19 обуслов-
лена, прежде всего, различными подходами к лече-
нию этих заболеваний.

Согласно современным международным реко-
мендациям, грипп следует начинать лечить в пер-
вые 48 ч с момента появления симптомов. Пред-
почтение отдают препаратам, максимально бы-
стро подавляющим репликацию вируса на ранней 
стадии. В текущей эпидемиологической ситуации 
препаратом выбора для лечения гриппа может 
стать балоксавир – благодаря однократному при-
ему и способности прекращать выделение вируса 
уже в течение первых 24 ч.

Своевременное назначение противовирусных 
препаратов прямого действия при гриппе может 
уменьшать время выделения вируса до 1–2 суток 
и существенно снижает риск развития осложне-
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заседание, 18 семинаров и симпозиумов, 3 лекции. 
В рамках научной программы были представлены 
76 устных сообщений и 31 постерный доклад.

С докладами и лекциями выступили ведущие 
отечественные и зарубежные специалисты из 
Москвы, Санкт-Петербурга, Нижнего Новгоро-
да, Перми, Омска, Волгограда, Краснодара, Ряза-
ни, Екатеринбурга, Челябинска, Казани, Томска, 
Новосибирска, Барнаула, Архангельска, Петро-
заводска, а также Минска, Шымкента, Алматы,  
Нур-Султана. 

Российская научно-практическая онлайн-кон-
ференция «Управляемые и другие социально-зна-
чимые инфекции: диагностика, лечение и профи-
лактика» была аккредитована Координационным 
советом по развитию непрерывного медицинского 
и фармацевтического образования Министерства 
здравоохранения Российской Федерации с при-
своением 6 образовательных единиц (кредитов) за 
каждый день участия, которые учитываются при 
последующем подтверждении профессиональной 
квалификации.

Официальное открытие конференции состоя-
лось 3 февраля 2021 г. В рамках церемонии открытия 
с приветственной речью к участникам обратились: 

– Главный внештатный специалист по инфек-
ционным болезням у детей Министерства здра-
воохранения Российской Федерации, президент 
Детского научно-клинического центра инфекци-
онных болезней, президент Евро-Азиатского об-
щества по инфекционным болезням, доктор меди-
цинских наук, профессор, академик РАН Лобзин 
Юрий Владимирович.

– Директор Детского научно-клинического 
центра инфекционных болезней Усков Александр 
Николаевич.

– Исполнительный директор Евро-Азиатско-
го общества по инфекционным болезням Лебедев 
Михаил Федорович.

– Вице-президент Евро-Азиатского общества 
по инфекционным болезням, ученый секретарь 
Детского научно-клинического центра инфекци-
онных болезней Волжанин Валерий Михайлович.

Первый день конференции

Научная программа первого дня конференции 
состояла из пленарного заседания, 4 симпозиумов, 
5 тематических семинаров, 2 лекций.

3–4 февраля 2021 г. в формате интерактивной 
онлайн-трансляции в режиме реального времени 
на онлайн-платформе www.control-infections.ru 
состоялась Российская научно-практическая он-
лайн-конференция «Управляемые и другие соци-
ально-значимые инфекции: диагностика, лечение 
и профилактика».

В рамках научной программы конференции 
рассматривался широкий спектр инновационных 
технологии диагностики и лечения управляемых и 
других социально-значимых инфекций. Темы, об-
суждаемые в рамках конференции, вызвали высо-
кий интерес среди слушателей, а представленные 
доклады имели особую научную и практическую 
значимость для широкого круга специалистов.

Конференция проходит один раз в два года. 
2021 г. стал исключением в связи с распростране-
нием эпидемии COVID-19 и не позволил участни-
кам мероприятия традиционно собраться в Санкт-
Петербурге c целью обмена опытом и знаниями, 
однако новый формат проведения мероприятия не 
только обеспечил возможность проведения меро-
приятия, но и сделал его доступным для еще боль-
шего числа участников.

В конференции приняли участие 2312 специ-
алистов различных медицинских специальностей 
из 207 городов всех федеральных округов РФ и 
12 стран ближнего и дальнего зарубежья. Аудито-
рию составили: главные врачи, заведующие отде-
лениями, врачи, ординаторы, медицинские сестры 
и другие сотрудники лечебно-профилактических 
учреждений; профессорско-преподавательский 
состав, учащиеся медицинских вузов; директора, 
заведующие подразделениями, сотрудники науч-
но-исследовательских институтов и др.

Организаторы: Министерство здравоохране-
ния Российской Федерации, Федеральное меди-
ко-биологическое агентство, Комитет по здра-
воохранению Санкт-Петербурга, Детский науч-
но-клинический центр инфекционных болезней, 
Международная общественная организация «Ев-
ро-Азиатское общество по инфекционным болез-
ням», Общество с ограниченной ответственно-
стью «Интернешнл Конгресс Cервис», Общество 
с ограниченной ответственностью «Медицинские 
конференции»: 

Научная программа конференции была рас-
считана на 2 дня и включала в себя 1 пленарное 

российская научно-Практическая онлайн-конференция 
«уПравляемые и другие социально-значимые инфекции: 
диагностика, лечение и Профилактика»
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• Острые респираторные заболевания.
• Менингококковая инфекция.
• COVID-19: организация оказания медицин-

ской помощи.
Во второй день конференции состоялись 9 те-

матических семинаров.Основными вопросами на-
учной программы второго дня конференции явля-
лись: нейроинфекции, вирусные инфекции, ВИЧ-
инфекция/вирусные гепатиты, COVID-19: клиниче-
ские аспекты, бактериальные инфекции, вирусные 
гепатиты, COVID-19: ко-инфекции, природно-оча-
говые инфекции, туберкулез, нерешенные вопросы 
профилактики инфекционных заболеваний.

По окончании научных заседаний второго дня 
мероприятия состоялась церемония закрытия кон-
ференции. В рамках церемонии были подведены 
итоги конференции, озвучены победители конкур-
сов.

Победителями постерной сессии стали:
1 место. «Эпидемиологическое прогнозирова-

В рамках пленарного заседания прозвучал до-
клад академика РАН профессора Ю.В.Лобзина 
«Роль Евро-Азиатского общества по инфекцион-
ным болезням в борьбе с управляемыми и соци-
ально-значимыми инфекциями».

По завершении пленарного заседания научная 
программа конференции продолжилась в формате 
симпозиумов и тематических семинаров, в рамках 
которых были рассмотрены следующие вопросы:

• Вакцинопрофилактика гриппа.
• Применение препаратов интерферона для 

профилактики и лечения новой коронави-
русной инфекции (COVID-19).

• Вакциноуправляемые инфекции и панде-
мия COVID-2019.

• Врожденные инфекции.
• Иммунопатогенез острых респираторных 

инфекций: подходы к терапии и профилак-
тике.

• Вакциноуправляемые нейроинфекции у де-
тей.

По завершению пленарного заседания научная программа конференции

продолжилась в формате симпозиумов и тематических семинаров, в рамках которых были 

рассмотрены следующие вопросы:

• Вакцинопрофилактика гриппа

• Применение препаратов интерферона для профилактики и лечения новой коронавирусной 

инфекции (COVID-19)

• Вакциноуправляемые инфекции и пандемия COVID-2019

• Врожденные инфекции

• Иммунопатогенез острых респираторных инфекций: подходы к терапии и профилактике

• Вакциноуправляемые нейроинфекции у детей
• Острые респираторные заболевания

• Менингококковая инфекция

• COVID-19: организация оказания медицинской помощи

По завершению пленарного заседания научная программа конференции

продолжилась в формате симпозиумов и тематических семинаров, в рамках которых были 

рассмотрены следующие вопросы:

• Вакцинопрофилактика гриппа

• Применение препаратов интерферона для профилактики и лечения новой коронавирусной 

инфекции (COVID-19)

• Вакциноуправляемые инфекции и пандемия COVID-2019

• Врожденные инфекции

• Иммунопатогенез острых респираторных инфекций: подходы к терапии и профилактике

• Вакциноуправляемые нейроинфекции у детей
• Острые респираторные заболевания

• Менингококковая инфекция

• COVID-19: организация оказания медицинской помощи
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ния заболеваемости клещевым энцефалитом на 
основе нейросетевых и ГИС-технологий» 

Широкоступ Сергей Васильевич – Алтайский 
государственный медицинский университет, 
г. Барнаул 

2 место. «Лимфоцитарно-тромбоцитарная ад-
гезия у пациентов, инфицированных коронавиру-
сом SARS-CoV-2 (COVID 19)». 

Емельянова Альбина Николаевна, Емельянов 
Артур Сергеевич – Читинская государственная 
медицинская академия, г. Чита 

3 место. «Редкий случай внутреннего офтальмо-
миаза в г. Шымкент»

Мухамеджанов Дильшат Замирович, Абуова 
Гульжан Наркеновна – Южно-Казахстанская ме-
дицинская академия, Шымкент, Республика Ка-
захстан.

Во второй день конференции состоялись 9 тематических семинаров.Основными 

вопросами научной программы второго дня конференции являлись: нейроинфекции,

вирусные инфекции, ВИЧ-инфекция/вирусные гепатиты, COVID-19: клинические аспекты,

бактериальные инфекции, вирусные гепатиты, COVID-19: ко-инфекции, природно-

очаговые инфекции, туберкулез, 

нерешенные вопросы профилактики инфекционных заболеваний.

По окончанию научных заседаний второго дня мероприятия состоялась Церемония 

закрытия конференции. В рамках церемонии были подведены итоги конференции,

озвучены победители конкурсов.

Победителями постерной сессии стали:

1 место. Эпидемиологическое прогнозирования заболеваемости клещевым 

энцефалитом на основе нейросетевых и ГИС-технологий 

Широкоступ Сергей Васильевич - Алтайский государственный медицинский 

университет, г. Барнаул  

2 место. Лимфоцитарно-тромбоцитарная адгезия у пациентов, инфицированных 

коронавирусом SARS CoV 2 (COVID 19) 

Емельянова Альбина Николаевна, Емельянов Артур Сергеевич - Читинская 

государственная медицинская академия, г. Чита  

3 место. Редкий случай внутреннего офтальмомиаза в  г. Шымкент

Мухамеджанов Дильшат Замирович, Абуова Гульжан Наркеновна

Южно-Казахстанская медицинская академия, Шымкент, Республика Казахстан

Виртуальная выставка. На протяжении двух дней конференция 

сопровождалась работой виртуальной выставки российских и зарубежных 

компаний-производителей лекарственных препаратов, оборудования, а также 

изделий медицинского назначения для диагностики, лечения и профилактики

инфекционных болезней у детей. Участие в выставке приняли 14 компаний.

В рамках конференции был проведен розыгрыш среди посетителей 

виртуальной выставки.  Генератором случайных чисел были определены три 

победителя. Победители были награждены электронными сертификатами для 

приобретения научной литературы.

1 место. Шмелева Оксана Михайловна. Краевая клиническая больница, заведующая 

отделением, г.Краснодар

2 место. Еремеева Жанна Григорьевна. Казанский государственный медицинский 

университет, кафедру эпидемиологии, г. Казань

3 место. Хаустов Владимир Сергеевич, Военная часть МО, заведующий 

отделением, Санкт-Петербург

Аналитическая справка по составу участников. В работе Российской научно-

практической онлайн конференции «Управляемые и другие социально-значимые 

инфекции: диагностика, лечение и профилактика» приняли участие 2312 участников из 

207 городов всех федеральных округов Российской Федерации и 12 стран ближнего и 

дальнего зарубежья.

Виртуальная выставка

На протяжении двух дней конференция сопро-
вождалась работой виртуальной выставки россий-
ских и зарубежных компаний-производителей 
лекарственных препаратов, оборудования, а так-
же изделий медицинского назначения для диагно-
стики, лечения и профилактики инфекционных 
болезней у детей. Участие в выставке приняли 
14 компаний.

В рамках конференции был проведен розы-
грыш среди посетителей виртуальной выставки. 
Генератором случайных чисел были определены 
три победителя. Победители были награждены 
электронными сертификатами для приобретения 
научной литературы.
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обстановкой в России и мире, связанной с рас-
пространением новой коронавирусной инфекции 
COVID-19. Онлайн-трансляции конференции осу-
ществлялась на онлайн-платформе, размещенной 
по адресу www.control-infections.ru. Для получения 
доступа на онлайн-платформу слушателям было 
необходимо пройти процесс предварительной ре-
гистрации на сайте технического секретариата по 
адресу www.congress-ph.ru. Участники, которые 
не успели пройти предварительную регистрацию, 
имели возможность зарегистрироваться непо-
средственно на онлайн-платформе конференции.

 Онлайн-платформа конференции состояла из 
следующих разделов: приветствие, организато-
ры, выставка, программа, трансляция, материалы, 
частые вопросы. В разделе «Приветствие» было 
размещено видеообращение от президента Евро-
Азиатского общества по инфекционным болезням 
академика РАН Юрия Владимировича Лобзина, 
а также общее приветствие к участникам конфе-
ренции от Организационного комитета.

В разделе «Организаторы» были размещены 
учреждения-организаторы мероприятия, а также 
сопредседатели Организационного комитета.

В разделе «Выставка» была представлена вир-
туальная интерактивная выставка компаний-пар-
тнеров мероприятия.

В разделе «Программа» было представлено рас-
писание работы залов конференции с возможно-
стью перехода на детализированную программу 
по дням и по залам.

В разделе «Трансляция» непосредственно осу-
ществлялась трансляция, во время которой слу-
шатели имели возможность адресовать вопросы 
модераторам заседаний и докладчикам с помощью 
чата. Также в чате слушатели могли задавать во-
просы организационного и технического характе-
ра и получить на них оперативные ответы.

В разделе «Материалы» были представлены «Жур-
нал инфектологии», в выпуске которого были опубли-
кованы материалы конференции, программа и каталог 
партнеров мероприятия, доступные для скачивания, а 
также переход на страницу с постерными докладами. 

Информационную поддержку конференции 
оказывали следующие издания и информационные 
ресурсы: «Журнал инфектологии», «Врачи РФ», 
«Журнал о медицине DNA health», журнал «Эпи-
демиология и инфекционные болезни», «НЕГУС  
ЭКСПО», «ЭкспоМэп», «Expotrade», «I VRACH.
COM», «Jobvk», «Медфорум», «Mediamedica», Фе-
деральный медицинский портал «Медсовет», «Мед-
вестник», «OmniDoctor», «OL», Журнал «Поликли-
ника», «Remedium», Социальная научная сеть, РМЖ, 
Журнал «Space health», Вестник современной клини-
ческой медицины, Yellmed, Научные конференции 
России, а также 27 групп в социальных сетях.

 Подготовил к.м.н. В.М. Волжанин

1 место. Шмелева Оксана Михайловна, Краевая 
клиническая больница, заведующая отделением, 
г. Краснодар.

2 место. Еремеева Жанна Григорьевна, Казан-
ский государственный медицинский университет, 
кафедра эпидемиологии, г. Казань.

3 место. Хаустов Владимир Сергеевич, Воен-
ная часть МО, заведующий отделением, Санкт-
Петербург.

Большую часть аудитории конференции составили специалисты по направлениям 

«инфекционные болезни». Однако междисциплинарный подход к формированию 

научной программы позволил привлечь специалистов смежных специальностей: 

бактериология, эпидемиология, аллергология/иммунология, неврология и мн. др.

Техническое обеспечение конференции. Российская научно-практическая 

онлайн конференция «Управляемые и другие социально-значимые инфекции: 

диагностика, лечение и профилактика» состоялась в формате интерактивной онлайн-

трансляции в режиме реального времени, что было обусловлено сложной 

эпидемической обстановкой в России и мире связанной с  распространением новой 

коронавирусной инфекцией COVID-19. Онлайн-трансляции конференции

осуществлялась на онлайн-платформе, размещенной по адресу www.control-

Большую часть аудитории конференции составили специалисты по направлениям 

«инфекционные болезни». Однако междисциплинарный подход к формированию 

научной программы позволил привлечь специалистов смежных специальностей: 

бактериология, эпидемиология, аллергология/иммунология, неврология и мн. др.

Техническое обеспечение конференции. Российская научно-практическая 

онлайн конференция «Управляемые и другие социально-значимые инфекции: 

диагностика, лечение и профилактика» состоялась в формате интерактивной онлайн-

трансляции в режиме реального времени, что было обусловлено сложной 

эпидемической обстановкой в России и мире связанной с  распространением новой 

коронавирусной инфекцией COVID-19. Онлайн-трансляции конференции

осуществлялась на онлайн-платформе, размещенной по адресу www.control-

Аналитическая справка по составу 
участников

В работе Российской научно-практической он-
лайн-конференции «Управляемые и другие социаль-
но-значимые инфекции: диагностика, лечение и про-
филактика» приняли участие 2312 участников из 207 
городов всех федеральных округов Российской Феде-
рации и 12 стран ближнего и дальнего зарубежья.

Большую часть аудитории конференции со-
ставили специалисты по направлениям «Инфек-
ционные болезни». Однако междисциплинарный 
подход к формированию научной программы по-
зволил привлечь специалистов смежных специ-
альностей: бактериология, эпидемиология, аллер-
гология/иммунология, неврология и мн. др.

Техническое обеспечение конференции

Российская научно-практическая онлайн-кон-
ференция «Управляемые и другие социально-зна-
чимые инфекции: диагностика, лечение и профи-
лактика» состоялась в формате интерактивной 
онлайн-трансляции в режиме реального времени, 
что было обусловлено сложной эпидемической 
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29 октября 2020 г. на 92-м году жизни скончался 
блестящий ученый и педагог, феноменальный кли-
ницист, выдающийся общественный деятель, акаде-
мик РАН, доктор медицинских наук, профессор, со-
ветник по инновациям директора Центрального на-
учно-исследовательского института эпидемиологии, 
почетный заведующий кафедрой эпидемиологии 
и доказательной медицины Первого Московского 
государственного медицинского университета им. 
И.М. Сеченова Валентин Иванович Покровский.

Валентин Иванович родился 1 апреля 1929 г. 
в городе Иваново. С юности молодого человека 
привлекали профессии дипломата и врача. После 
окончания школы с золотой медалью в 1946 г. вы-
бор был сделан в пользу медицины, что привело к 
поступлению на лечебный факультет Первого Мо-
сковского ордена Ленина медицинского институ-
та. В годы учебы, с 1946 по 1952 г., Валентин Ива-
нович активно участвовал в работе студенческого 
кружка, выступал с докладами на научных конфе-
ренциях, был автором нескольких научных статей. 
Успешно получив врачебный диплом с отличием, 
молодой специалист продолжил обучение в клини-
ческой ординатуре, совершенствуя свои знания и 
приобретая первый врачебный опыт. 

За годы обучения в ординатуре он сформиро-
вался как вникающий, мыслящий практический 
врач, приобрел педагогический стаж. Работая ас-
систентом, доцентом кафедры инфекционных бо-
лезней Первого Московского медицинского ин-
ститута, В.И. Покровский сочетал врачебную и пе-
дагогическую деятельность с исследованиями по 
антибиотикотерапии брюшного тифа, что в 1955 г. 
при окончании ординатуры привело к успешной 
защите кандидатской диссертации «Клиническое 
течение брюшного тифа и состояние некоторых 
защитных функций организма при лечении синто-
мицином», выполненной под руководством акаде-
мика АМН СССР К.В. Бунина. Разработанная им 
схема лечения левомицетином больных брюшным 
тифом сохраняет свою актуальность и в наши дни. 

Продолжая работать в Первом Московском ме-
дицинском институте, В.И. Покровский участво-
вал в разработке основополагающих принципов 
терапии инфекционных болезней, рационального 
применения антибиотиков, средств неотложной 
терапии. Впервые обоснованы и внедрены в кли-
ническую практику методы интенсивной терапии 
и реанимации.

В 1965 г. В.И. Покровский стал заведующим кур-
сом Московского медицинского стоматологиче-
ского института имени Н.А. Семашко, где в 1968 г. 

получил звание профессора и через 5 лет создал ка-
федру инфекционных болезней, которую возглав-
лял до 1986 г. Также в 1968 г. он был назначен замес-
тителем директора по клинической и научной ра-
боте, а также заведующим отделом инфекционной 
патологии Центрального научно-исследовательско-
го института эпидемиологии Минздрава СССР, а в 
1971 г. – директором этого института.

Валентин Иванович возглавлял Центральный 
научно-исследовательский институт эпидемиоло-
гии на протяжении 47 лет, и учреждение за годы 
его работы получило статус ведущего в России и 
мире в области эпидемиологии и инфекционной 
патологии. Несомненно, огромную роль в этом 
достижении сыграли его способность к прогно-
зированию нужд практического здравоохране-
ния, создание условий для комплексного подхода 
к изучению инфекционных болезней, разработки 
принципиально новых методов диагностики, про-
филактики, лечения и своевременное внедрение 
их в практику. Их активное применение способ-
ствовало резкому снижению показателей смерт-
ности от инфекционных заболеваний в стране, 

Памяти в.и. Покровского
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тинговых журналах, что позволило Центральному 
научно-исследовательскому институту эпидемио-
логии Роспотребнадзора регулярно занимать ве-
дущее место по результатам оценки научной дея-
тельности среди всех научно-исследовательских 
учреждений Роспотребнадзора.

В.И. Покровский – создатель крупной отечес-
твенной школы ученых-инфекционистов, автор бо-
лее 600 научных работ, ряда учебников и руководств 
по эпидемиологии и инфекционным болезням для 
врачей, студентов медицинских вузов и колледжей. 
Под его руководством успешно защищено около 
70 докторских и 140 кандидатских диссертаций. 

В.И. Покровский являлся экспертом Всемирной 
организации здравоохранения, членом Правления 
Международной ассоциации инфекционистов 
России, председателем Всесоюзного научно-прак-
тического общества микробиологов, эпидемиоло-
гов и иммунологов, а также председателем Научно-
го общества инфекционистов. Валентин Иванович 
был депутатом Верховного Совета СССР послед-
него созыва, он являлся главным инфекционистом 
Минздрава СССР в течение 20 лет, членом колле-
гии МЗ РФ, членом Ученого совета Роспотребнад-
зора, участвовал в работе Попечительского совета 
Свято-Дмитриевского сестричества. 

В течение многих лет он был членом Высшей ат-
тестационной комиссии при Министерстве обра-
зования и науки РФ, а в последние годы – членом 
президиума.

В.И. Покровский награжден орденом Трудо-
вого Красного Знамени (1971 г.), орденом Ленина 
(1986 г.), орденом «За заслуги перед Отечеством» 
III степени (1994 г.), медалью «В память 850-летия 
Москвы» (1997 г.), орденом «За заслуги перед Оте-
чеством» II степени (1999 г.), благодарностью Пре-
зидента Российской Федерации (2004 г.), ведом-
ственными наградами.

Научные заслуги В.И. Покровского отмече-
ны Государственной премией (1997 г.), премией 
Правительства Российской Федерации (1996 г.), 
премией Правительства Российской Федерации 
(2000 г.), премией АМН СССР: имени В.Д. Тимако-
ва (1979 г.), имени Д.И. Ивановского (1986 г.), ря-
дом медалей ВДНХ. 

Жизненный путь Валентина Ивановича насы-
щен выдающимися достижениями. Научное пред-
видение, чрезвычайная работоспособность спра-
ведливо выдвинули Валентина Ивановича в число 
мировых лидеров по изучению вопросов инфек-
ционных болезней и эпидемиологии. 

Редакция «Журнала инфектологии» скорбит вме-
сте со всей медицинской общественностью страны 
и выражает свои соболезнования семье Валентина 
Ивановича, близким, друзьям, коллегам и ученикам!

особенно среди детского населения. Его работы не 
потеряли значимость и актуальны в наши дни. 

В 1971 г. В.И. Покровский был избран членом-
корреспондентом АМН СССР по специальности 
«Инфекционные болезни», а в 1982 г. – действи-
тельным членом (академиком) АМН СССР по спе-
циальности «Эпидемиология». 

С 1997 г. В.И. Покровский заведовал кафедрой 
эпидемиологии Московской медицинской акаде-
мии имени И.М. Сеченова.

С 1987 г. он возглавлял Академию медицин-
ских наук СССР, а затем Российскую академию 
медицинских наук на протяжении 19 лет. Под его 
руководством реорганизована структура РАМН, 
разработан ряд новых программ, созданы новые 
региональные центры РАМН в районах Крайнего 
Севера, Сибири, в южных районах страны. 

Одним из направлений деятельности В.И. По-
кровского стали изучение и разработка методов 
диагностики и лечения неизвестных или ранее не 
встречавшихся в нашей стране болезней: мико-
плазмоза, ротавирусной инфекции, легионеллеза, 
пневмоцистоза. Он принимал участие в ликвида-
ции многих эпидемических вспышек менингокок-
ковой инфекции, холеры, чумы, легионеллеза и др. 
в России и за её пределами.

Понимая всю опасность распространения СПИДа, 
В.И. Покровский сосредоточил свой научный ин-
терес на проблеме ВИЧ-инфекции. Он первым в 
СССР начал проводить клинико-диагностические, 
эпидемиологические исследования и отдал много 
сил для создания противоэпидемической защиты 
населения страны от этой болезни, что позволило 
успешно разработать и внедрить в практическое 
здравоохранение научно обоснованную систему 
профилактики и диагностики ВИЧ-инфекции.

В последние годы В.И. Покровский особое вни-
мание уделял теоретическим основам эпидемио-
логии. Им усовершенствованы методы эпидемио-
логического надзора, профилактики и борьбы с 
инфекционными болезнями. Под руководством 
В.И. Покровского создана и утверждена концеп-
ция профилактики внутрибольничных инфекций, 
использующаяся в практике в наше время.

В 2016–2018 гг. под непосредственным руко-
водством и при личном участии В.И. Покровского 
были проведены научные исследования особен-
ностей природно-очаговых инфекций в Гвиней-
ской Республике и Социалистической Республике 
Вьетнам; разработаны и внедрены в производство 
более 40 уникальных препаратов для диагности-
ки различных инфекций; впервые разработаны 
и подготовлены к проведению клинических ис-
пытаний препараты для лечения ВИЧ-инфекции 
и хронического гепатита В; опубликованы более 
100 статей в ведущих международных высокорей-
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вич занимался созданием службы по борьбе со 
СПИДом в Санкт-Петербурге. С 1989 по 1999 г. 
руководил клиникой респираторных инфекций 
взрослых Научно-исследовательского института 
гриппа Российской академии медицинских наук, с 
1990 по 1999 г. являлся руководителем отдела кли-
нической вирусологии, был заместителем дирек-
тора по научной и лечебной работе.

В 1997 г. Валерий Александрович защитил док-
торскую диссертацию «Тяжелые формы гриппа 
(клиника и система этапного лечения)». 

С 1998 по 2007 г. работал на кафедре микробио-
логии, иммунологии и инфекционных болезней (с 
курсом дерматовенерологии) Института медицин-
ского образования Новгородского государствен-
ного университета имени Ярослава Мудрого (г. Ве-
ликий Новгород). В 2007 г. назначен профессором 
кафедры инфекционных болезней и эпидемиоло-
гии Первого Санкт-Петербургского государствен-
ного медицинского университета им. академика 
И.П. Павлова, где вел клиническую, научную и пе-
дагогическую работу. 

9 декабря 2020 г. научное и медицинское со-
общество понесло тяжелую утрату. На 76-м году 
жизни от нас ушел ученый с мировым именем, 
профессор кафедры инфекционных болезней и 
эпидемиологии Первого Санкт-Петербургского 
государственного медицинского университета 
им. академика И.П. Павлова, доктор медицинских 
наук Валерий Александрович Исаков.

Валерий Александрович Исаков родился 16 ян-
варя 1945 г. в Ленинграде в семье служащих, уже в 
четвертом поколении ленинградец-петербуржец и 
медицинский работник. В.А. Исаков учился в Воен-
но-медицинской академии им. С.М. Кирова (окон-
чил 5 курсов), окончил лечебный факультет Перво-
го Ленинградского медицинского института. 

Уже в период учебы в аспирантуре (1969–1972) 
во Всесоюзном научно-исследовательском ин-
ституте гриппа Министерства здравоохранения 
СССР он проявил себя как вдумчивый и талантли-
вый ученый. В своей кандидатской диссертации 
«Биологические особенности штаммов вируса 
гриппа типа В» (1973) В.А. Исаков обосновал необ-
ходимость более редкого обновления состава жи-
вой противогриппозной вакцины В, что позволило 
экономить материальные ресурсы.

В период с 1976 по 1980 г. работал младшим на-
учным сотрудником клиники гриппа и ОРЗ взрос-
лых Всесоюзного научно-исследовательского ин-
ститута гриппа на базе Клинической инфекцион-
ной больницы им. С.П. Боткина. Научную деятель-
ность Валерий Александрович успешно совмещал 
с практической работой, с 6 курса он работал вра-
чом бригады скорой медицинской помощи и по-
святил этому делу 13 лет своей жизни. 

С 1980 по 1989 г. В.А. Исаков занимал долж-
ность ассистента, впоследствии доцента кафедры 
инфекционных болезней Ленинградского инсти-
тута усовершенствования врачей им. С.М. Кирова 
(ныне Северо-Западный государственный меди-
цинский университет им. И.И. Мечникова). Одно-
временно являлся руководителем единственного в 
стране курса лабораторной диагностики СПИДа, 
курировал работу отделения для больных ВИЧ-
инфекцией на базе Клинической инфекционной 
больницы им. С.П. Боткина и активно занимался 
просветительской деятельностью: читал большое 
количество лекций, вел семинары, преподавал на 
выездных циклах. С 1986 г. Валерий Александро-

Памяти в.а. исакова
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ассоциации аллергологов и клинических имму-
нологов (РААКИ) и Правления Российской ассо-
циации по генитальным инфекциям и неоплазии  
(РАГИН, Москва), член Международного обще-
ства иммунореабилитации, академик Россий-
ской академии естественных наук (РАЕН) и Нью-
Йоркской академии наук (США).

За достижения в научно-педагогической и ле-
чебной работе в 2005 г. В.А. Исаков был удостоен 
высшей общественной награды России – памят-
ной медали участника энциклопедии «Лучшие 
люди России». Президиум Европейского научного 
общества и Европейской академии естественных 
наук высоко оценил его заслуги в научно-практи-
ческой медицине и медицинском образовании и 
удостоил профессора звания «Почетный ученый 
Европы» с вручением диплома и медали имени 
Роберта Коха (Ганновер, Германия, 2011). Науч-
ной деятельности В.А. Исакова посвящена статья 
во всемирном издании «Who’s Who in the World» 
(«Кто есть кто в Мире», США, 2012).

Валерия Александровича всегда отличали ак-
тивная жизненная позиция, профессионализм, 
он пользовался заслуженным авторитетом и ува-
жением среди коллег и пациентов. Он считал, что 
быть врачом и ученым – это не только профессия, 
но и образ жизни. 

Светлая память о нем навсегда останется в на-
ших сердцах.

Редакция «Журнала инфектологии»

С 2007 г. по совместительству работал в Кли-
нической больнице № 122 им. Л.Г. Соколова ин-
фекционистом-иммунологом центра здоровья, а с 
2014 г. занимал должность научного руководителя 
Центра герпес-вирусных инфекций иммунореа-
билитации.

Профессор В.А. Исаков известен как специ-
алист по диагностике, лечению и профилактике 
гриппа и ОРЗ, а также герпес-вирусных инфекций 
и вторичных иммунодефицитов. Он предложил и 
развил ряд новых научных направлений, связан-
ных с лечением и профилактикой гриппа и ОРЗ, 
разрабатывал новые методы терапии и профилак-
тики герпес-вирусных инфекций с поражением 
различных органов и систем, внедрил в практику 
этапное лечение больных часто рецидивирующим 
герпесом. Профессор В.А. Исаков внес неоцени-
мый вклад в развитие научного общества, являет-
ся автором свыше 500 научных работ, в том числе 
15 монографий, 25 методических рекомендаций и 
руководств для врачей, соавтор 3 изобретений, под 
его руководством защищено 3 кандидатских дис-
сертации.

Валерий Александрович Исаков являлся чле-
ном редколлегии журнала «Terra Medica nova», на-
учного журнала «Молекулярная эпидемиология, 
микробиология и иммунология – МЭМИ» (МЗ Ре-
спублики Беларусь, Минск). Член редакционных 
советов журнала «МЕДЛАЙН-Экспресс», член 
правления петербургского отделения Российской 
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Тематика «Журнала инфектологии» – акту-
альные вопросы и достижения в области инфек-
ционных болезней, медицинской паразитологии 
и микологии, эпидемиологии, микробиологии и 
молекулярной биологии, гепатологии, хирургиче-
ских и терапевтических инфекций, а также орга-
низации здравоохранения и фармакоэкономики.

Журнал публикует обзоры и лекции, экспе-
риментальные и клинические оригинальные ис-
следования, краткие сообщения, дискуссионные 
статьи, заметки из практики, письма в редакцию, 
хронику событий научной жизни, нормативные 
акты, анонсы и отчеты основных конференций и 
симпозиумов, проводимых в России и за рубежом.

«Журнал инфектологии» входит в перечень 
российских рецензируемых научных журналов, 
рекомендованных ВАК РФ, в которых должны 
быть опубликованы основные научные результа-
ты диссертаций на соискание ученых степеней 
доктора и кандидата наук, а также в международ-
ные информационные системы и базы данных. В 
связи с этим авторы должны строго соблюдать сле-
дующие правила оформления статей.

1. Статья должна иметь визу pуководителя и 
сопpовождаться официальным напpавлением от 
учpеждения, в котоpом выполнена pабота. В офи-
циальном напpавлении должны быть пеpечислены 
фамилии всех автоpов и указано название pаботы. 
При необходимости предоставляется экспертное 
заключение. Статья должна быть подписана всеми 
авторами.

2. Не допускается направление в редакцию ра-
бот, напечатанных в других изданиях или уже от-
правленных в другие редакции.

3. Редакция оставляет за собой право сокращать и 
редактировать представленные работы. Все статьи, 
поступающие в редакцию журнала, проходят рецен-
зирование в соответствии с требованиями ВАК РФ.

4. Принятые статьи публикуются бесплатно. 
Рукописи статей авторам не возвращаются.

5. Рукописи, оформленные не в соответствии с 
правилами, к публикации не принимаются.

6. Объем обзорных статей не должен превышать 
20 страниц машинописного текста, оригинальных 
исследо ваний – 15, исторических и дискуссион-
ных статей – 10, кратких сообщений и заметок из 
практики – 5.

7. Статья должна быть напечатана на одной 
стороне листа размером А4, шрифтом Times New 
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Roman, кеглем 14, межстрочный интервал – 1,5. 
Поля: верхнее и нижнее – 2,5 см, левое – 3,5 см, 
правое – 1,5 см, с нумерацией страниц (сверху 
в центре, первая страница без номера). Формат до-
кумента при отправке в редакцию – .doc или .docx. 

8. Статьи следует высылать в электронном виде 
по адресу: gusevden-70@mail.ru или на сайт «Жур-
нала инфектологии» www.journal.niidi.ru в формате 
MS Word с приложением сканированных копий на-
правительного письма и первой страницы статьи с 
подписью всех авторов статьи в формате .pdf. Пе-
чатный экземпляр рукописи, подписанный автора-
ми, и оригинал направительного письма высылает-
ся по почте в адрес редакции.

9. Титульный лист должен содержать:
– название статьи (оно должно быть кратким 

и информативным, не допускается использова-
ние сокращений и аббревиатур, а также торговых 
(коммерческих) названий препаратов, медицин-
ской аппаратуры, диагностического оборудова-
ния, диагностических тестов и т.п.);

 – фамилию и инициалы авторов (рядом с фа-
милией автора и названием учреждения цифрами 
в верхнем регистре обозначается, в каком учреж-
дении работает каждый из авторов. Если все авто-
ры работают в одном учреждении, указывать ме-
сто работы каждого автора отдельно не нужно);

– наименование учреждений, в которых ра-
ботают авторы с указанием ведомственной при-
надлежности (Минздрав России, РАМН и т.п.), 
город, страна (префиксы учреждений, указываю-
щие на форму собственности, статус организации 
(ГУ ВПО, ФГБУ и т.д.) не указываются);

– вся информация предоставляется на рус-
ском и английском языках. Фамилии авторов 
нужно транслитерировать по системе BGN (Board 
of Geographic Names), представленной на сайте  
www.translit.ru. Указывается официально принятый 
английский вариант наименования организаций!

10. На отдельном листе указываются сведения 
об авторах: фамилия, имя, отчество (полностью) 
на русском языке и в транслитерации, ученая сте-
пень, ученое звание, должность в учреждении/уч-
реждениях, рабочий адрес с почтовым индексом, 
рабочий телефон и адрес электронной почты всех 
авторов. Сокращения не допускаются. 

11. После титульного листа размещается резюме 
статьи на русском и английском языках (объемом 
около 250 слов каждая). Резюме к оригинальной 
статье должно иметь следующую структуру: цель, 
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материалы и методы, результаты, заключение. 
Все разделы выделяются по тексту. Для остальных 
статей (обзор, лекция, дискуссия) резюме должно 
включать краткое изложение основной концепции 
статьи. Резюме не должно содержать аббревиатур. 
Резюме является независимым от статьи источни-
ком информации для размещения в различных на-
учных базах данных. Обращаем особое внимание 
на качество английской версии резюме! Оно будет 
опубликовано отдельно от основного текста статьи 
и должно быть понятным без ссылки на саму публи-
кацию. В конце приводятся ключевые слова или 
словосочетания на рус ском и английском языках 
(не более 8) в порядке значимости. 

12. Текст оригинального исследования должен 
состоять из выделяемых заголовками разделов: 
«Введение» «Цель исследования», «Задачи иссле-
дования», «Материалы и методы», «Результаты и 
обсуждение», «Выводы» или «Заключение», «Ли-
тература». 

13. Если в статье имеется описание наблюдений 
на че ловеке, не используйте фамилии, инициалы 
больных или номера историй болезни, особенно 
на рисунках или фо тографиях. При изложении 
экспериментов на животных ука жите, соответ-
ствовало ли содержание и использование лабора-
торных животных правилам, принятым в учреж-
дении, рекомендациям национального совета по 
исследованиям, национальным законам.

14. При первом упоминании терминов, неодно-
кратно используемых в статье (однако не в заго-
ловке статьи и не в резюме), необходимо давать их 
полное наименование и сокращение в скобках, в 
последующем применять только сокращение, од-
нако их применение должно быть сведено к мини-
муму. Сокращение проводится по ключевым бук-
вам слов в русском написании, например: источ-
ник ионизирующего излучения (ИИИ) и т.д. Тип 
приборов, установок следует приводить на языке 
оригинала, в кавычках; с указанием (в скобках) 
страны-производителя. Например: использовали 
спектрофотометр «СФ-16» (Россия), спектроф-
луориметр фирмы «Hitachi» (Япония). Единицы 
измерения даются в системе СИ. Малоупотреби-
тельные и узкоспециальные термины также долж-
ны быть расшифрованы. При описании лекар-
ственных препаратов при первом их упоминании 
должны быть указаны активная субстанция (меж-
дународное непатентованное название – МНН), 
коммерческое название, фирма-производитель, 
страна производства, все названия и дозировки 
должны быть тщательно выверены. 

15. Таблицы должны содержать только необхо-
димые данные и представлять собой обобщенные 
и статистически обработанные материалы. Каж-
дая таблица снабжается заголовком, нумеруется и 
вставляется в текст сразу после ссылки на нее. 

16. Иллюстрации должны быть четкие, кон-
трастные. Цифровые версии иллюстраций долж-
ны быть сохранены в отдельных файлах в форма-
те Tiff, с разрешением 300 dpi и последовательно 
пронумерованы. Подрисуночные подписи должны 
быть размещены в основном тексте. Перед каждым 
рисунком, диаграммой или таблицей в тексте обя-
зательно должна быть ссылка. В подписях к микро-
фотографиям, электронным микрофотографиям 
обязательно следует указывать метод окраски и 
обозначать масштабный отрезок. Диаграммы долж-
ны быть представлены в исходных файлах. Рисунки 
(диаграммы, графики) должны иметь подпись всех 
осей с указанием единиц измерения по системе 
СИ. Легенда выносится за пределы рисунка.

17. Библиографические ссылки в тексте долж-
ны давать ся цифрами в квадратных скобках в со-
ответствии со спис ком в конце статьи. Нумеруйте 
ссылки последовательно, в порядке их первого 
упоминания в тексте (не по алфавиту)! Для ори-
гинальных статей – не более 30 источников, для 
лекций и обзоров – не более 60 источников, для 
других статей – не более 15 источников.

18. К статье прилагаются на отдельном листе 
два списка литературы. 

19. В первом списке литературы (Литерату-
ра) библиографическое описание литературных 
источ ников должно соответствовать требовани-
ям ГОСТ 7.1-2003 «Библиографическая запись. 
Библиографическое описание документа. Общие 
требования и правила составления». 

Примеры:

Книга с одним автором

Небылицин, В.Д. Избранные психологиче-
ские труды / В.Д. Небылицин. – М.: Педагогика, 
1990. – 144 с.

Книга с двумя авторами

Корнилов, Н.В. Травматологическая и ортопе-
дическая помощь в поликлинике : руководство для 
врачей / Н.В. Кор нилов, Э.Г. Грязнухин. – СПб.: 
Гиппократ, 1994. – 320 с.

Книга с тремя авторами

Иванов, В.В. Анализ научного потенциала / 
Иванов В.В., Кузнецов А.С., Павлов П.В. – СПб.: 
Наука, 2005. – 254 с.

Книга с четырьмя авторами и более

Теория зарубежной судебной медицины: учеб. 
Пособие / В.Н. Алисиевич [и др.]. – М.: Изд-во 
МГУ, 1990. – 40 с.

Глава или раздел из книги

Зайчик, А.Ш. Основы общей патофизиологии / 
А.Ш. Зайчик, Л.П. Чурилов // Основы общей па-
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тологии : учеб. пособие для студентов медвузов. – 
СПб.: ЭЛБИ, 1999. – Ч. 1., гл. 2. – С. 124–169.

Книги на английском языке

Jenkins PF. Making sense of the chest x-ray: a 
hands-on guide. New York: Oxford University Press; 
с 2005. 194 p.

Iverson C, Flanagin A, Fontanarosa PB, et al. Amer-
ican Medical Association manual of style. 9th ed. Bal-
timore (MD): Williams & Wilkins; c 1998. 660 p.

Глава или раздел из книги на английском 
языке

Riffenburgh RH. Statistics in medicine. 2nd ed. 
Amsterdam (Netherlands): Elsevier Academic Press; c 
2006.Chapter 24, Regression and correlation methods; 
p. 447-86.

Ettinger SJ, Feldman EC. Textbook of veterinary 
medicine: diseases of the dog and cat. 6th ed. St. Louis 
(MO): Elsevier Saunders; c2005. Section 7, Dietary 
considerations of systemic problems; p. 553-98.

Диссертация и автореферат диссертации

Жданов, К.В. Латентные формы вирусных ге-
патитов В и С у лиц молодого возраста : дис. … д-ра 
мед. наук / К.В. Жданов. – СПб.: ВМедА, 2000. – 
327 c.

Еременко, В.И. О Центральных и перифери-
ческих меха низмах сердечно-сосудистых нару-
шений при длительном эмоциональном стрессе : 
автореф. дис. … д-ра мед. наук / В.И. Еременко. – 
СПб.: ВМедА, 1997. – 34 с.

Диссертация и автореферат диссертации на 
английском языке

Jones DL. The role of physical activity on the need 
for revision total knee arthroplasty in individuals with 
osteoarthritis of the knee [dissertation]. [Pittsburgh 
(PA)]: University of Pittsburgh; 2001. 436 p.

Roguskie JM. The role of Pseudomonas aerugi-
nosa 1244 pilin glycan in virulence [master’s thesis]. 
[Pittsburgh (PA)]: Duquesne University; 2005. 111 p.

Из сборника конференций (тезисы)

Михайленко, А.А. Хламидийные инфекции: 
гематоэнцефалический и гистогематический ба-
рьеры / А.А. Михай ленко, Л.С. Онищенко // Ак-
туальные вопр. клиники, ди агностики и лечения: 
тезисы докл. науч. конф. – СПб.: ВМедА,1999. – 
С. 284.

Жуковский, В.А. Разработка, производство и 
перспек тивы совершенствования сетчатых эндо-
протезов для пла стической хирургии / В.А. Жу-
ковский // Материалы 1-й междунар. конф. «Со-
временные методы герниопластики и абдомино-
пластики с применением полимерных имплан-та-
тов». – М.: Наука, 2003. – С. 17–19.

Из сборника конференций (тезисы) 
на английском языке
Arendt T. Alzheimer's disease as a disorder of dy-

namic brain self-organization. In: van Pelt J, Kamer-
mans M, Levelt CN, van Ooyen A, Ramakers GJ, 
Roelfsema PR, editors. Development, dynamics, and 
pathology of neuronal networks: from molecules to 
functional circuits. Proceedings of the 23rd Interna-
tional Summer School of Brain Research; 2003 Aug 25-
29; Royal Netherlands Academy of Arts and Sciences, 
Amsterdam, the Netherlands. Amsterdam (Nether-
lands): Elsevier; 2005. Р. 355-78.

Rice AS, Farquhar-Smith WP, Bridges D, Brooks 
JW. Canabinoids and pain. In: Dostorovsky JO, 
Carr DB, Koltzenburg M, editors. Proceedings of 
the 10th World Congress on Pain; 2002 Aug 17-22; 
San Diego, CA. Seattle (WA): IASP Press; c 2003. 
Р. 437-68.

Из журнала

Быков, И.Ю. Концепция подготовки врачебного 
состава и кадровой политики медицинской служ-
бы Вооруженных Сил Российской Федерации / 
И.Ю. Быков, В.В. Шапо, В.М. Да выдов // Воен.-
мед. журн. – 2006. – Т. 327, № 8. – С. 4–14.

Из журнала на английском языке

Petitti DB, Crooks VC, Buckwalter JG, Chiu V. 
Blood pressure levels before dementia. Arch Neurol. 
2005 Jan; 62(1):112-6.

Rastan S, Hough T, Kierman A, et al. Towards a 
mutant map of the mouse--new models of neurologi-
cal, behavioural, deafness, bone, renal and blood dis-
orders. Genetica. 2004 Sep;122(1):47-9.

Из газеты

Фомин, Н.Ф. Выдающийся ученый, педагог, вос-
питатель / Н.Ф. Фомин, Ф.А. Иванькович, Е.И. Ве-
селов // Воен. врач. – 1996. – № 8 (1332). – С. 5.

Фомин, Н.Ф. Выдающийся ученый, педагог, вос-
питатель / Н.Ф. Фомин, Ф.А. Иванькович, Е.И. Ве-
селов // Воен. врач. – 1996. – 5 сент.

Патент

Пат. № 2268031 Российская Федерация, МПК 
А61Н23.00. Способ коррекции отдаленных послед-
ствий радиационного воздействия в малых дозах / 
Карамуллин М.А., Шутко А.Н., Сосюкин А.Е. и др.; 
опубл. 20.01.2006, БИ № 02.

Патенты на английском языке

Cho ST, inventor; Hospira, Inc., assignee. Mi-
croneedles for minimally invasive drug delivery. Unit-
ed States patent US 6,980,855. 2005 Dec 27.

Poole I, Bissell AJ, inventors; Voxar Limited, as-
signee. Classifying voxels in a medical image. United 
Kingdom patent GB 2 416 944. 2006 Feb 8. 39 p.
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Ссылки на интернет-ресурсы

Complementary/Integrative Medicine [Internet]. 
Houston: University of Texas, M. D. Anderson Cancer 
Center; c2007 [cited 2007 Feb 21]. Available from: 
http://www.mdanderson.org/departments/CIMER/.

Hooper JF. Psychiatry & the Law: Forensic 
Psychiatric Resource Page [Internet]. Tuscaloosa 
(AL): University of Alabama, Department of 
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