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Вступительное слово 

Уважаемые читатели!
Редакционная коллегия журнала «Педиатрия 

Восточная Европа» в новом, 2026  году взяла курс 
на расширение генетического направления в на-
шем издании и пополнилась сразу тремя знаме-
нитыми педиатрами, посвятившими свою практи-
ческую и научную деятельность наследственным 
заболеваниям у детей. Это известные в России 
и за рубежом ученые: член-корреспондент РАН 
Зинченко Рена Абульфазовна, профессора Лари-
онова Валентина Ильинична и Николаева Екате-
рина Александровна. Генетическое направление 
представлено в каждом номере. Например, в этом 
размещена статья о наследственной патологии  – 
редком сочетании микроделеционного синдрома 
Уильямса – Бойрена с синдромом каудальной ре-
грессии. Изюминкой наблюдения является фено-
типическое наложение двух редких синдромов 
различной этиологии. Очень приятно, что работу 
представили авторы из Азербайджана и Турции. 
В  последних номерах журнала наблюдается зна-
чительное расширение географии публикаций с 
участием авторов из дальнего зарубежья. Следует 
отметить в качестве особенности первого номе-
ра наличие сразу нескольких работ, посвященных 
различным инфекциям у детей: нейроинфекциям, 
инфекционным диареям, пневмоцистной пневмо-
нии на фоне ВИЧ-инфекции, инфекционным ослож-
нениям у недоношенных детей с перинатальной 
энцефалопатией. Это неудивительно, поскольку 
в современном мире, несмотря на существенные 
успехи в борьбе с инфекционными заболевания-
ми, актуальность их в педиатрической практике 
не уменьшается. Крайне важным для медицины 
детского возраста является совершенствование 
методов анализа фенотипа при различных забо-
леваниях, чему посвящены две работы: статья о 
целесообразности учета показателей физического 
развития детей при расчете скорости клубочковой 
фильтрации и обзор практически значимых мето-
дов оценки функции внешнего дыхания у детей 
разного возраста с учетом их физиологических 
возможностей. Мы желаем вам познавательного и 
интересного чтения! 

Главный редактор в России 
Виктория Юрьевна Воинова
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Резюме __________________________________________________________________________________________________ 

Приблизительно 0,2% популяции в настоящее время составляют пациенты, получив-
шие лечение по поводу рака в детстве, и до 85% из них имеют отдаленные нефроуро-
логические осложнения специфической терапии. 
Цель настоящего обзора – повысить информированность врачей о спектре и факто-
рах риска отдаленных нефрологических осложнений, а также особенностях наблю-
дения за детьми, получавшими противоопухолевую терапию. 
Показано, что риск развития отдаленных нефрологических осложнений определя-
ется коморбидным фоном пациентов, особенностями онкологического заболевания 
и объемом специфической терапии. Группу высокого риска по снижению функции 
почек в катамнезе составляют пациенты с нейробластомами и саркомами; перенес-
шие нефрэктомию, получавшие терапию высокими дозами ифосфамида и циспла-
тина, лучевую терапию. Учитывая дефицит данных, позволяющих обосновать диф-
ференцированный подход к наблюдению за пациентами, Европейское общество 
онкологов и детская онкологическая группа предлагают относить каждого ребенка, 
получившего лечение по поводу рака, к группе риска по развитию неблагоприятных 
почечных исходов. При отсутствии жалоб и изменений со стороны мочевой системы 
на момент окончания лечения детям рекомендуется проводить ежегодное обследо-
вание, включая измерение уровня артериального давления, исследование клиниче-
ских анализов крови и мочи, определение креатинина (с расчетом скорости клубоч-
ковой фильтрации), мочевины, электролитов крови, а также УЗИ почек в случаях вы-
явления артериальной гипертензии и изменений лабораторных параметров. Дети с 
установленным нефроурологическим заболеванием на момент окончания лечения 
(единственная почка, снижение фильтрационной функции почек, синдром Фанкони, 
обструктивные уропатии и т. д.) должны наблюдаться нефрологом согласно соответ-
ствующим рекомендациям.

Нефрологические осложнения противоопухолевой терапии у детей в отдаленном катамнезе: 
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Abstract __________________________________________________________________________________________________ 

Currently, approximately 0.2% of the population consists of patients treated for cancer in 
childhood, and up to 85% of them have late nephrourological complications of specific 
therapy.
The aim of the review is to increase physicians’ awareness of the spectrum and risk factors 
for late nephrological complications and features of follow-up in children who received 
anticancer therapy.
It is shown that the risk of nephrological complications is determined by patients’ 
comorbid background, cancer peculiarities, and the extent of specific therapy. The high-
risk group for renal dysfunction includes patients with neuroblastomas and sarcomas; 
those who underwent nephrectomy, and received high doses of ifosfamide and cisplatin, 
as well as radiation therapy. Given the lack of data to justify a differentiated approach 
to patient monitoring, the European Society of Oncology and the Children’s Oncology 
Group propose that every child treated for cancer should be considered at risk for adverse 
kidney outcomes. If such a patient has no changes in the urinary system at the end of 
treatment, an annual examination (measurement of blood pressure, urinalysis, blood 
creatinine with calculation of glomerular filtration rate, urea, electrolytes, ultrasound 
of the kidneys) is recommended. Children with established nephrourological disease 
at the end of anticancer treatment (single kidney, decreased renal filtration function, 
Fanconi syndrome, obstructive uropathy, etc.) should be monitored by a nephrologist in 
accordance with recommendations.
Keywords: children, cancer, anticancer therapy, follow-up, chronic kidney disease, Fanconi 
syndrome, arterial hypertension
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Современные подходы к терапии позволили значительно улучшить выживае-
мость детей с онкологическими заболеваниями. Около 0,2% популяции в настоящее 
время составляют пациенты, получившие лечение по поводу рака в детстве и потен-
циально имеющие осложнения терапии [1].

Первый систематический обзор, основанный на данных гетерогенных по вари-
антам рака и схемам терапии групп детей и подростков, а также разных подходах 
к диагностике нефрологических осложнений, показал, что через 1 год после окон-
чания специфического лечения снижение фильтрационной функции почек разной 
степени имели до 74% пациентов, дисфункцию почечных канальцев – до 63%, про-
теинурию – до 84%, артериальную гипертензию – до 50% детей [2]. Несмотря на все 
ограничения данного исследования, было установлено, что пациенты, перенесшие 
специфическую противоопухолевую терапию, нуждаются в динамическом нефроло-
гическом наблюдении. 

Начиная с 2020 г. было инициировано несколько национальных когортных ис-
следований, включая DCCSS-LATER 2 RENA (Dutch Childhood Cancer Survivor Study), 
SJLIFE (St. Jude Lifetime Cohort Study), CCCS (Childhood Cancer Survivor Study), целью 
которых было установить частоту и факторы риска неблагоприятного почечного ис-
хода у детей: артериальной гипертензии (АГ), почечной канальцевой дисфункции, 
снижения скорости клубочковой фильтрации (СКФ) [3–9]. Было показано, что 4,8% 
пациентов (95% ДИ 4,4–5,2%) через 1 год, ~10% (95% ДИ 9,4–10,6%) – через 10 лет и 
20,9% (95% ДИ 18,8–23,0%) – через 27 лет после окончания специфической терапии 
рака имеют АГ и хроническую болезнь почек (ХБП) разной стадии, что статистически 
значимо чаще, чем в сопоставимых по возрасту и полу группах детей, госпитализи-
рованных в клинику по другим показаниям (n=831 214) и в общей педиатрической 
популяции (n=2 145 854) [10]. Значимое снижение СКФ (<60 мл/мин/1,73 м2) в отда-
ленном катамнезе (23,2–35 лет) было выявлено у 2,1–3,5% пациентов, включая разви-
тие терминальной стадии почечной недостаточности в 0,5–0,8% случаев [4, 5, 8–11].  
Нефрэктомия, терапия препаратами цисплатина, ифосфамидом, метотрексатом, 
лучевая терапия, трансплантация гематопоэтических стволовых клеток ассоцииро-
вались с повышенным риском развития неблагоприятных почечных исходов в ка-
тамнезе у пациентов с онкологическими заболеваниями [10]. В большинстве случаев 
нефрологические осложнения диагностировались через 2 года после окончания 
специфической терапии [10]. 

Согласно данным когортных исследований, лучевая и лекарственная терапия 
оказывала дозозависимый эффект на риск развития неблагоприятного почечного 
исхода у пациентов в динамике (табл. 1) [3–12].

Динамическое наблюдение за детьми когорты CCSS показало, что к 40 годам жиз-
ни 204 из 25 483 пациентов (0,8%) достигли комбинированной конечной точки ис-
следования в виде развития терминальной стадии почечной недостаточности (СКФ 
<15 мл/мин/1,73 м2), или потребности в проведении заместительной почечной те-
рапии, или летального исхода, ассоциированного с заболеваниями почек [11]. Ос-
новными факторами риска неблагоприятного почечного исхода были нефрэктомия, 
терапия ифосфамидом, препаратами платины, антрациклинами, лучевая терапия на 
абдоминальную область, развитие АГ в течение 5 лет после окончания специфиче-
ского лечения [11]. На основе полученных данных разработана модель прогнози-
рования индивидуального риска неблагоприятного почечного исхода у пациентов  
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через 5 лет после диагностики онкологического заболевания и предложен алгоритм, 
позволяющий выделить группу пациентов высокого риска, нуждающихся в строгом 
динамическом наблюдении (табл. 2).

В группу низкого риска (суммарный риск <3 баллов) вошли 77% детей исследуе-
мой когорты. Несмотря на то, что только 0,6% из них достигли неблагоприятного по-
чечного исхода в отдаленном катамнезе, риск развития почечной недостаточности в 
этой группе был в 3 раза выше (RR=3,2) по сравнению с сопоставимой по возрасту и 
полу группой контроля, представленной сибсами пациентов. В группе промежуточ-
ного риска (суммарный риск 3–5 баллов), включившей 21% детей, неудовлетвори-
тельная почечная выживаемость отмечалась у 2,3% (RR=10,8 по сравнению с груп-
пой контроля). Группу высокого риска (суммарный риск ≥6 баллов) составили только 
1,7% наблюдаемых в динамике пациентов, 9,4% из которых достигли неблагоприят-
ного почечного исхода (RR=37,9 по сравнению с группой контроля).

Наряду с ранее установленными прогностически неблагоприятными факторами 
(АГ, нефрэктомия, ЛТ, терапия ифосфамидом, препаратами платины, антрациклинами) 
Wu N. и соавт. впервые показали, что наличие врожденных аномалий развития уро-
генитального тракта имеет независимое влияние на почечный исход пациентов [11].  

Таблица 1
Факторы риска развития хронической болезни почек в отдаленном катамнезе у детей, 
получавших противоопухолевую терапию [3–12]
Table 1
Risk factors for chronic kidney disease in children who received anticancer therapy [3–12]

Факторы риска

ХБП 5-й стадии ХБП 3–5-й стадии

CCSS1 (n=24 000) DCCSS2

(n=2519)
SJLIFE3

(n=5223)
RR (95% CI) OR (95% CI) OR (95% CI)

Нефрэктомия 1,9 (1,0–3,4) 3,7 (2,1–6,4) –
АГ* 5,9 (3,3–10,5) 2,5 (1,6–3,9) 8,4 (4,1–17,3)
Нефрэктомия и АГ 14,4 (7,1–29,4) – –
ЛТ** на область почек – 1,8 (1,1–2,9) –
Лучевая нагрузка 

	− 5–15 Гр – – 1,02 (1,0–1,2)
	− >15 Гр 4,0 (2,1–7,4) – –
	− <20 Гр – 2,5 (1,2–5,1) –
	− >30 Гр – 2,1 (1,1–3,8)

ЛТ (>15 Гр) и нефрэктомия – – 3,6 (1,5–8,6)
Ифосфамид 2,4 (1,3–4,6) 2,9 (1,9–4,4) –

	− ифосфамид, на 1 г/м2 – – 1,04 (1,02–1,05)
	− доза 12-42 г/м2 vs нет – 3,2 (1,8–5,8) –
	− доза >42 г/м2 vs нет – 6,4 (3,4–12,2) –

Цисплатин, на 100 мг/м2 – – 1,4 (1,2–1,6)
Цисплатин >500 мг/м2 ns 7,2 (3,4–15,2) –
Карбоплатин, на 100 мг/м2 – ns 1,03(1,0–1,06)
Ифосфамид + препараты платины 3,8 (1,8–8,0) – –

Примечания: 1 CCSS  – Childhood Cancer Survivor Study, 2 DCCSS  – Dutch Childhood Cancer Survivor Study, 3 SJLIFE  –  
St. Jude Lifetime Cohort Study; OR – odds ratio (отношение шансов), RR – risk rate (относительный риск), ns – not significant;  
* АГ – артериальная гипертензия, ** ЛТ – лучевая терапия.
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Самостоятельное значение пороков развития урогенитального тракта для нефро-
логического прогноза пациентов может быть связано с тем, что аномалии мочевой 
системы нередко сочетаются с дисплазией почечной ткани, сопровождающейся 
абсолютной олигонефронией или формированием и прогрессированием гломеру-
лосклероза (например, при синдромальных формах опухоли Вильямса), а также с 
нарушениями уродинамики, увеличивающими риск бактериальных осложнений в 
процессе специфической терапии.

Нефрэктомия и резекция почечной ткани приводят к уменьшению функциони-
рующего объема почек, что сопровождается более быстрым снижение СКФ в дина-
мике по сравнению с пациентами, имеющими сохранный объем функционирующей 
паренхимы [12]. Оперативный этап лечения опухолей может осложняться наруше-
ниями уродинамики вследствие травматизации и развития вторичного стеноза мо-
чевыводящих путей, спаечной болезни, нарушения иннервации мочевого пузыря, а 
также ишемией и инфарктом почек при интраоперационном повреждении сосудов.

Особенностью воздействия лучевой терапии на почки является отсроченное во 
времени, латентное течение нефрологического заболевания в виде тубулоинтерсти-
циального нефрита и тромботической микроангиопатии [13]. Лучевой нефрит мани-
фестирует в среднем через 18 месяцев после окончания радиотерапии и проявляет-
ся АГ, протеинурией, снижением СКФ, уменьшением размеров почек с истончением 
почечной паренхимы вследствие прогрессирующего нефросклероза [13].

Сочетанное хирургическое вмешательство и лучевая терапия на абдоминаль-
ную область могут приводить к развитию вторичных уропатий, выявляемых у 0,5% 
пациентов, и лучевому повреждению сосудов [14, 15]. Было показано, что у детей, 
получивших мультимодальную, включая лучевую, терапию по поводу нефробласто-
мы, стенозы брюшной аорты, мезентериальных и почечных артерий выявлялись 
через 7–12 лет после окончания лечения [15–17]. Формирование сосудистых стено-
зов связывают с радиоиндуцированным прогрессирующим утолщением сосудистой 

Таблица 2
Предикторы риска неблагоприятного почечного исхода у детей после противоопухолевой 
терапии [11]
Table 2
Predictors of adverse renal outcome in children after anticancer therapy [11]

Фактор риска Балл
Афроамериканцы 1
Возраст диагностики онкологического заболевания <10 лет 1
Нефрэктомия 2
Химиотерапия

	− ифосфамид 2
	− препараты платины 1
	− антрациклины 1

Лучевая терапия на абдоминальную область 1
Аномалии мочеполовой системы 2
Артериальная гипертензия в течение 5 лет после диагностики онкологического  
заболевания 4

Примечания: сумма баллов: <3 – низкий риск, 3–5 – промежуточный риск, ≥6 – высокий риск развития терминальной 
почечной недостаточности.
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интимы с последующей вазоокклюзией, выявляемой в среднем через 7 лет после лу-
чевого воздействия [18]. Важно отметить, что тактика ведения детей с постлучевыми 
стенозами сосудов должна определяться командой экспертов, так как малоинвазив-
ные реваскуляризирующие операции у этой группы пациентов могут приводить к 
нетипичным осложнениям, обусловленным постлучевым патоморфозом сосудистой 
стенки [18, 19]. Суммарная лучевая нагрузка на брюшную полость >50 Гр повышает 
риск развития ретроперитонеального фиброза; лучевая терапия на область таза в 
суммарной дозе >30 Гр ассоциируется с повышенным риском склероза стенки моче-
вого пузыря, выявляемого у 0,5–3% пациентов, и стеноза уретры, диагностируемого 
в 3–7% случаев [20, 21].

Влияние острого повреждения почек (ОПП) на риск развития ХБП в динамике 
недостаточно изучено у детей. Данные метаанализа 13 ретроспективных исследо-
ваний, включивших 1 472 743 взрослых, показали, что риск развития ХБП и терми-
нальной стадии почечной недостаточности в 8,8 и 3,1 раза соответственно выше у 
пациентов с эпизодами ОПП в анамнезе по сравнению с их отсутствием [22]. Соглас-
но крупным национальным педиатрическим исследованиям, 37–53% детей имеют 
ОПП в процессе противоопухолевой терапии, включая развитие повторных эпи-
зодов у половины из них [23, 24]. Через 1 год наблюдения (n=1159) снижение СКФ  
<90 мл/мин/1,73 м2 и <60 мл/мин/1,73 м2 отмечалось у 13,6% и 2,8% детей, перенес-
ших ОПП, соответственно [24]. Риск развития ХБП увеличивался в 2,6 раза (OR=2,60, 
95% ДИ 1,62–4,15) у детей с единственным эпизодом ОПП и в 16 раз (OR=15,90, 95% 
ДИ 10,44–24,20) у пациентов с повторным ОПП [25]. Терапия ифосфамидом (ОR=2,99, 
95% ДИ 2,30–3,88), бусульфаном (ОR=1,53, 95% ДИ 1,03–2,25), ацикловиром (ОR=1,53, 
95% ДИ 1,03–2,26), амфотерицином В (ОR=2,08, 95% ДИ 1,53–2,81) являлась независи-
мым фактором риска развития ОПП [24]. 

Известно, что токсическое повреждение почек является одной из лидирующих 
причин ОПП у пациентов онкологического стационара. Практика детской клиники 
Цинциннати показала, что внедрение алгоритма, направленного на снижение риска 
нефротоксических осложнений NINJA (Nephrotoxin Injury Negated by Just-In-Time 
Action), позволяет значительно снизить частоту ОПП у госпитализированных он-
кологических пациентов [25, 26]. Начиная с 2014 г. в клинику были внедрены элек-
тронная автоматическая система оповещения о наличии у детей нефротоксичной 
терапии и риске развития ОПП, стандартизированные протоколы профилактики 
контраст-индуцированной (гидратация) и лекарственной нефротоксичности (заме-
на пиперациллина-тазобактама на цефепим у пациентов с нейтропенической лихо-
радкой, сокращение времени эмпирической терапии ванкомицином до 72 часов и 
по возможности использование таргетной антибактериальной терапии, избегая со-
четания ванкомицина и пиперациллина-тазобактама). Анализ данных 42 520 детей, 
наблюдавшихся онкологической службой в период с 2013 по 2018 г., показал, что ча-
стота эпизодов ОПП уменьшилась на 45% – с 3,48 до 1,92 случая на 1000 пациентов/
день [26].

Лекарственная противоопухолевая терапия может приводить не только к сниже-
нию СКФ, но и нарушению функции почечных канальцев [2, 3]. Острая почечная ка-
нальцевая дисфункция разной степени выраженности, индуцированная ифосфами-
дом, сохраняется в динамике приблизительно у 1/3 пациентов, в том числе с развити-
ем клинически значимого синдрома Фанкони – в 5% случаев, почечного тубулярного 
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ацидоза  – в 4% случаев [2, 3, 14, 15]. Гипомагниемия выявляется у 30% пациентов 
после окончания терапии цисплатином [2, 3, 14, 15]. По данным когортного иссле-
дования DCCSS-LATER2, электролитные нарушения в динамике диагностировались 
у 5% обследованных (гипомагниемия у 5,6%, гипокалиемия у 4,5%, гипофосфатемия 
у 5,5%), низкомолекулярная протеинурия выявлялась у 20,1% пациентов в среднем 
через 25 лет катамнестического наблюдения [3]. Терапия ифосфамидом в кумуля-
тивной дозе >42 г/м2 ассоциировалась со снижением канальцевой реабсорбции 
калия, фосфора и низкомолекулярных белков, цисплатином в кумулятивной дозе  
>500 мг/м2 и карбоплатином в кумулятивной дозе >2800 мг/м2 – с гипокалиемией и 
гипомагниемией [3]. Вследствие особенностей терапевтических протоколов дети с 
саркомами и нейробластомами имели повышенный риск развития синдрома Фанко-
ни в отдаленном катамнезе (OR=6,2 и OR=2,6 соответственно) [3]. 

Синдром Фанкони и почечный тубулярный ацидоз нередко не диагностируются 
у детей, перенесших противоопухолевую терапию, могут быть заподозрены клини-
чески у пациентов с замедлением темпов роста, рахитоподобными изменениями 
скелета, нарушениями ритма и проводимости сердца. Прицельное лабораторное об-
следование с определением уровня электролитов, щелочной фосфатазы, кислотно-
основного состояния крови, экскреции глюкозы, β2-микроглобулина, фракционной 
экскреции магния, калия, натрия с мочой и максимальной реабсорбции фосфатов 
позволит подтвердить диагноз.

К редким нетипичным осложнениям специфической противоопухолевой тера-
пии можно отнести формирование кист почек, описанных у 1% и 14% детей с ней-
робластомой групп низкого и промежуточного – высокого риска соответственно 
[27, 28].

В целом риск развития отдаленных нефрологических осложнений у детей, по-
лучавших противоопухолевую терапию, определяется наличием предшествующих 
заболеваний почек и других коморбидных состояний, особенностями онкологиче-
ского заболевания, объемом специфической терапии и тяжестью осложнений в про-
цессе лечения (см. рисунок).

Статус пациентов, перенесших противоопухолевое лечение, может меняться в 
динамике: отсутствие нефроурологической патологии на момент окончания лече-
ния не исключает развития заболеваний с течением времени; поэтому пациенты 
нуждаются в динамическом наблюдении, а родители и врачи должны быть информи-
рованы о возможном спектре отдаленных осложнений.

В условиях отсутствия рекомендаций, основанных на доказательной медицине, 
Европейское общество онкологов и детская онкологическая группа (COG, Children’s 
Oncology group) предлагают относить каждого ребенка, перенесшего противоопу-
холевую терапию, к группе риска по развитию неблагоприятных почечных исходов, 
а при отсутствии жалоб и признаков заболеваний органов мочевой системы на мо-
мент окончания лечения проводить ежегодное обследование пациентов в объеме: 
измерение АД, исследование клинических анализов крови и мочи, определение 
креатинина (с расчетом скорости клубочковой фильтрации), мочевины, натрия, ка-
лия, хлора, кальция, магния, фосфора, щелочной фосфатазы крови; УЗИ почек  – в 
случае выявления АГ и изменений лабораторных параметров [29, 30]. Объем обсле-
дования представлен в табл. 3.

Нефрологические осложнения противоопухолевой терапии у детей в отдаленном катамнезе: 
спектр и факторы риска (обзор литературы)
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Факторы риска развития отдаленных нефрологических осложнений у детей, получавших 
противоопухолевую терапию (рисунок автора)
Risk factors for late nephrological complications in children receiving antitumor therapy (author’s 
drawing)

Таблица 3
Объем динамического обследования детей и подростков, перенесших специфическую 
противоопухолевую терапию
Table 3
Recommendations for follow-up examination of children and adolescents who underwent specific 
anticancer therapy

Параметр Обязательное обследование Дополнительное обследование
Оценка физического 
развития Рост, масса тела

Уровень АД Амбулаторное измерение разово-
го АД Суточное мониторирование АД

Оценка функционального состояния почек 

Гломерулярные функции Креатинин крови с расчетом СКФ, 
микроальбумин мочи Цистатин С крови с расчетом СКФ

Тубулярные функции 

Фосфор, магний, калий, натрий, 
кальций, щелочная фосфатаза 
крови.
Общий анализ мочи (рН, удельный 
вес, глюкозурия, протеинурия)

Суточный диурез (полиурия).
КОС, ПТГ крови.
Бета 2-микроглобулин мочи,
TmP, FEmg, FEk, FEna.
Рентгеновская денситометрия, 
рентгенография лучезапястных и 
коленных суставов (определение 
индекса RSS), рентгенография кистей 
рук (костный возраст)

Визуализирующее ис-
следование УЗИ почек и мочевыводящих путей УЗДГ почечных сосудов, МРТ почек 

Примечания: АД – артериальное давление, СКФ – скорость клубочковой фильтрации; КОС – кислотно-основное состоя-
ние крови; ПТГ – паратиреоидный гормон; TmP – максимальная реабсорбция фосфатов; FEMg – фракция экскреции маг-
ния; FEK – фракция экскреции калия; FENa – фракция экскреции натрия; RSS – rickets severity score.

Общие
	− недоношенность
	− коморбидные состояния, включая 
заболевания почек, пороки 
развития органов мочевой системы, 
артериальную гипертензию, др.

	− острое повреждение почек 
	− почечная канальцевая дис-
функция 

	− иммунный нефрит, подоцито-
патия 

	− тромботическая  
микроангиопатия 

	− уролитиаз
	− артериальная гипертензия

	− тубулоинтерстициальный 
нефрит 

	− тромботическая микро-
ангиопатия 

	− нарушение уродинамики 
стриктуры, стеноз моче-
точников, уретры, склероз 
стенки мочевого пузыря, 
ретроперитонеальный 
фиброз

	− стеноз сосудов, аорты

Опухоль-ассоциированные
	− сдавление почки
	− обструкция мочевыводящих путей 
	− сдавление почечных сосудов 
	− опухолевая инфильтрация почки 
	− синдром спонтанного лизиса опухоли 
	− паранеопластический процесс

Ассоциированные с контрастными 
исследованиями

Острое повреждение почек

Полихимиотерапия, 
иммунотерапия,  

CART-терапия, 
трансплантация 

гематопоэтических стволовых 
клеток

сопроводительная терапия, 
терапия осложнений

Оперативное лечение

Лучевая терапия

Нефрэктомия 
резекция почки

Травма сосудов

Ишемия, инфаркт

Уменьшение 
функционирующего объема, 

гиперфильтрация Нарушения уродинамики

Травма, 
резекция

Нарушение
 иннервации

Спаечная 
болезнь

Факторы риска

Ассоциированные с терапией
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Дети с установленным нефрологическим заболеванием на момент окончания 
лечения (единственная почка, снижение фильтрационной функции почек, синдром 
Фанкони, приобретенные урологические заболевания и т. д.) должны наблюдаться 
нефрологом согласно соответствующим рекомендациям.

	� ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Дети, получившие специфическую противораковую терапию, имеют повышен-

ный риск развития нефроурологических заболеваний в катамнезе и нуждаются в 
динамическом наблюдении. Группу высокого риска по неблагоприятным почечным 
исходам составляют пациенты с нейробластомами, саркомами, в лечении которых 
использовались высокие дозы ифосфамида, цисплатина, антрациклинов, лучевая те-
рапия на брюшную область, дети с приобретенной единственной почкой вследствие 
нефрэктомии и с артериальной гипертензией, развившейся в период до 5 лет после 
окончания лечения. Все пациенты после окончания специфической терапии нужда-
ются в динамическом нефрологическом наблюдении. Анализ неблагоприятных ис-
ходов и выявление факторов риска их развития у детей с разными вариантами рака 
и объемом специфического лечения позволят в будущем индивидуализировать про-
граммы динамического наблюдения за пациентами.

_________________________________________________________________________________________________
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Резюме __________________________________________________________________________________________________ 

Введение. Несогласованность расчетной скорости клубочковой фильтрации (рСКФ) 
при переходе с педиатрических формул на формулы для взрослых остается нере-
шенной проблемой. Влияние параметров физического развития (роста, массы тела) 
на различия рСКФ у подростков с хронической болезнью почек (ХБП) изучено недо-
статочно.
Цель. Оценить влияние антропометрических показателей (стандартного отклоне-
ния роста (SDS роста) и индекса массы тела (SDS ИМТ)) на разницу между рСКФ по 
формулам CKD-EPI и CKiD U25 у подростков с ХБП. 
Материалы и методы. Проведено одномоментное исследование на основе регио- 
нального реестра 17-летних подростков с ХБП. Рассчитана разница (абсолютная и 
относительная) между рСКФ по CKD-EPI и CKiD U25. Выполнены корреляционный, 
регрессионный анализ и сравнение независимых групп.
Результаты. Итоговый объем выборки составил 402 пациента. Выявлена отрица-
тельная корреляция между SDS роста и абсолютной (rho=–0,521; p<0,001), а также 
относительной (rho=–0,598; p<0,001) разницей рСКФ между формулами. Медиана 
абсолютной разницы составила: 28,7; 26,5; 20,7; 16,8; 12,6 мл/мин/1,73 м² при SDS ро-
ста <–2, от –2 до –1, от –1 до 1, от 1 до 2, >2 соответственно. Медиана относительной 
разницы составила: 39; 31,1; 22,5; 17,7; 12,2% при тех же значениях SDS роста. Пациен-
ты с SDS роста <–1, включая подростков с низкорослостью, имели наибольшие раз-
личия рСКФ (p<0,001). На основании иерархического регрессионного анализа уста-
новлено, что SDS роста является независимым (после учета пола и функции почек) 
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Оригинальные исследования 
Original Research

предиктором абсолютной и относительной разницы рСКФ, объясняя 32,7% и 34,2% 
их вариабельности соответственно (р<0,001). Статистически значимой связи между 
SDS ИМТ и разницей рСКФ не выявлено.
Заключение. SDS роста является одним из основных факторов, определяющих 
различия рСКФ между формулами CKD-EPI и CKiD U25. Предлагается у пациентов  
18–25 лет с SDS роста <–1 (рост <168,7 см у мужчин и <156,5 см у женщин) продол-
жить использование формулы CKiD U25 с переходом на CKD-EPI при стабильной 
рСКФ по двум формулам.
Ключевые слова: скорость клубочковой фильтрации, CKiD U25, CKD-EPI, рост, под-
ростки, хроническая болезнь почек, переход в систему здравоохранения для взрос-
лых
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Abstract __________________________________________________________________________________________________ 

Introduction. The inconsistency of estimated glomerular filtration rate (eGFR) when 
switching from pediatric to adult equations remains an ongoing issue. The contribution of 
anthropometric parameters, such as height and weight, to eGFR variations in adolescents 
with chronic kidney disease (CKD) is poorly understood.
Purpose. To evaluate the impact of anthropometric indicators, such as  height standard 
deviation score (height SDS) and body mass index standard deviation score (BMI SDS), 
on differences between eGFR calculated using the CKD-EPI and CKiD U25 equations in 
adolescents with CKD.
Materials and methods. A cross-sectional study was conducted based on the regional 
registry of 17-year-old adolescents with CKD. The absolute and relative differences 
between eGFR based on the CKD-EPI and CKiD U25 equations were determined.  
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A correlation analysis, regression analysis, and comparison of independent groups were 
performed.
Results. The final sample size was 402 patients. A negative correlation was found between 
height SDS and both absolute (rho=–0.521; p<0.001) and relative (rho=–0.598; p<0.001) 
eGFR differences between the equations. The median absolute difference was 28.7, 26.5, 
20.7, 16.8, and 12.6 mL/min/1.73 m² for height SDS categories of <–2, –2 to –1, –1 to 1, 
1 to 2, and >2, respectively. The  median relative difference was 39.0%, 31.1%, 22.5%, 
17.7%, and 12.2% for the same height SDS categories. Patients with height SDS <–1, 
including those with short stature, showed the largest eGFR discrepancies (p<0.001). The 
hierarchical regression analysis confirmed that height SDS was an independent predictor 
(after adjusting for sex and kidney function) of both absolute and relative eGFR difference, 
explaining 32.7% and 34.2% of their variability, respectively (p<0.001). No  statistically 
significant association was found between BMI SDS and the eGFR differences.
Conclusion. Height SDS is a key determinant of the differences in eGFR between the CKD-
EPI and CKiD U25 equations. We suggest further use of CKiD U25 equation in patients 
aged 18–25 years with height SDS <–1 (height <168.7 cm for males and <156.5 cm for 
females) with switching to CKD-EPI only at stable eGFR values.
Keywords: glomerular filtration rate, CKiD U25, CKD-EPI, height, adolescents, chronic 
kidney disease, transition to adult healthcare

_________________________________________________________________________________________________

	� ВВЕДЕНИЕ
Расчет скорости клубочковой фильтрации (СКФ) по сывороточному креатинину 

остается одним из основных методов диагностики и классифицирования хрониче-
ской болезни почек (ХБП) [1–3]. Учитывая появление новых формул для определе-
ния расчетной СКФ (рСКФ), становится актуальным вопрос, какую из них выбрать для 
применения в клинической практике. В последних рекомендациях KDIGO по диагно-
стике и ведению ХБП (2024 г.) представлено несколько валидированных формул и 
обращено внимание на рациональность использования одной в пределах опреде-
ленного географического региона. Однако отмечено, что для детей и взрослых могут 
быть выбраны разные подходы [1]. 

По мнению экспертов KDIGO, в большинстве регионов предпочтение будет отда-
но формуле CKiD U25 [4] у детей и CKD-EPI (2021 г.) [5] у взрослых. В обновленных рос-
сийских клинических рекомендациях по ведению детей с ХБП (2025 г.) [2] для расчета 
СКФ рекомендована прикроватная формула Шварца (Шварцаbed) [6] и ее модифика-
ция – формула Шварца – Леона [7]. При этом формула CKiD U25 отмечена в коммента-
риях как перспективная альтернатива. В российских клинических рекомендациях по 
ведению взрослых пациентов с ХБП (2024 г.) представлена одна формула – CKD-EPI 
(2009 г.) [3].

Проблемой, возникающей на стыке детской и взрослой нефрологии, является 
несогласованность рСКФ при переходе с педиатрических формул (Шварцаbed, CKiD 
U25) на терапевтическую (CKD-EPI) [8, 9]. Эмпирические данные свидетельствуют, что 
различия между расчетом по формуле Шварцаbed в 17 лет и CKD-EPI в 18 лет могут до-
стигать в среднем +23 мл/мин/1,73 м² [8, 10]. Несоответствие рСКФ при смене формул 
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может приводить к определению иной стадии ХБП у молодых взрослых, дебют за-
болевания у которых состоялся в детском возрасте [9, 10]. Это нарушает преемствен-
ность оказания медицинской помощи подросткам в период их перехода в систему 
здравоохранения для взрослых.

Несмотря на то что расчет СКФ по CKiD U25 (вместо Шварцаbed) до 18 лет с по-
следующим переходом на CKD-EPI позволяет уменьшить отмеченные различия, при-
менение этой формулы, в том числе до 25 лет, не решает проблему полностью [11]. 
В рекомендациях KDIGO 2024 года вопрос выбора формулы для расчета СКФ у мо-
лодых взрослых, а также проблема определения оптимального возраста для пере-
хода с педиатрической на терапевтическую формулу отмечены как приоритетные 
направления для дальнейших научных исследований [1]. 

Педиатрические формулы, такие как Шварцаbed и CKiD U25, в качестве основной 
переменной включают рост пациента, однако при определении рСКФ у взрослых 
данный параметр не учитывается. Отсутствие роста в формуле CKD-EPI может вно-
сить существенный вклад в несогласованность расчета СКФ, особенно у пациентов с 
нарушениями физического развития. В этом контексте представляет интерес изуче-
ние влияния антропометрических показателей (рост, масса тела) на различия рСКФ 
при переходе с педиатрической (CKiD U25) на терапевтическую формулу (CKD-EPI).

	� ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Оценить влияние антропометрических показателей (стандартного отклонения 

роста (SDS роста) и индекса массы тела (SDS ИМТ)) на разницу между рСКФ по фор-
мулам CKD-EPI и CKiD U25 у подростков с ХБП. Результаты исследования позволят 
персонифицировать использование формул, в том числе определить, при каких па-
раметрах физического развития рационально продолжить расчет СКФ по формуле 
CKiD U25 в возрасте 18–25 лет.

	� МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Исследование выполнено в структуре программы по улучшению готовности 

подростков с ХБП к переходу в систему здравоохранения для взрослых [10], кото-
рая одобрена этическим комитетом ФГБОУ ВО «ВГМУ им. Н.Н. Бурденко» Минздрава 
России (протокол № 1 от 24.03.2020). При планировании исследования и подготовке 
рукописи использовалось публикационное руководство по оформлению резуль-
татов наблюдательных исследований STROBE (The Strengthening the Reporting of 
Observational Studies in Epidemiology statement) [12, 13]. 

Дизайн исследования: одноцентровое одномоментное (cross-sectional) исследо-
вание.

 
Условия проведения
Исследование проведено на основании регионального реестра, который содер-

жал структурированные данные о госпитализациях 17-летних подростков в нефро-
логическое отделение им. В.П. Ситниковой БУЗ ВО «ВОДКБ № 1» в период с 2013 по 
2022 г. Структура и содержание реестра подробно описаны в предыдущей публика-
ции [10]. 
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Участники
Критерии включения: пациенты с ХБП, клиническая информация о кото-

рых содержалась в региональном реестре  [10]. Критерии исключения: рСКФ  
<30  мл/мин/1,73  м2, рСКФ >140  мл/мин/1,73  м2, SDS роста <–4. Таким образом, ис-
ключены пациенты с ХБП С5-С4 (категории СКФ, при которых определяются мини-
мальные (не имеющие клинического значения) различия между расчетом по разным 
формулам [11]), с гиперфильтрацией и крайней степенью низкорослости (то есть 
пациенты, не соответствующие основным характеристикам группы исследования и 
требующие индивидуального анализа). 

Переменные
Для описательной статистики и анализа использовались следующие непрерыв-

ные количественные переменные: рост, масса тела, ИМТ, SDS роста, SDS ИМТ, рСКФ 
по формуле CKiD U25, рСКФ по формуле CKD-EPI, абсолютная и относительная разни-
ца рСКФ между расчетом по CKD-EPI и CKiD U25 (разница рСКФCKDEPI-CKiDU25). Значения 
количественной переменной SDS роста были разделены на 5 групп в соответствии с 
характеристиками физического развития: SDS <–2 (низкорослость), SDS от –2 до –1 
(ниже среднего), SDS от –1 до 1 (среднее), SDS от 1 до 2 (выше среднего), SDS >2 (вы-
сокорослость) [14]. В итоге в анализ включены 2 категориальные переменные: пол 
(номинальная) и группа физического развития по SDS роста (ранговая). 

Источники данных, измерения
Оценки стандартного отклонения параметров физического развития (SDS) рас-

считывались в соответствии с рекомендациями Всемирной организации здравоох-
ранения с использованием программы AnthroPlus. Расчет СКФ выполнялся в про-
грамме Microsoft Excel по соответствующим формулам  [9]. Корректность расчета 
валидирована путем сравнения рСКФ у отдельных пациентов с расчетом по онлайн-
калькуляторам на сайтах разработчиков формул и/или ресурсах международных 
организаций [9, 15]. При расчете СКФ по формуле CKiD U25 указывался возраст па-
циента при госпитализации, при расчете по CKD-EPI – 18 лет (как минимально допу-
стимый). Однако во всех случаях расчет выполнялся по креатинину, который был из-
мерен в период госпитализации, то есть от 17 лет до 17 лет и 11 месяцев (медиана – 
17,6 года), и внесен в реестр. Таким образом, все расчеты выполнялись на основании 
предположения, что к 18 годам (т. е. в течение 1–11 месяцев) уровень креатинина у 
большинства подростков останется без изменений. Абсолютная разница рСКФCKDEPI-

CKiDU25 (мл/мин/1,73 м2) определялась путем вычитания рСКФ по CKiD U25 из рСКФ по 
CKD-EPI. Относительная разница рСКФCKDEPI-CKiDU25 (%) определялась путем деления 
абсолютной разницы рСКФCKDEPI-CKiDU25 на значение рСКФ по формуле CKiD U25 с по-
следующим умножением на 100. 

Систематические ошибки: для исключения систематической ошибки, связанной 
с разными методами измерения сывороточного креатинина в стационаре за изуча-
емый 10-летний период, использовался поправочный коэффициент, информация о 
котором представлена в предыдущей публикации [10]. 

Объем исследования: предварительный расчет выборки не проводился (все па-
циенты, информация о которых была в реестре [10], после учета критериев включе-
ния и исключения составили группу исследования). 
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Статистические методы
Статистический анализ выполнен в программе IBM SPSS Statistics (версия 29.0.2.0). 

Качественные (номинальные/ранговые) переменные (пол, группа SDS роста) были 
представлены в виде абсолютного значения и частоты встречаемости (%). Непре-
рывные количественные данные (рост, SDS роста, масса тела, ИМТ, SDS ИМТ, СКФ, 
абсолютная и относительная разница рСКФCKDEPI-CKiDU25) – в виде медианы, первого и 
третьего квартилей (Ме [Q1; Q3]). Для сравнения разницы рСКФCKDEPI-CKiDU25 между не-
сколькими независимыми группами использовался критерий Kruskal – Wallis; при по-
следующем попарном сравнении – критерий Mann – Whitney с поправкой Bonferroni. 
Для подтверждения влияния параметров физического развития на разницу рСКФ по 
CKD-EPI и CKiD U25 выполнен корреляционный анализ (расчет коэффициента корре-
ляции Spearman’s rho и его 95% доверительных интервалов (95% ДИ)), а также анализ 
простой линейной регрессии и иерархический множественный регрессионный ана-
лиз. При  выполнении регрессионного анализа в качестве зависимой переменной 
выбрана разница рСКФCKDEPI-CKiDU25 (абсолютная и относительная). В качестве незави-
симых переменных использовались следующие: пол, рСКФ по CKiD U25, SDS роста. 
Результаты иерархического множественного регрессионного анализа интерпрети-
ровались после проверки на соответствие следующим требованиям [16, 17]: линей-
ная зависимость между зависимой и каждой независимой переменной, достаточный 
объем выборки, отсутствие мультиколлинеарности, независимость, нормальность 
распределения, линейность и гомоскедастичность остатков модели. При выявлении 
нелинейной связи между зависимой и независимой переменными выполнялась со-
ответствующая трансформация: для квадратичной функции вводилась переменная 
во второй степени, которая дополнительно использовалась в регрессионном ана-
лизе; в этом случае для устранения мультиколлинеарности выполнялось центриро-
вание переменной (путем вычитания из каждого значения переменной ее среднего 
значения по всей исследуемой группе). Для оценки результатов регрессионного ана-
лиза учитывались коэффициенты регрессии и их 95% ДИ, коэффициент детермина-
ции (R2) и его изменение в иерархическом анализе. Статистическая значимость раз-
личий определялась при уровне р<0,05.

	� РЕЗУЛЬТАТЫ
Участники и их характеристика
В соответствии с критериями включения из регионального реестра ото-

брано 415  подростков с ХБП. Из  данной когорты исключены пациенты с СКФ  
<30 мл/мин/1,73 м2 (n=6), с СКФ >140 мл/мин/1,73 м2 (n=5) и подростки с SDS роста 
<–4 (n=2). Таким образом, объем выборки составил 402 пациента (табл. 1).

Учитывая медианные параметры физического развития (табл. 1), можно сделать 
вывод, что у большинства пациентов показатели роста и массы тела были в пределах 
нормальных значений. 

Основные результаты исследования
Установлена статистически значимая отрицательная корреляционная связь 

между SDS роста и разницей рСКФCKDEPI-CKiDU25 (абсолютной (Spearman’s rho = –0,521; 
95% ДИ (–0,591; –0,443); р<0,001) и относительной (Spearman’s rho = –0,598; 95% ДИ 
(–0,659; –0,53); р<0,001)). Таким образом, чем ниже рост пациента, тем более значимы 
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различия между рСКФ по формулам для взрослых и детей. Статистически значимой 
корреляции между SDS ИМТ и разницей рСКФCKDEPI-CKiDU25 не установлено (р=0,291).

На следующем этапе зависимость разницы рСКФCKDEPI-CKiDU25 от роста пациента под-
тверждена сравнением групп, сформированных на основе SDS роста (табл. 2). 

Установлены статистически значимые различия абсолютной и относительной 
разницы рСКФCKDEPI-CKiDU25 в зависимости от SDS роста (табл. 2). При попарном срав-
нении разницы рСКФCKDEPI-CKiDU25 выявлены статистически значимые различия между 
всеми смежными группами за исключением групп пациентов с низкорослостью (SDS 

Таблица 1
Основная характеристика участников исследования
Table 1
Baseline characteristics of the study participants

Параметры Пациенты
Пол
Мальчики Девочки

Количество n=402 n=259 (64,4%) n=143 (35,6%)
Параметры физического развития (Me [Q1; Q3])
Рост (см) Указаны отдельно для 

мальчиков и девочек
178 [173; 183] 164 [160; 168]

Масса тела (кг) 67 [60; 77] 57 [51; 64]
ИМТ (кг/м2) 21,5 [19,2; 23,7] 21,3 [19,3; 23,9] 21,5 [19,2; 23,4]
SDS роста 0,3 [–0,44; 0,9] 0,33 [–0,41; 0,94] 0,15 [–0,45; 0,76]
SDS ИМТ 0,03 [–0,83; 0,77] –0,01 [–0,93; 0,81] 0,12 [–0,72; 0,65]
рСКФ по формулам (мл/мин/1,73 м2) (Me [Q1; Q3])
CKiD U25 93 [81; 106] 95 [85; 108] 87 [76; 102]
CKD-EPI 117,5 [101; 129] 121 [104; 129] 115 [95; 128]
Разница рСКФCKDEPI-CKiDU25 (Me [Q1; Q3])
Абсолютная (мл/мин/1,73 м2) 20,5 [15,6; 25,4] 19,3 [14,3; 23,6] 23 [18,2; 26,9]
Относительная (%) 22,2 [17,4; 27,4] 20 [16; 24,6] 25 [21,3; 30,3]

Примечания: ИМТ – индекс массы тела; Me [Q1; Q3] – медиана, первый и третий квартиль; рСКФ – расчетная скорость 
клубочковой фильтрации по соответствующей формуле; абсолютная разница рСКФCKDEPI-CKiDU25 = (рСКФ по CKD-EPI) – (рСКФ 
по CKiD U25) (мл/мин/1,73 м2); относительная разница рСКФCKDEPI-CKiDU25 = ((абсолютная разница рСКФCKDEPI-CKiDU25) / (рСКФ по 
CKiD U25)) × 100 (%).

Таблица 2
Медиана разницы между рСКФ по CKD-EPI и CKiD U25 у пациентов с разными параметрами 
физического развития (n=402)
Table 2
Median difference between eGFR by CKD-EPI and CKiD U25 in patients with different anthropometric 
parameters (n=402)

Медиана рСКФ 
SDS роста

р*<–2 [от –2 до –1) [от –1 до 1] (от 1 до 2] >2
n=10 n=46 n=260 n=69 n=17

CKD-EPI (мл/мин/1,73 м2) 117,5 119,5 119 115 122 0,944
CKiD U25 (мл/мин/1,73 м2) 84 88 94 96 104 0,024
Разница рСКФCKDEPI-CKiDU25 

Абсолютная (мл/мин/1,73 м2) 28,7 26,5 20,7 16,8 12,6 <0,001
Относительная (%) 39 31,1 22,5 17,7 12,2 <0,001

Примечания: * уровень статистической значимости по критерию Kruskal – Wallis; ] [ – включительно; ) ( – не включая.
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роста <–2) и ростом ниже среднего (SDS роста от –2 до –1) (при анализе абсолютной 
разницы р=0,676; при анализе относительной разницы р=0,295). 

Различия рСКФ по формулам для взрослых и детей у пациентов с разными антро-
пометрическими показателями визуализированы на рис. 1 и 2.

Значимость различий, представленных на рис. 1 и 2, подтверждена статистиче-
ски (р<0,001). Это позволяет сделать вывод, что пациенты с SDS роста <–1 (что для 
подростков 17 лет и 11 месяцев соответствует росту <168,7 см и <156,5 см для лиц 
мужского и женского пола соответственно [18]) имеют наибольшие различия при 
переходе с расчета по CKiD U25 на CKD-EPI.

Влияние SDS роста на абсолютную и относительную разницу рСКФ между педи-
атрической и терапевтической формулами подтверждено также анализом простой 

Рис. 1. Абсолютная разница (мл/мин/1,73 м2) между рСКФ по CKD-EPI и CKiD U25 в зависимости  
от SDS роста
Fig. 1. Absolute difference (mL/min/1.73 m²) in eGFR between the CKD-EPI and CKiD U25 equations, 
stratified by height SDS

Рис. 2. Относительная разница (%) между рСКФ по CKD-EPI и CKiD U25 в зависимости от SDS роста
Fig. 2. Relative Difference (%) in eGFR between the CKD-EPI and CKiD U25 equations, stratified by height 
SDS
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Рис. 3. Влияние SDS роста на абсолютную разницу между рСКФ по CKD-EPI и CKiD U25
Fig. 3. Effect of height SDS on the absolute difference in eGFR between the CKD-EPI and CKiD U25 
equations

Рис. 4. Влияние SDS роста на относительную разницу между рСКФ по CKD-EPI и CKiD U25
Fig. 4. Effect of height SDS on the relative difference in eGFR between the CKD-EPI and CKiD U25 
equations

линейной регрессии, результаты которой представлены в табл. 3, а также визуализи-
рованы на рис. 3 и 4.

По данным анализа простой линейной регрессии выявлена зависимость разницы 
рСКФCKDEPI-CKiDU25 от SDS роста (табл. 3).

Для подтверждения независимого (от функции почек и пола пациента) влияния 
SDS роста на абсолютную разницу между рСКФ по CKD-EPI и CKiD U25 проведен 
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иерархический множественный регрессионный анализ. На первом этапе в модель 
введены следующие переменные: рСКФ по CKiD U25 (центрированная переменная и 
ее квадрат) и пол. На втором этапе в модель добавлена переменная SDS роста. 

Регрессионные модели каждого этапа были статистически значимы (р=0,000). 
На  первом этапе рСКФ по CKiD U25 и пол пациента совместно объяснили 49,5% 
дисперсии абсолютной разницы рСКФ между формулами (R2=0,495), то есть уста-
новлено, что почти половина вариабельности зависимой переменной обусловле-
на влиянием указанных предикторов. Добавление на втором этапе переменной 
SDS роста статистически значимо (р=0,000) изменило модель и дополнительно 
объяснило 32,7% дисперсии зависимой переменной (ΔR2=0,327). В  совокупности 
все введенные переменные объяснили 82,3% дисперсии разницы рСКФ между 
формулами (R2=0,823). 

C учетом коэффициента регрессии (табл. 4) можно заключить, что вне за-
висимости от функции почек и пола пациента на каждое увеличение SDS роста  
на 1  SD абсолютная разница между рСКФ по CКD-EPI и CKiD U25 уменьшается  
на 3,8 мл/мин/1,73 м2 (95% ДИ: –4,088; –3,535). 

Результаты иерархического множественного регрессионного анализа подтверж-
дают, что SDS роста является независимым (после учета пола и функции почек) пре-
диктором абсолютной разницы между рСКФ по CKD-EPI и CKiD U25. 

Для изучения независимого влияния SDS роста на относительную разницу (%) 
между рСКФ по CKD-EPI и CKiD U25 на первом этапе иерархического множественно-
го регрессионного анализа в модель введены те же переменные: рСКФ по CKiD U25 
(центрированная переменная и ее квадрат) и пол. На втором этапе в модель добав-
лена переменная SDS роста.

Регрессионные модели каждого этапа были статистически значимы (р=0,000). 
На  первом этапе рСКФ по CKiD U25 и пол пациента совместно объяснили 49,9% 
дисперсии относительной разницы рСКФ между формулами (R2=0,499), то есть 
установлено, что половина вариабельности зависимой переменной обусловле-
на влиянием указанных предикторов. Добавление на втором этапе переменной 
SDS роста статистически значимо (р=0,000) изменило модель и дополнительно 

Таблица 3
Результаты анализа простой линейной регрессии по изучению влияния SDS роста на разницу 
между рСКФ по CKD-EPI и CKiD U25
Table 3
Results of simple linear regression analysis of the effect of height SDS on the difference in eGFR 
between the CKD-EPI and CKiD U25 equations

Зависимая переменная
Независимая переменная – SDS роста
Характеристика модели Коэффициенты регрессии 
R R2 F p B 95% ДИ β p

Абсолютная разница рСКФCKDEPI-

CKiDU25 (мл/мин/1,73 м2) 0,511 0,261 141,140 0,000 –3,333 [–3,884; 
–2,781] –0,511 0,000

Относительная разница 
рСКФCKDEPI-CKiDU25 (%) 0,604 0,365 229,767 0,000 –4,49 [–5,072; 

–3,907] –0,604 0,000

Примечания: соответствующие уравнения простой линейной регрессии представлены на рис. 3 и 4; SDS – коэффициент 
стандартного отклонения; R – коэффициент корреляции; R2 – коэффициент детерминации; B, β – коэффициенты регрес-
сии; 95% ДИ – 95% доверительные интервалы.

29«Педиатрия Восточная Европа», 2026, том 14, № 1



объяснило 34,2% дисперсии зависимой переменной (ΔR2=0,342). В  совокупности 
все введенные переменные объяснили 83,9% дисперсии разницы рСКФ между 
формулами (R2=0,841). 

Таблица 4
Коэффициенты регрессии каждого этапа иерархического множественного регрессионного 
анализа (зависимая переменная: абсолютная разница между рСКФ по CKD-EPI  
и CKiD U25, мл/мин/1,73 м2)
Table 4
Regression coefficients for each step of the hierarchical multiple regression analysis (dependent 
variable: absolute difference in eGFR between the CKD-EPI and CKiD U25 equations, mL/min/1.73 m²)

Независимые переменные
Коэффициенты регрессии
B 95% ДИ β p

Этап 1
Константа 25,336 [24,469; 26,204] – 0,000
Пол* –3,365 [–4,404; –2,326] –0,231 0,000
рСКФ по CKiD U25** 0,037 [0,01; 0,064] 0,097 0,008
рСКФ по CKiD U25 (квадрат)*** –0,009 [–0,01; –0,008] –0,643 0,000
Этап 2
Константа 26,111 [25,593; 26,629] – 0,000
Пол* –3,244 [–3,861; –2,627] –0,223 0,000
СКФ по CKiD U25 0,079 [0,063; 0,096] 0,207 0,000
СКФ по CKiD U25 (квадрат) –0,01 [–0,01; –0,009] –0,679 0,000

SDS роста –3,811 [–4,088; –3,535] –0,584 0,000

Примечания: * женский пол являлся референтной категорией; ** переменная рСКФ по CKiD U25 центрирована; *** пере-
менная рСКФ по CKiD U25 центрирована и возведена в квадрат; B, β – коэффициенты регрессии; 95% ДИ – 95% довери-
тельные интервалы.

Таблица 5
Коэффициенты регрессии каждого этапа иерархического множественного регрессионного 
анализа (зависимая переменная: относительная разница между рСКФ по CKD-EPI и CKiD U25, %)
Table 5
Regression coefficients for each step of the hierarchical multiple regression analysis (dependent 
variable: relative difference in eGFR between the CKD-EPI and CKiD U25 equations, %)

Независимые переменные
Коэффициенты регрессии
B 95% ДИ β p

Этап 1
Константа 27,955 [26,97; 28,939] – 0,000
Пол* –4,28 [–5,46; –3,101] –0,258 0,000
рСКФ по CKiD U25** –0,125 [–0,156; –0,094] –0,287 0,000
рСКФ по CKiD U25 (квадрат)*** –0,009 [–0,01; –0,008] –0,552 0,000
Этап 2
Константа 28,857 [28,298; 29,416] – 0,000
Пол* –4,14 [–4,806; –3,475] –0,25 0,000
рСКФ по CKiD U25** –0,076 [–0,093; –0,058] –0,173 0,000
рСКФ по CKiD U25 (квадрат)*** –0,01 [–0,01; –0,009] –0,588 0,000
SDS роста –4,439 [–4,737; –4,14] –0,597 0,000

Примечания: * женский пол являлся референтной категорией; ** переменная рСКФ по CKiD U25 центрирована; *** пере-
менная рСКФ по CKiD U25 центрирована и возведена в квадрат; B, β – коэффициенты регрессии; 95% ДИ – 95% довери-
тельные интервалы.
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C учетом коэффициента регрессии (табл. 5) можно заключить, что вне зависимо-
сти от функции почек и пола пациента на каждое увеличение SDS роста на 1 SD от-
носительная разница между рСКФ по CКD-EPI и CKiD U25 уменьшается на 4,4% (95% 
ДИ: –4,737; –4,14). 

Результаты иерархического множественного регрессионного анализа подтверж-
дают, что SDS роста является независимым (после учета пола и функции почек) пре-
диктором относительной разницы между рСКФ по CKD-EPI и CKiD U25. 

	� ОБСУЖДЕНИЕ
Резюме основных результатов
Проведено одноцентровое одномоментное (cross-sectional) исследование на ос-

нове регионального реестра. Проанализированы клинические данные 402 семнад-
цатилетних подростков с ХБП. На основании корреляционного анализа, сравнения 
независимых групп и анализа простой линейной регрессии установлено, что разни-
ца между рСКФ по CKD-EPI и CKiD U25 зависит от SDS роста. Наибольшие различия 
между рСКФ по указанным формулам выявлены у пациентов с SDS роста <–1, т. е. у 
подростков с ростом <168,7 см и <156,5 см для лиц мужского и женского пола соот-
ветственно. Иерархический множественный регрессионный анализ подтвердил, что 
SDS роста является независимым (после учета пола и функции почек) статистически 
значимым предиктором абсолютной и относительной разницы между рСКФ по ана-
лизируемым формулам, объясняя 32,7% и 34,2% их вариабельности соответственно. 

Ограничения исследования
Выполненное исследование было одноцентровым и ретроспективным. Исклю-

чались пациенты с ХБП С4-С5, с гиперфильтрацией, а также подростки с SDS роста 
<–4, что ограничивает применение полученных выводов к пациентам с такими ха-
рактеристиками. Расчет рСКФ по CKD-EPI выполнялся на возраст 18 лет на основа-
нии уровня креатинина, измеренного в возрасте от 17  лет до 17  лет и 11  месяцев 
(Ме=17,6  года), что не учитывает естественное изменение креатинина с возрас-
том. Это допущение основано на известной скорости прогрессирования ХБП у 
детей и подростков: от 1,5  мл/мин/1,73  м2 в год (при негломерулярном генезе) до  
4,3 мл/мин/1,73 м2 в год (при гломерулярном генезе) [19], что при перерасчете по-
зволяет определить незначительное изменение креатинина за промежуток времени 
менее 1 года у большинства пациентов со стабильной ХБП и СКФ ≥30 мл/мин/1,73 м2. 
Отсутствие данных об измеренной СКФ не позволяет сделать вывод о том, какая из 
формул является более точной. Анализировалась только разница между формулами 
(абсолютная (мл/мин/1,73 м2) и относительная (%)).

Интерпретация результатов исследования
Проблема несогласованности рСКФ у подростков и молодых взрослых неодно-

кратно обсуждалась в отечественной и зарубежной литературе [8–10]. Однако это 
исследование впервые количественно оценило влияние SDS роста на абсолютную и 
относительную разницу между рСКФ по CKD-EPI и CKiD U25 на российской выборке 
достаточного объема. 

Общеизвестно, что расчет СКФ по CKiD U25 на основе сывороточного креати-
нина выполняется с учетом пола, возраста и роста пациентов. Это необходимо для 
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корректной оценки СКФ у детей и подростков, так как уровень креатинина зависит 
от объема мышечной массы и, следовательно, меняется в зависимости от указан-
ных параметров. Формула CKD-EPI разработана и валидирована для взрослого на-
селения, то есть для лиц, которые завершили физическое развитие и имеют менее 
значимую вариабельность антропометрических показателей. Поэтому рост в этой 
формуле не рассматривается как значимый и независимый предиктор рСКФ. Сле-
довательно, при расчете СКФ по формуле CKD-EPI у пациентов одного возраста и 
пола с одинаковым уровнем сывороточного креатинина вне зависимости от роста 
будет получен идентичный результат. Тем не менее теоретически эти пациенты могут 
иметь разную функцию почек. 

У здоровых пациентов с высокорослостью рСКФ по формуле CKD-EPI может 
быть ниже, чем у здоровых пациентов со средними ростовыми показателями, толь-
ко за счет большей мышечной массы и, соответственно, более высокого уровня 
креатинина. В исследовании S. Park и соавт. [20] на основании репрезентативной 
выборки (467  182 человека) было установлено, что высокий рост ассоциирован 
со снижением рСКФ у взрослых пациентов (40–69 лет) вне зависимости от клини-
ко-демографических, других антропометрических, метаболических и социальных 
факторов. То есть выявлена обратная зависимость между ростом и рСКФ по CKD-
EPI. Авторы, обсуждая результат, обращают внимание, что рСКФ может быть ниже у 
этих пациентов за счет повышения уровня креатинина вследствие высокого роста 
и большей мышечной массы, а не в результате снижения функции почек. Однако 
отсутствие данных об измеренной СКФ в этом исследовании не позволяет сделать 
однозначные выводы. 

Подростки и молодые взрослые с низкорослостью в большинстве случаев имеют 
меньший объем мышечной массы. Поэтому при нормальной функции почек уровень 
креатинина у них может быть ниже, чем у здоровых сверстников со средним ростом. 
Следовательно, выявление у пациента с низкорослостью такого же уровня креа-
тинина, как и у здорового пациента со средними ростовыми показателями, может 
свидетельствовать о нарушении функции почек. Тем не менее, несмотря на разные 
антропометрические показатели, в обоих случаях по формуле CKD-EPI будет рас-
считана одинаковая рСКФ. Таким образом, основная проблема в том, что рСКФ по  
CKD-EPI на основе креатинина у пациентов с низким ростом может быть определена 
как ложно «нормальная» при нарушении функции почек.

Влияние роста на уровень креатинина и, следовательно, на рСКФ является при-
чиной более значимой несогласованности между CKiD U25 и CKD-EPI у пациентов с 
физическим развитием ниже среднего, что было выявлено в нашем исследовании. 
Наши данные согласуются с ранее проведенным исследованием M. Webster-Clark и 
соавт. [21], в котором выполнено сравнение формулы Шварцаbed и CKD-EPI. Авторы 
также пришли к выводу, что рост оказывает независимое влияние на степень несо-
гласованности между расчетами. Было установлено, что чем ниже рост у пациента, 
тем больше различия между рСКФ по указанным формулам. 

При отсутствии осведомленности терапевтов о несогласованности формул, что 
особенно актуально для пациентов с низким ростом, определение такой же рСКФ по 
CKD-EPI в 18 лет и старше, как и по CKiD U25 в предыдущем периоде, может быть рас-
ценено как стабильная функция почек, хотя это будет свидетельствовать о быстром 
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прогрессировании заболевания. То есть при ухудшении функции почек переход на 
CKD-EPI (без учета изменения рСКФ по CKiD U25) может нивелировать отрицатель-
ную динамику и привести к недооценке тяжести состояния пациента. 

На основании результатов выполненного исследования нами предлагается пер-
сонифицированный подход к применению формул у подростков и молодых взрос-
лых. При  значении SDS роста <–1 у подростков 17  лет (что соответствует росту 
<168,7 см у лиц мужского и <156,5 см у лиц женского пола) предлагается продолжить 
использование формулы CKiD U25 в 18 лет и старше (максимум до 25 лет). После под-
тверждения стабильной функции почек как минимум двукратным исследованием 
уровня сывороточного креатинина и расчетом СКФ по двум формулам (CKiD U25 и 
CKD-EPI) допустимо продолжить мониторирование функции почек с использова-
нием одной формулы для взрослых. Это позволит исключить риск потенциальной 
недооценки скорости прогрессирования ХБП и улучшит преемственность оказания 
медицинской помощи при переходе пациентов из детской нефрологической службы 
в систему здравоохранения для взрослых.

Для подтверждения эффективности этого подхода необходимы проспективные 
когортные исследования. Кроме того, представляет интерес изучение рСКФ на ос-
нове цистатина С, а также определение СКФ на основе экзогенных маркеров у под-
ростков с SDS роста <–1.

Значение результатов для других регионов (обобщаемость)
По нашему мнению, учитывая достаточный объем выборки и ее репрезентатив-

ность, выполнение аналогичных исследований в других регионах приведет к полу-
чению таких же выводов, если анализ будет проведен в группах с аналогичными кли-
ническими характеристиками. 

Доступность базы, протокола
Протокол исследования опубликован не был. Анализируемая база пациентов 

обезличена, имеет государственную регистрацию [22] и может быть предоставлена 
по обоснованному запросу.

	� ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Установлено, что SDS роста является одним из основных факторов, определяю-

щих различия рСКФ между формулами CKD-EPI и CKiD U25. У пациентов с SDS роста 
<–1, в том числе с низкорослостью, выявлены наибольшие расхождения. Предлага-
ется при переходе подростков в систему здравоохранения для взрослых у пациен-
тов с SDS роста <–1 (то есть ростом <168,7  см у лиц мужского пола и <156,5  см у 
лиц женского пола) рекомендовать мониторинг функции почек на основании рСКФ 
по формуле CKiD U25 с последующим переходом на CKD-EPI при стабильной рСКФ 
по двум формулам. Терапевты и нефрологи должны быть осведомлены о рисках не-
дооценки прогрессирования ХБП у таких пациентов при использовании формул, не 
учитывающих рост. 
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Введение. Оценка продолжительности интервала QT позволяет выделить пациен-
тов с высоким риском развития кардиогенной патологии и требует обсуждения у 
детей в зависимости от родоразрешения рожениц.
Цель. На основании оценки интервала QT (мс), а также его динамики у доношенных 
детей первого года жизни с учетом родоразрешения рожениц выявить периоды с 
повышенным риском общей смертности и смертности от сердечно-сосудистых за-
болеваний.
Материалы и методы. Проведено поперечное исследование на доношенных ново-
рожденных в динамике первого года жизни, рожденных с использованием разных 
стратегий родоразрешения рожениц. Дети не подвергались медицинскому вмеша-
тельству. Точки наблюдения детей: при рождении, 1, 3, 6, 12 месяцев жизни. Измерялся 
и оценивался интервал QT с использованием непараметрических методов статистиче-
ского анализа, сравнения 95% доверительного интервала для относительной частоты.
Результаты. В исследование включили 153 доношенных ребенка от одноплод-
ной беременности из отделений физиологии новорожденных. Из  них 128 роди-
лись от матерей с отягощенным анамнезом посредством: первых родов и опера-
ции кесарева сечения (1-я  группа, n=27); повторных родов и операций кесарева  
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сечения (2-я группа, n=5); первых (3-я группа, n=60) и повторных естественных родов 
(4-я группа, n=31); повторных родов и первой операции кесарева сечения (5-я груп-
па, n=5). Контрольную группу составили практически здоровые дети, родившиеся от 
первых родов через естественные родовые пути практически здоровыми матеря-
ми (6-я группа, n=25). Завершили исследование 143 ребенка. На основании анализа 
обзора результатов оценки 95% ДИ для интервала QTc, мс, не установлено статисти-
чески значимого его изменения на 2–3-и сутки, в 1, 3, 12 месяцев жизни в выборке 
детей 1-й группы, на 2–3-и сутки, в 1, 3, 6, 12 месяцев жизни в выборках детей 2-й и 
5-й групп, на 2–3-и сутки и в 6 месяцев жизни в выборке детей 4-й группы, то есть 
он не укорачивался. Углубленная оценка продолжительности «фазы возбуждения» и 
«фазы прекращения возбуждения» миокарда в выборках детей 2-й и 5-й групп указа-
ла на нарушение их соотношения, и отсутствовала закономерная зависимость «фазы 
возбуждения» миокарда от ЧСС, в том числе в выборке детей 1-й группы.
Заключение. Риски общей смертности и смертности от сердечно-сосудистых забо-
леваний выше в выборке детей 1-й группы на 2–3-и сутки, в 1, 3, 12 месяцев жизни; в 
выборках детей 2-й и 5-й групп на 2–3-и сутки, в 1, 3, 6, 12 месяцев жизни; в выборке 
детей 4-й группы на 2–3-и сутки и в 6 месяцев жизни.
Ключевые слова: родоразрешение, дети, QT, QTс, QT1, T1T
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Introduction. Evaluating the QT interval duration allows identifying patients with high 
risk of cardiogenic pathology and requires discussion for pediatric patients depending on 
the delivery of parturients.

Оценка интервала QT у доношенных детей в динамике первого года жизни 
с учетом родоразрешения рожениц: поперечное исследование
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Purpose. To identify periods with an increased risk of overall mortality and mortality 
from cardiovascular diseases in full-term infants during the first year of life based on 
the assessment of the QT interval (ms) and its trends taking into account the delivery of 
parturients.
Materials and methods. A cross-sectional study was conducted in full-term newborns 
born under different delivery strategies applied to laboring mothers in trends over the 
first year of life.  The children were not subjected to medical intervention. The children 
were observed at birth, 1, 3, 6, and 12 months of their life. The QT interval was measured 
and evaluated using non-parametric statistical analysis methods and a 95% confidence 
interval comparison for the relative frequency.
Results. The study included 153 full-term infants from singleton pregnancies from the 
neonatal physiology departments. Among them, 128 were born to mothers with a history 
of complications through: first delivery and cesarean section (group 1, n=27); repeated 
deliveries and cesarean sections (group  2, n=5); first natural delivery (group  3, n=60); 
repeated natural deliveries (group 4, n=31); repeated deliveries and first cesarean section 
(group 5, n=5). The control group consisted of practically healthy children born from the 
first delivery through the natural birth canal by practically healthy mothers (group  6, 
n=25). A total of 143 children completed the study. Based on the analysis of the review of 
the results of the 95% CI assessment for the QTc interval (ms), there were no statistically 
significant changes in the interval on days 2–3, and at 1, 3, and 12 months of life in the 
sample of children in group 1, on days 2–3, at 1, 3, 6, and 12 months of life in the samples 
of children in groups 2 and 5, and on days 2–3 and at 6 months of life in the sample of 
children in group 4, indicating that the interval did not shorten. An in-depth assessment 
of the duration of the "excitation phase" and the "termination phase" of myocardial 
excitation in the samples of children in groups 2 and 5 indicated a violation of their ratio, 
and there was no regular dependence of the "excitation phase" of myocardial excitation 
on heart rate, including in the sample of children in group 1.
Conclusion. The risks of overall mortality and mortality from cardiovascular diseases are 
higher in the sample of children in group 1 on days 2–3, and at 1, 3, and 12 months of life; 
in the samples of children in groups 2 and 5 on days 2–3, and at 1, 3, 6, and 12 months of 
life; and in the sample of children in group 4 on days 2–3 and 6 months of life.
Keywords: childbirth, children, QT, QTc, QT1, T1T

_________________________________________________________________________________________________

	� ВВЕДЕНИЕ
Оценка продолжительности интервала QT, отражающего деполяризацию и ре-

поляризацию миокарда, на стандартной электрокардиограмме позволяет выделить 
пациентов с высоким риском развития кардиогенных приступов потери сознания, 
фатальных аритмий и внезапной сердечной смерти [1–11]. Отметим, что существен-
ное значение имеют устойчивые изменения продолжительности интервала  QT. 
При  спорадических бессимптомных случаях своевременный правильный электро-
кардиографический диагноз является единственным шансом для пациента на полу-
чение адекватной медицинской помощи.

Особенности соматического здоровья, течения беременности и родов, состо-
яние плода определяют стратегию родоразрешения рожениц, что в совокупности  
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с особенностями наследственности, вскармливания, заболеваемости можно рассма-
тривать как факторы, действующие на организм и особенно функциональное состоя-
ние сердечно-сосудистой системы, в том числе на продолжительность интервала QT. 

Вместе с тем данные особенности не нашли достаточного отражения в доступной 
научной литературе. 

	� ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
На основании оценки интервала QT (мс), а также его динамики у доношенных 

детей первого года жизни с учетом родоразрешения рожениц выявить периоды с 
повышенным риском общей смертности и смертности от сердечно-сосудистых за-
болеваний.

	� МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Проведено поперечное (одномоментное), выполненное через определенные 

промежутки времени исследование. Набор материала осуществлялся на базах отде-
лений физиологии новорожденных и консультативно-диагностических перинаталь-
ных центров клиник ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр 
имени В.А.  Алмазова» Министерства здравоохранения Российской Федерации, 
г. Санкт-Петербург, и ФГБУ ВО «Санкт-Петербургский государственный педиатриче-
ский медицинский университет» Министерства здравоохранения Российской Феде-
рации, г. Санкт-Петербург, а также на базе Смоленского областного государственного 
учреждения здравоохранения «Перинатальный центр», г. Смоленск. Специфических 
факторов (социальных, экономических, культурных), способных повлиять на внеш-
нюю обобщаемость выводов исследования, не имелось. 

Включение детей в исследование осуществлялось исключительно по добро-
вольному желанию законных представителей. Под нашим наблюдением находились 
дети, рожденные на 37–42-й неделях одноплодной беременности и имевшие зу-
бец Т на электрокардиограмме. Подавляющее большинство из них были выписаны  
на 3–5-е сутки жизни.

В исследование с рождения включили 153 детей. Из них 128 родились от матерей 
с отягощенным соматическим и акушерско-гинекологическим анамнезом посред-
ством: первых родов и операции кесарева сечения (1-я группа, n=27); повторных ро-
дов и операций кесарева сечения (2-я группа, n=5); первых родов через естествен-
ные родовые пути (3-я группа, n=60); повторных родов через естественные родовые 
пути (4-я группа, n=31); повторных родов и первой операции кесарева сечения, но 
предшествующие роды проходили через естественные родовые пути (5-я  группа, 
n=5). Контрольную группу составили практически здоровые дети, родившиеся от 
первых родов через естественные родовые пути у практически здоровых матерей 
(6-я группа, n=25). 

Количество интервалов QT, включенных в исследование, отражено в таблице.
Причинами отказа от участия в исследовании или неявки в назначенный срок 

были отказ законных представителей или заболевание ребенка.
Точками обследования наблюдаемых детей были: 2–3-и сутки, 1, 3, 6, 12 месяцев 

жизни. Смещения их не произошло. Выполнен сбор и анализ анамнестических дан-
ных, клинических, инструментальных и лабораторных показателей у детей. Меди-
цинское вмешательство не проводилось.

Оценка интервала QT у доношенных детей в динамике первого года жизни 
с учетом родоразрешения рожениц: поперечное исследование
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Методика электрокардиографии описана в статье [12]. Во II стандартном отведе-
нии на электрокардиограмме оценивали длительность интервалов RR, QT, QT1, T1T 
(рис. 1) [13–15]:

Количество интервалов QT, включенных в исследование, в изучаемые периоды жизни
Number of QT intervals included in the study during the studied life periods

Количество пациен-
тов, n (абс.)

1-я 
группа

2-я 
группа

3-я 
группа

4-я 
группа

5-я 
группа

6-я 
группа Всего

2–3-и сутки 27 5 60 31 5 25 153
1 месяц 30 5 65 34 7 25 166
3 месяца 29 5 61 31 7 25 158
6 месяцев 31 4 56 28 7 25 151
12 месяцев 26 3 54 29 7 25 144
Итого 143 22 296 153 33 125 772

3. Р 3. Р

3. R 3. R

3. Q 3. Q
3. S 3. S

3. T

1

4
3

2

3. T
3. U

Рис. 1. Схематическое изображение интервалов на электрокардиограмме

Примечания: 1 – интервал RR, 2 – интервал QT, 3 – интервал QT1, 4 – интервал T1T.

Fig. 1. Schematic representation of intervals on an electrocardiogram

Notes: 1 – RR interval, 2 – QT interval, 3 – QT1 interval, 4 – T1T interval.

1.	 Длительность интервала RR – расстояние от вершины зубца R одного кардиоцик-
ла до вершины зубца  R последующего кардиоцикла в секундах. Он  необходим  
для подсчета частоты сердечных сокращений (ЧСС). ЧСС = 60/RR, с.

2.	 Длительность интервала Q(R)T – расстояние от начала зубца Q(R) до конца зуб-
ца Т, включающее в себя комплекс QRS и сегмент ST, мс. Для расчета использовали 
средний для участка записи интервал RR и следующий за ним интервал QT. Ме-
тодом касательной определяли окончание зубца Т [16]. Окончание зубца Т соот-
ветствовало пересечению касательной, проведенной от вершины зубца Т по его 
нисходящей части, и изолинии, за которую принимается продолжение интервала 
PQ (рис. 2).
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Для расчета корригированного интервала QT (QTc) использовали формулу 
Framingham: QTc = QT + 0,154 × (1-RR). Нормативные значения 332 [17] – 467 [18]. Ис-
пользовали интервал RR предшествующего комплекса после убеждения в том, что 
адаптация интервала QT к уровню ЧСС на изучаемой кардиограмме была достигнута.

При синусовой аритмии интервал QTc определяли во время стабилизации сину-
сового ритма. В  случаях, когда интервал  RR демонстрировал значительную вариа-
бельность, измеряли интервал QT в нескольких подряд следующих друг за другом 
кардиоциклах (не менее 3) и усредняли значение интервала QTc  [19]. В  случаях  
преждевременных наджелудочковых или желудочковых сокращений избегали из-
мерений интервала QT в комплексах, следующих сразу после пауз. В случаях расши-
ренного желудочкового комплекса при наличии нарушений внутрижелудочковой 
проводимости вычисляли модифицированный интервал QT: QTm = QT – 50% QRS с 
последующим расчетом QTс по формуле Framingham [20].
3.	 Длительность интервала QT1  – расстояние от начала зубца Q(R) до начала зуб-

ца Т – «фаза возбуждения» в электрической систоле, мс.
4.	 Длительность интервала T1T – расстояние от начала зубца Т до его окончания – 

«фаза прекращения возбуждения» в электрической систоле, мс. 
Все стадии исследования соответствовали российскому законодательству, меж-

дународным этическим нормам и нормативным документам исследовательских ор-
ганизаций. Для написания статьи использован первичный материал В.В. Деревцова 
на соискание ученой степени кандидата медицинских наук: «Особенности здоровья 
и адаптационно-резервные возможности у новорожденных от матерей с анемия-
ми в динамике первого года жизни (Смоленск, 2011)», и соискание ученой степени 
доктора медицинских наук «Особенности постнатальной адаптации и система дис-
пансерного наблюдения детей, рожденных с задержкой внутриутробного роста и 
развития (Санкт-Петербург, 2019)». Выписка из протокола № 59 от 17 марта 2014 г. 
этического комитета ФГБУ «Северо-Западный федеральный медицинский исследо-
вательский центр им. В.А. Алмазова» МЗ РФ и выписка из протокола № 12/3 от 4 де-
кабря 2017 г. этического комитета ФГБОУ ВО «Санкт-Петербургский государственный 
педиатрический медицинский университет» МЗ РФ.

Статистический анализ
Размер выборки предварительно не рассчитывался. Использовали пакет 

компьютерных программ для статистического анализа StatSoft Statisticа v.  6.1. 

Рис. 2. Схема оценки окончания зубца Т по методу касательной
Fig. 2. Scheme for evaluating the end of the T wave using the tangent method

P

R

Q

T
U

QT interval

End of T wave

Tangent

Baseline
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Подсчитывались следующие параметры: количество (n), медиана (Ме), квартили (Q1; 
Q3), минимальное (min) и максимальное (max) значения, размах, интерквартильный 
размах. В связи с тем, что проверка на нормальность распределения данных не про-
водилась, использовали методы непараметрического статистического анализа. Со-
поставление количественных данных двух независимых выборок выполняли при 
помощи U-критерия Манна – Уитни, а зависимых – критерия Уилкоксона. Результаты 
корреляционного анализа показателей оценивали с использованием статистиче-
ского анализа ранговой корреляции Спирмена. Сравнение относительной частоты 
в двух зависимых и независимых выборках осуществлялось при помощи сравнения 
95% доверительного интервала (ДИ) для относительной частоты с использованием 
интернет-калькулятора EpiTools (https://epitools.ausvet.com.au/ciproportion). Коррек-
ция результатов исследования не проводилась. Статистически значимыми считали 
различия при р<0,05, а также при условии отсутствия пересечения 95%  ДИ. Огра-
ничением исследования следует признать достаточно небольшой размер выборок.

	� РЕЗУЛЬТАТЫ
Оценка результата статистического анализа, представленного на рис. 3–7, пока-

зала, что медианы ЧСС (ударов в минуту), длительности интервала QT (мс), длитель-
ности интервала QTc (мс), длительности интервала QT1 (мс), длительности интервала 
T1T (мс) в выборках детей 1, 2, 3, 4, 5, 6-й групп в сравнении между собой на 2–3-и 
сутки, в 1, 3, 6, 12 месяцев жизни соответственно статистически значимо (U-критерий 
Манна – Уитни) не различались.

Рис. 3. Диаграмма размаха ЧСС у детей, ударов в минуту

Примечания: здесь и на рисунках 4–7: I, II, III, IV, V, VI – группы детей, 1 – на 2–3-и сутки жизни, 2 – 1 месяц жизни, 3 – 3 месяца 
жизни, 4 – 6 месяцев жизни, 5 – 12 месяцев жизни.

Fig. 3. The diagram of the scope of the HR in children, beats per minute

Notes: here and in Figures 4–7: I, II, III, IV, V, VI – groups of children, 1 – on 2 – 3 days of life, 2 – 1 month of life, 3 – 3 months of life, 
4 – 6 months of life, 5 – 12 months of life.
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Рис. 4. Диаграмма размаха интервала QT у детей, мс
Fig. 4. QT interval range chart in children, ms

Рис. 5. Диаграмма размаха интервала QTс у детей, мc
Fig. 5. QTc interval spread chart in children, ms

Проведенная оценка медианы ЧСС, ударов в минуту при помощи критерия Уил-
коксона (рис. 3) показала, что она статистически значимо (р<0,05) в выборках детей 
в возрастные периоды в жизни:
1)	 1-й группы со 2–3-х суток до 1 месяца увеличивалась на 19, с 1-го до 3-го месяца 

уменьшалась на 15, с 3-го по 6-й месяц уменьшалась на 14;
2)	 3-й группы со 2–3-х суток до 1 месяца увеличивалась на 16, с 1-го до 3-го месяца 

уменьшалась на 11, с 3-го по 6-й месяц уменьшалась на 15;

Оценка интервала QT у доношенных детей в динамике первого года жизни 
с учетом родоразрешения рожениц: поперечное исследование
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3)	 4-й группы со 2–3-х суток до 1 месяца увеличивалась на 22, с 1-го до 3-го месяца 
уменьшалась на 17, с 3-го по 6-й месяц уменьшалась на 18, с 6-го по 12-й месяц 
уменьшалась на 12;

4)	 5-й группы со 2–3-х суток до 1 месяца увеличивалась на 29;
5)	 6-й группы с 3-го по 6-й месяц уменьшалась на 21.

Рис. 6. Диаграмма размаха интервала QT1 у детей, мс
Fig. 6. QT1 interval range chart in children, ms

Рис. 7. Диаграмма размаха интервала Т1Т у детей, мс
Fig. 7. T1T interval range chart in children, ms
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Результат оценки медианы интервала QT (мc) с использованием критерия Уилкок-
сона (рис. 4) показал, что она статистически значимо (р<0,05) в выборках детей в воз-
растные периоды жизни:
1)	 3-й группы со 2–3-х суток до 1 месяца уменьшалась на 10;
2)	 6-й группы с 3-го по 6-й месяц увеличивалась на 10.

Анализ результата оценки медианы интервала QT1 (мc) при помощи критерия 
Уилкоксона (рис. 6) показал, что она статистически значимо (р<0,05) в выборке детей 
5-й группы с 6-го по 12-й месяц жизни увеличивалась на 20.

Результат оценки медианы интервала T1Т (мc) с использованием критерия Уил-
коксона (рис. 7) показал, что она статистически значимо (р<0,05) в выборках детей в 
возрастные периоды жизни:
1)	 3-й группы со 2–3-х суток до 1 месяца уменьшалась на 10;
2)	 6-й группы с 3-го по 6-й месяц увеличивалась на 10.

Обзор результатов оценки 95% ДИ для интервала QTc (мс) показал, что он стати-
стически значимо (р<0,05) в выборках детей:
1)	 1-й группы в 6 месяцев жизни укорочен, меньше 350 мс у 81% (95% ДИ 63–93) по 

сравнению нормальным значением у 19% (95% ДИ 7–37), из них меньше 332 мс у 
44% (95% ДИ 24–65);

2)	 3-й группы на 2–3-и сутки жизни укорочен, меньше 350 мс у 63% (95% ДИ 54–77)  
по сравнению с нормальным значением у 33% (95% ДИ 23–46), из них меньше 
332 мс у 50% (95% ДИ 34–66), в 1 месяц жизни укорочен, меньше 350 мс у 74% 
(95% ДИ 61–84) по сравнению с нормальным значением у 26% (95% ДИ 16–39), 
из них меньше 332 мс у 48% (95% ДИ 33–63), в 3 месяца жизни укорочен, меньше 
350 мс у 67% (95% ДИ 54–79) по сравнению с нормальным значением у 33% (95% 
ДИ 21–46), из них меньше 332 мс у 34% (95% ДИ 20–51), в 6 месяцев жизни укоро-
чен, меньше 350 мс у 77% (95% ДИ 64–87) по сравнению с нормальным значением 
у 23% (95% ДИ 13–36), из них меньше 332 мс у 37% (95% ДИ 23–53), в 12 месяцев 
жизни укорочен, меньше 350 мс у 70% (95% ДИ 50–82) по сравнению с нормаль-
ным значением у 30% (95% ДИ 18–44), из них меньше 332 мс у 42% (95% ДИ 26–59);

3)	 4-й группы в 1 месяц жизни укорочен, меньше 350 мс у 79% (95% ДИ 62–91) по 
сравнению с нормальным значением у 21% (95% ДИ 9–38), из них меньше 332 мс 
у 33% (95% ДИ 16–54), в 3 месяца жизни укорочен, меньше 350 мс у 77% (95% ДИ 
60–90) по сравнению с нормальным значением у 23% (95% ДИ 9–41), из них мень-
ше 332 мс у 29% (95% ДИ 13–51), в 12 месяцев жизни укорочен, меньше 350 мс у 
76% (95% ДИ 56–90) по сравнению с нормальным значением у 24% (95% ДИ 10–
43), из них меньше 332 мс у 50% (95% ДИ 28–72);

4)	 6-й группы на 2–3-и сутки, в 1, 3, 6, 12 месяцев жизни нормальные значения у 
100% (95% ДИ 86–100), что соответственно по сравнению с 1, 2, 3, 4, 5-й группами 
чаще в 3, 2,5, 3, 3, 2,5 раза, в 2, 7, 5, 3,8, 4,8, 3,5 раза, в 3, у всех, 3, 4, 2 раза, в 5, 4, 4, 
2, 7 раз, в 3, – , 3, 4, 2 раза.
Обзор результатов оценки 95% ДИ для соотношения интервалов QT1 и Т1Т пока-

зал, что статистически значимо (р<0,05) в выборках детей:
1)	 1-й группы на 2–3-и сутки жизни интервал QT1 < интервала Т1Т у 52% (95% ДИ 

32–71) по сравнению с ситуацией, когда интервал QT1 = интервалу Т1Т у 7% (95% 
ДИ 1–25), в 3 месяца жизни интервал QT1 > интервала Т1Т у 55% (95% ДИ 36–74) по 
сравнению с ситуацией, когда интервал QT1 = интервалу Т1Т у 7% (95% ДИ 1–23), 
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в 6 месяцев жизни интервал QT1 > интервала Т1Т у 61% (95% ДИ 42–78) по срав-
нению с ситуацией, когда интервал QT1 = интервалу Т1Т у 23% (95% ДИ 10–41) и 
ситуацией, когда интервал QT1 < интервала Т1Т у 16% (95% ДИ 5–34), в 12 месяцев 
жизни интервал QT1 > интервала Т1Т у 65% (95% ДИ 44–83) по сравнению с ситуа-
цией, когда интервал QT1 = интервалу Т1Т у 15% (95% ДИ 4–35), и ситуацией, когда 
интервал QT1 < интервала Т1Т у 19% (95% ДИ 7–39);

2)	 3-й группы на 2–3-и сутки жизни интервал QT1 > интервала Т1Т у 57% (95% ДИ 
43–69) по сравнению с ситуацией, когда интервал QT1 = интервалу Т1Т у 8% (95% 
ДИ 3–18), в 1 месяц жизни интервал QT1 > интервала Т1Т у 71% (95% ДИ 58–81) по 
сравнению с ситуацией, когда интервал QT1 = интервалу Т1Т у 9% (95% ДИ 3–19), и 
ситуацией, когда интервал QT1 < интервала Т1Т у 20% (95% ДИ 11–32), в 3 месяца 
жизни интервал QT1 > интервала Т1Т у 57% (95% ДИ 44–70) по сравнению с ситуа-
цией, когда интервал QT1 = интервалу Т1Т у 15% (95% ДИ 7–26), и ситуацией когда 
интервал QT1 < интервала Т1Т у 28% (95% ДИ 17–41), в 6 месяцев жизни интервал 
QT1 > интервала Т1Т у 54% (95% ДИ 40–67) по сравнению с ситуацией, когда ин-
тервал QT1 = интервалу Т1Т у 9% (95% ДИ 3–20) и интервал QT1 < интервала Т1Т у 
37% (95% ДИ 25–51) по сравнению с ситуацией, когда интервал QT1 = интервалу 
Т1Т, в 12 месяцев жизни интервал QT1 > интервала Т1Т у 44% (95% ДИ 31–59) по 
сравнению с ситуацией, когда интервал QT1 = интервалу Т1Т у 7% (95% ДИ 2–18) 
и интервал QT1 < интервала Т1Т у 48% (95% ДИ 34–62) по сравнению с ситуацией, 
когда интервал QT1 = интервалу Т1Т;

3)	 4-й группы на 2–3-и сутки жизни интервал QT1 > интервала Т1Т у 48% (95% ДИ 
30–67) по сравнению с ситуацией, когда интервал QT1 = интервалу Т1Т у 13% (95% 
ДИ 4–29), в 1 месяц жизни интервал QT1 > интервала Т1Т у 62% (95% ДИ 44–78) по 
сравнению с ситуацией, когда интервал QT1 = интервалу Т1Т у 15% (95% ДИ 5–31), 
и ситуацией, когда интервал QT1 < интервала Т1Т у 23% (95% ДИ 11–41), в 3 месяца 
жизни интервал QT1 > интервала Т1Т у 65% (95% ДИ 45–81) по сравнению с ситуа-
цией, когда интервал QT1 = интервалу Т1Т у 6% (95% ДИ 1–21), в 6 месяцев жизни 
интервал QT1 > интервала Т1Т у 61% (95% ДИ 41–79) по сравнению с ситуацией, 
когда интервал QT1 = интервалу Т1Т у 11% (95% ДИ 2–38), в 12 месяцев жизни ин-
тервал QT1 > интервала Т1Т у 69% (95% ДИ 49–85) по сравнению с ситуацией, когда 
интервал QT1 = интервалу Т1Т у 10% (95% ДИ 2–27), и ситуацией, когда интервал 
QT1 < интервала Т1Т у 21% (95% ДИ 8–40);

4)	 6-й группы на 2–3-и сутки жизни интервал QT1 > интервала Т1Т у 40% (95% ДИ 
21–61) по сравнению с ситуацией, когда интервал QT1 = интервалу Т1Т у 4% (95% 
ДИ 0–20) и интервал QT1 < интервала Т1Т у 56% (95% ДИ 35–76) по сравнению с 
ситуацией, когда интервал QT1 = интервалу Т1Т, в 12  месяцев жизни интервал  
QT1 > интервала Т1Т у 60% (95% ДИ 39–79) по сравнению с ситуацией, когда интер-
вал QT1 = интервалу Т1Т у 4% (95% ДИ 0–20).
Итог оценки ЧСС, ударов в минуту и интервала QT, мс, с использованием сравни-

тельного статистического анализа ранговой корреляции Спирмена (р<0,05) показал 
наличие отрицательной корреляционной связи умеренной силы в возрастные пери-
оды жизни на 2–3-и сутки (r=–0,61), в 1 (r=–0,43), 6 (r=–0,59) месяцев в выборке детей 
1-й группы, на 2–3-и сутки (r=–0,62), в 1 (r=–0,28), 3 (r=–0,26), 6 (r=–0,59), 12 (r=–0,47) 
месяцев в выборке детей 3-й группы, на 2–3-и сутки (r=–0,47), в 1 (r=–0,8), 3 (r=–0,45), 
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12 (r=–0,57) месяцев в выборке детей 4-й группы, в 1 (r=–0,56), 3 (r=–0,66) месяца в 
выборке детей 6-й группы.

Итог оценки ЧСС, ударов в минуту и интервала QTс, мс, с использованием срав-
нительного статистического анализа ранговой корреляции Спирмена (р<0,05) пока-
зал наличие отрицательной корреляционной связи умеренной силы в возрастные 
периоды жизни на 2–3-и сутки (r=–0,42) в выборке детей 1-й группы, на 2–3-и сутки 
(r=–0,39) в выборке детей 3-й группы, на 2–3-и сутки (r=–0,4), в 1 (r=–0,57) месяц в вы-
борке детей 4-й группы, в 3 (r=–0,5), 12 (r=–0,66) месяцев в выборке детей 6-й группы.

Итог оценки ЧСС, ударов в минуту и интервала QT1, мс, с использованием сравни-
тельного статистического анализа ранговой корреляции Спирмена (р<0,05) показал 
наличие отрицательной корреляционной связи умеренной силы в возрастные пе-
риоды жизни на 2–3-и сутки (r=–0,28) в выборке детей 3-й группы, в 6 (r=–0,44), 12 
(r=–0,59) месяцев в выборке детей 4-й группы.

Итог оценки ЧСС, ударов в минуту и интервала T1Т, мс, с использованием сравни-
тельного статистического анализа ранговой корреляции Спирмена (р<0,05) показал 
наличие отрицательной корреляционной связи умеренной силы в возрастные пе-
риоды жизни на 2–3-и сутки (r=–0,52), в 1 (r=–0,4) месяц в выборке детей 1-й группы, 
на 2–3-и сутки (r=–0,36), в 1 (r=–0,26), 3 (r=–0,4), 6 (r=–0,49) месяцев в выборке детей 
3-й группы, на 2–3-и сутки (r=–0,41), в 1 (r=–0,53) месяц в выборке детей 4-й группы.

	� ОБСУЖДЕНИЕ
Характер изменения медианы ЧСС, ударов в минуту в выборках детей 1, 3, 4, 5, 6-й 

групп, доказанный в нашем исследовании, в динамике наблюдения связан с активно-
стью симпатического отдела вегетативной нервной системы, гипоксией [12]. Вместе 
с тем учащение ЧСС в возрасте с 2–3 суток до 1 месяца жизни было более выражено 
в выборке детей 5-й группы и отсутствовало в выборке детей 2-й группы, что в од-
ном случае свидетельствовало о большем напряжении адаптационных процессов, а 
в другом – об их истощении. 

В нашем исследовании на основании анализа обзора результатов оценки 95% ДИ 
для интервала QTc, мс, не установлено статистически значимого его изменения в вы-
борках детей 2-й и 5-й групп, то есть он не укорачивался. Данный факт, с учетом ре-
зультатов длительного проспективного исследования 1966–2005 гг., выполненного 
Anttonen с соавт. (2007), посвященного изучению распространенности и прогности-
ческой значимости короткого интервала QT в финской популяции, представленной 
10  822 респондентами в возрасте от 30 до 59 лет, указывает на то, что отсутствие 
короткого интервала QTс (менее 340 мс) и очень короткого (менее 320 мс) ассоцииру-
ется с повышением общей смертности. Смертность от сердечно-сосудистых заболе-
ваний у пациентов с коротким и очень коротким интервалом QT оказалась ниже, чем 
у пациентов с нормальной продолжительностью этого интервала [4].

Углубленная оценка функционального состояния миокарда, проведенная нами, 
на основании раздельного изучения продолжительности некоторых (самых основ-
ных) фаз электрической систолы (подобно широко применяемому в клинике фа-
зовому анализу механической систолы), показала, что полученные нами данные в 
выборках детей 1, 3, 4, 6-й групп в подавляющем большинстве случаев согласуются 
с результатами, документированными М.К.  Осколковой с соавт. (2001) [13] у более 
старших детей. Но стоит особенно акцентировать внимание на том, что в выборках 
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детей 2-й и 5-й групп никаких зависимостей не установлено, что указывает на на-
рушение соотношения «фазы возбуждения» и «фазы прекращения возбуждения» 
миокарда. Именно в выборках этих детей, а также в выборках детей 1-й и 6-й групп 
отсутствовала закономерная зависимость «фазы возбуждения миокарда» от ЧСС. 
Данные особенности в выборке детей 6-й группы, возможно, являются нормой, но 
в литературе нет данных для сравнения и требуются исследования. Отсутствие из-
менения продолжительности «фазы прекращения возбуждения» миокарда с изме-
нением ЧСС у детей от 3 до 15 лет документировано в исследовании М.К. Осколковой 
с соавт. (2001) и допускается нами в выборке детей 6-й группы, но, на наш взгляд, не 
является нормальным в выборках детей 2-й и 5-й групп. 

Установленное доказывает, что стратегия родоразрешения рожениц с отягощен-
ным соматическим и акушерско-гинекологическим анамнезом определяет у доно-
шенных детей первого года жизни особенности интервала QT, повышает риск общей 
смертности и смертности от сердечно-сосудистых заболеваний. Вместе с тем вли-
яние наследственности, характера отягощения соматического и акушерско-гинеко-
логического анамнеза, а в последующем состояние здоровья самих детей требует 
дальнейшего углубленного изучения и не являлось целью настоящей статьи.

Обнаруженные изменения со стороны интервалов QT, QTс, QT1, T1T и их динамики 
у доношенных детей первого года жизни, рожденных от матерей с отягощенным со-
матическим и акушерско-гинекологическим анамнезом посредством разных путей 
родоразрешения, позволяют индивидуализировать диспансерное наблюдение. Его 
объем, сроки, необходимость должны определить врачи-неонатологи, врачи-педи-
атры и врачи – кардиологи детские на основании анализа и оценки всей совокупно-
сти анамнестических данных в критические периоды роста и развития организма: на 
2–3-и сутки, в 1, 3, 6, 12 месяцев жизни. 

	� ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Впервые проведена оценка интервала QT, мс, у доношенных детей первого года 

жизни с учетом родоразрешения рожениц с отягощенным соматическим и акушер-
ско-гинекологическим анамнезом. Установлено, что риски общей смертности и 
смертности от сердечно-сосудистых заболеваний выше у детей, рожденных посред-
ством операций кесарева сечения, первые роды, на 2–3-и сутки, в 1, 3, 12 месяцев 
жизни; у детей, рожденных посредством операций кесарева сечения, проведенных 
повторно, на 2–3-и сутки, 1, 3, 6, 12 месяцев жизни; у детей, рожденных через есте-
ственные родовые пути, повторные роды, на 2–3-и сутки и в 6 месяцев жизни, у детей, 
рожденных посредством операций кесарева сечения, проведенных после первых 
родов через естественные родовые пути, на 2–3-и сутки, в 1, 3, 6, 12 месяцев жизни.

_________________________________________________________________________________________________
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Резюме __________________________________________________________________________________________________ 

Введение. Сахарный диабет 1-го типа (СД1) является социально значимым заболе-
ванием с возрастающими темпами роста и формированием сосудистых осложнений. 
Цель. Определение состояния сердечно-сосудистой системы у детей с сахарным 
диабетом 1-го типа.
Материалы и методы. В исследование включены 61 пациент с СД1 и 30 условно 
здоровых лиц. Все пациенты с СД1 распределены на две группы в зависимости от 
наличия или отсутствия признаков поражения почек. Специальные методы исследо-
вания включали определение концентрации эндотелина-1 (ЭТ1) и оксида азота (NO) 
в плазме крови методом ИФА, ультразвуковое исследование сердца и толщины ком-
плекса интима – медиа (ТКИМ).
Результаты. У детей с СД1 выявлено статистически значимое увеличение левых от-
делов сердца. Масса миокарда левого желудочка у пациентов при СД1 с поражением 
почек была в 1,5 раза больше по сравнению с контрольной группой (р=0,017). ТКИМ 
общей сонной артерии (ОСА) у детей с СД1 с поражением почек была выше по срав-
нению как с детьми с СД1 без поражения почек (р=0,047), так и с контрольной груп-
пой (р=0,002). Уровень ЭТ1 в плазме крови был значимо выше в группе детей с по-
ражением почек (р=0,009). Концентрация NO в плазме крови выше у группы детей с 
СД1 без поражения почек (р=0,002). Выявлены прямые корреляционные связи ТКИМ 
с длительностью заболевания (р=0,042), возрастом (р=0,045), гликированным гемо-
глобином (р=0,049), ЭТ1 (р=0,023). Разработана прогностическая модель для опреде-
ления риска утолщения ТКИМ (р=0,048) у детей с сахарным диабетом 1-го типа.
Заключение. Развитие диабетической нефропатии у детей усугубляет кардиоваску-
лярные изменения. Увеличение ТКИМ у детей с СД1 является результатом сосудисто-
го ремоделирования.
Ключевые слова: диабетическая нефропатия, сахарный диабет 1-го типа, дети, эн-
дотелиальная дисфункция, ТКИМ, гипертрофия миокарда левого желудочка
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Abstract __________________________________________________________________________________________________ 

Introduction. Type 1 diabetes mellitus (T1DM) is a socially significant disease with 
increasing rates of growth and evolving vascular complications.
Purpose. To evaluate the state of the cardiovascular system in children with type 1 
diabetes mellitus.
Materials and methods. The study included 61 children with T1DM and 30 healthy 
children. All patients with T1DM were divided into two groups depending on the presence 
or absence of signs of kidney damage. Special test methods included determining the 
concentration of endothelin-1 (ET1) and nitric oxide (NO) in blood plasma using ELISA, 
also, ultrasound of the heart and intima-media thickness (IMT) was performed.
Results. Children with T1DM showed a statistically significant enlargement of the left 
heart chambers. The left ventricular mass in patients with T1DM and kidney damage was 
1.5 times greater than in the control group (р=0.017). IMT in children with T1DM and kidney 
damage was statistically significantly higher compared to children with T1DM without 
kidney damage (p=0.047) and the control group (p=0.002). The  level of ET1 in blood 
plasma was statistically significantly higher in the group of children with kidney damage 
(p=0.009). NO concentration in blood plasma was statistically significantly higher in the 
group of children with T1DM without kidney damage (p=0.002). Direct correlations were 
found between TKI and disease duration (p=0.042), age (p=0.045), glycated hemoglobin 
(p=0.049), and ET1 (p=0.023). A  prognostic model was created to determine the risk  
of TKI thickening (p=0.048) in children with type 1 diabetes. 
Conclusion. The presence of diabetic nephropathy in children exacerbates cardiovascular 
changes. An increase in tCIM in children with T1DM is an indicator of vascular remodeling.
Keywords: diabetic nephropathy, type 1 diabetes mellitus, children, endothelial 
dysfunction, CIMT, myocardial hypertrophy

_________________________________________________________________________________________________
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	� ВВЕДЕНИЕ
Сахарный диабет 1-го типа (СД1)  – это хроническое многофакторное заболе-

вание, патогенетической основой которого является иммуноопосредованная  
(аутоиммунная) или, значительно реже, идиопатическая деструкция инсулин-про-
дуцирующих клеток островков Лангерганса поджелудочной железы, приводящая к 
прогрессирующему снижению секреции инсулина вплоть до его абсолютного дефи-
цита, что обуславливает развитие стойкой гипергликемии и склонности к кетоаци-
дозу [1]. На 2023 год в Российской Федерации распространенность сахарного диа-
бета 1-го  типа составила 193/100 тыс. населения, среди которых около 16% соста-
вили дети (30,3/100 тыс. населения)  [2]. Медико-социальная значимость сахарного 
диабета определяется ранним дебютом заболевания и прогрессирующим течением, 
а также развитием у пациентов работоспособного возраста инвалидизирующих и 
снижающих качество жизни макро- и микрососудистых осложнений, таких как диа-
бетическая нефропатия [3, 4]. 

Гипергликемия, запуская комплекс патологических реакций, включая нефермен-
тативное гликозилирование, окислительный стресс и воспаление, является ключе-
вым звеном в возникновении и развитии патологических процессов при сахарном 
диабете. В условиях гипергликемии активируется полиоловый путь окисления глю-
козы, в результате чего запускаются механизмы, способствующие снижению тром-
борезистентности, увеличению проницаемости сосудистой стенки, нарушению 
водорегулирующей функции сосудов, активации окислительного стресса и возник-
новению эндотелиальной дисфункции (ЭД) [5, 6]. Активация ренин-ангиотензин-аль-
достероновой системы (РААС) в почках вносит вклад в повреждение органов-мише-
ней, а увеличение уровня ангиотензина II сопровождается дисфункцией эндотелия, 
оксидативным стрессом и перманентной воспалительной реакцией с выбросом 
цитокинов. В свою очередь, избыточная стимуляция альдостероном минералокор-
тикоидных рецепторов эндотелиальных и гладкомышечных клеток активирует вяло-
текущее воспаление сосудистой стенки, усугубляя повреждение сосудистой стенки 
и органов-мишеней [7].

Гипергликемия, артериальная гипертензия, дислипидемия и эндотелиальная 
дисфункция в конечном счете приводят к ремоделированию сосудистой стенки [8]. 
Ремоделирование сосудов – сложный адаптивный процесс, состоящий из структур-
ных и функциональных изменений в трех слоях сосудистой стенки, включая гипер-
плазию интимы, утолщение и истончение медии и фиброз адвентиции, что приводит 
к потере эластичности, повышению сосудистой жесткости и увеличению скорости 
пульсовых волн. Это вызывает увеличение постнагрузки на сердце за счет повыше-
ния пульсового давления и в дальнейшем приводит к гипертрофии левого желудоч-
ка. Кроме того, нарушается и перфузия миокарда, что может спровоцировать разви-
тие сердечной недостаточности [9].

Современные представления о поражении сердца при СД1 описывают сложный 
каскад патогенетических механизмов, инициируемых хронической гипергликемией. 
Ключевыми звеньями являются метаболический сдвиг в сторону липотоксичности, 
индукция оксидативного стресса и активация локальной РААС. Эти процессы при-
водят к митохондриальной дисфункции, апоптозу кардиомиоцитов, прогрессиру-
ющему интерстициальному фиброзу и нарушению регуляции внутриклеточного 
кальция. Параллельно развивающаяся дисфункция проводящей системы и сосудов 
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сердца усугубляет повреждение миокарда задолго до появления клинических сим-
птомов [10].

В настоящее время поражение сердца на доклинической стадии можно вы-
явить современными лучевыми методами диагностики. К  наиболее ранним эхо-
кардиографическим маркерам относятся феномен «избыточного сердца», который 
определяется как увеличение конечно-диастолического объема и ударного объ-
ема левого желудочка, гиперкинетический тип кровообращения с нормальной или 
повышенной фракцией выброса (>60–65%). Этот феномен позволяет сердцу адап-
тироваться к гипергликемии, гиперволемии, ранней автономной дисрегуляции и 
повышенному сердечному выбросу. Со  временем компенсаторный механизм ис-
тощается и развивается классическая диастолическая, а затем и систолическая 
дисфункция, приводящая к гипертрофии миокарда с развитием сердечной недо-
статочности [11]. 

Параллельно с формированием макрососудистых осложнений формируются и 
микрососудистые, такие как диабетическая нефропатия. Диабетическая нефропа-
тия – это специфическое поражение сосудов почек при сахарном диабете, сопрово-
ждающееся формированием узелкового или диффузного гломерулосклероза, встре-
чается примерно в 25,9%  случаев у пациентов с СД1  [12]. Наличие диабетической 
нефропатии у пациента с СД1 является мощнейшим независимым фактором, резко 
отягощающим и ускоряющим поражение сердца, создавая состояние кардиореналь-
ного синдрома. Термин «кардиоренальный континуум», предложенный А.В.  Смир-
новым и соавторами в 2005 году, рассматривает особенности взаимосвязей и взаи-
мовлияний заболеваний почек и сердца [13]. Хроническая болезнь почек является 
самостоятельным фактором риска сердечно-сосудистых осложнений. Доказано, что 
между поражением почек, артериальной гипертонией и изменениями сердечно-со-
судистой системы существует тесная взаимосвязь [14].

В настоящее время достигнут значительный прогресс в разработке неинвазив-
ных методов визуализации сосудистой стенки для оценки состояния сердечно-со-
судистой системы и выявления факторов риска. Одним из наиболее широко ис-
пользуемых методов визуализации сосудистой стенки является ультразвуковое 
измерение толщины комплекса интима – медиа (ТКИМ). ТКИМ физиологически уве-
личивается у детей в зависимости от возраста и роста, пола, этнической принад-
лежности. Однако увеличение ТКИМ выше порогового уровня (>75-го перцентиля 
в зависимости от пола и возраста) свидетельствует о ремоделировании сосудов в 
ответ на факторы риска развития сердечно-сосудистых заболеваний  [15]. Наибо-
лее часто проводится измерение ТКИМ общей сонной артерии (ОСА), так как этот 
показатель отражает состояние всей сердечно-сосудистой системы. Представлен-
ные в литературе данные указывают на то, что ТКИМ значимо увеличивается при 
сахарном диабете [16]. 

Поражение сердечно-сосудистой системы и почек при сахарном диабете 1-го 
типа в детском возрасте характеризуется отсутствием клинических симптомов. Но в 
то же время в сосудах и сердце уже происходят функциональные и морфологиче-
ские изменения [17]. В связи с этим необходимо комплексное лабораторно-инстру-
ментальное обследование сердечно-сосудистой системы у детей с СД1 для раннего 
выявления макро- и микрососудистых осложнений.

Состояние сердечно-сосудистой системы у детей с сахарным диабетом 1-го типа
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	� ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Определение состояния сердечно-сосудистой системы у детей с сахарным диа-

бетом 1-го типа.

	� МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
На базе эндокринологического отделения и 3-й поликлиники Детской республи-

канской клинической больницы Минздрава Республики Татарстан выполнено одно-
моментное проспективное исследование с участием 91 ребенка в возрасте от 10 до 
17 лет. 61 ребенок с СД1 составил основную группу. Все пациенты с СД1 были распре-
делены на две подгруппы в зависимости от наличия или отсутствия признаков по-
ражения почек. В первую группу (группа 1) были включены 24 пациента с СД1, имею-
щие признаки поражения почек (снижение рСКФ менее 90 мл/мин/1,73 м2, повышен-
ную экскрецию белка в суточной моче, альбуминурию более 20 мг/л, структурные 
изменения почек по данным ультразвуковой диагностики). Вторая группа (группа 2) 
включала 37  пациентов с сахарным диабетом 1-го  типа без признаков поражения 
почек. Контрольную группу составили 30 условно здоровых детей. До начала иссле-
дования участникам и/или их законным представителям была предоставлена вся ин-
формация об исследовании в доступном виде, было подписано информированное 
добровольное согласие в письменном виде. Проведение исследования было одо-
брено локальным этическим комитетом на базе Казанского государственного меди-
цинского университета Минздрава России.

Критериями включения пациентов в основную группу были: возраст детей от 10 
до 17 лет, наличие подтвержденного диагноза «сахарный диабет 1-го  типа», отсут-
ствие на момент исследования острых и обострения хронических заболеваний. Всем 
детям проведено клинико-лабораторное обследование. Состояние углеводного об-
мена оценивали по концентрации гликированного гемоглобина (HbA1с), которую 
определяли на анализаторе D-10 (Bio-Rad, США). Липидограмма: общий холестерин, 
триглицериды, холестерин липопротеинов высокой плотности, холестерин липо-
протеинов низкой плотности (ЛПНП), индекс атерогенности определяли в сыворот-
ке крови с помощью набора реактивов F. Hoffman La Roche (Швейцария) на автома-
тическом анализаторе Сobas 6000 (Roche, Швейцария). Критериями дислипидемии 
были: увеличение общего холестерина более 5,2 ммоль/л, увеличение ЛПНП более 
2,6 ммоль/л, увеличение уровня триглицеридов более 1,7 ммоль/л. Участникам ис-
следования проводили эхокардиографическое исследование (ЭхоКГ) на аппарате 
Philips Affiniti  70 (США). При  проведении исследования оценивались следующие 
параметры: размеры левого предсердия (ЛП); конечный диастолический размер 
левого желудочка (КДР); конечный систолический размер левого желудочка (КСР); 
толщина задней стенки левого желудочка (ТЗСЛЖ); межжелудочковая перегородка 
(МЖП). По  данным ЭхоКГ рассчитывались следующие показатели: масса миокарда 
левого желудочка (ММЛЖ), индекс массы миокарда левого желудочка (ИММЛЖ), от-
носительная толщина стенки левого желудочка (ИОТС), фракция выброса (ФВ) в %.

Вычисление ММЛЖ в граммах проводилось по формуле (Devereuh R., 1986), ре-
комендованной Американским эхокардиографическим обществом (ASE): ММЛЖ =  
0,8 × 1,04 × [(МЖП + КДР + ТЗСЛЖ)3 – КДР3] + 0,6. 

ИММЛЖ определялся по формулам: ИММЛЖ = ММЛЖ/рост2,7 и ИММЛЖ =  
ММЛЖ / поверхность тела. 
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Расчет ИОТС левого желудочка проводился по формуле: ИОТС = 2 × ТЗСЛЖ / КДР. 
Значения индекса ММЛЖ/м2,7, превышающие 47,58 г/м2,7 для мальчиков и 44,38 г/м2,7 
для девочек, что соответствует 99-му перцентилю распределения этого показателя, 
являются критерием гипертрофии миокарда левого желудочка. 

Специальные методы исследования включали определение концентрации эндо-
телина-1 (ЭТ-1) и оксида азота (NO) в плазме крови (набор реактивов ELISA Kit Cloud-
Clone, КНР). Оценка ТКИМ проводилась с помощью ультразвукового сканера HD11XE 
(Philips, США) с использованием линейного (3–12 МГц) датчика.

Статистический анализ полученных данных был проведен с помощью программ-
ного обеспечения IBM SPSS Statistics. Для расчета результатов в различных группах 
использовался метод параметрического и непараметрического анализа количе-
ственных данных с определением средней арифметической с доверительным ин-
тервалом (M±σ) и медианы с интерквартильным размахом (Me [IQR]) соответственно. 
Сравнение двух групп по количественному показателю, имеющему нормальное рас-
пределение, при условии равенства дисперсий выполнялось с помощью t-критерия 
Стьюдента для двух групп и однофакторного дисперсионного анализа для трех и 
более групп, апостериорные сравнения проводились с помощью критерия Тьюки. 
При  выявлении распределения, отличного от нормального, использовался анализ 
количественных данных по Манну – Уитни при сравнении двух групп, а также Краске-
ла – Уоллиса при сравнении более 2 групп, с проведением апостериорного анализа 
с поправкой Бонферрони. Корреляционный анализ проводился по методу Спирма-
на  (ρ) с определением тесноты связи по шкале Чеддока. Для оценки прогностиче-
ской значимости был использован дискриминантный анализ с пошаговым отбором. 
Различия между группами считались статистически значимыми при p<0,05.

	� РЕЗУЛЬТАТЫ
Средний возраст детей с СД1 составил 14 [11–15] лет, в группе контроля 14 [13–

16] лет (р=0,25). В  обеих группах незначительно преобладали мальчики (54,1% и 
56,7% соответственно (р=0,58)). Группы не различались между собой по возрасту, 
полу, массе и длине тела. Общий стаж заболевания сахарным диабетом 1-го типа в 
основной группе составил 3 [1–7] года. В трети случаев длительность заболевания 
сахарным диабетом 1-го типа превышала 5 лет (31,1%) (табл. 1).

Таблица 1
Характеристика исследуемых групп
Table 1
Characteristics of the study groups

Показатели Основная группа
(N=61)

Контрольная группа
(N=30) р

Средний возраст (лет), Me [IQR] 14  [11–15] 14 [13–16] 0,25
Пол м/ж, N (%) 33 (54,1) / 28 (45,9) 17 (56,7) / 13 (43,3) 0,58
Масса, кг, Me [IQR] 51 [44–57] 55 [46–60] 0,29
Длина тела, см, Me [IQR] 161 [155–170] 165 [157–172] 0,16
Стаж СД1 (лет), Me [IQR] 3 [1–7] –
Стаж СД1 более 5 лет, N (%) 19 (31,1) –
Уровень гликированного гемоглобина, %, 
Me [IQR] 8,9 [7,7–11,0] –
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Meдиана уровня гликированного гемоглобина составила 8,9 [7,7–11,0] %. Струк-
тура распределения пациентов в зависимости от степени компенсации СД1 пред-
ставлена на рисунке. 

Дислипидемия определялась у 26 детей (42,6%): у 7 детей (11,5%) выявлено по-
вышение уровня холестерина более 5,2  ммоль/л, у 19  детей (31,1%)  – увеличение 
ЛПНП более 2,6 ммоль/л, в 3 случаях (4,9%) увеличение уровня триглицеридов более 
1,7 ммоль/л. Для сахарного диабета типично развитие смешанной формы дислипи-
демии, характеризующейся избыточным накоплением наиболее атерогенных форм 
липидов. 

Для выявления структурных изменений сердца нами были изучены данные 
эхокардиографического обследования детей и подростков с сахарным диабетом 
1-го типа в зависимости от наличия или отсутствия поражения почек (табл. 2).

Структура распределения пациентов в зависимости от степени компенсации СД1
Distribution structure of patients depending on the degree of type 1 diabetes compensation

Таблица 2
Структурно-функциональные показатели сердца в зависимости от наличия и отсутствия 
поражения почек у пациентов с сахарным диабетом 1-го типа
Table 2
Structural and functional heart findings depending on the presence or absence of kidney damage  
in patients with type 1 diabetes mellitus

Показатель
Исследуемые группы, M±σ

P
Группа 1, n=24 Группа 2, n=37 Контрольная группа, n=30

Размеры ЛП, см 2,65±0,25 2,55±0,34 2,41±0,21 0,23
КДР, см 4,57±0,35 4,28±0,33 4,19±0,32 0,054
КСР, см 2,83±0,24 2,69±0,20 2,62±0,18 0,19
МЖП, см 0,68±0,12 0,63±0,09 0,62±0,08 0,58

ТЗСЛЖ, см 0,69±0,08 0,63±0,08 0,58±0,07 0,046
р1–3=0,024

ФВ, % 66 (62–69) 69 (65–71) 65 (64–70) 0,72

Примечания: ЛП – левое предсердие; КДР – конечный диастолический размер левого желудочка; КСР – конечный си-
столический размер левого желудочка; МЖП – межжелудочковая перегородка; ТЗСЛЖ – толщина задней стенки левого 
желудочка; ФВ – фракция выброса.

Компенсация (НbА1с<7%) 
17 (28%)

Субкомпенсация (HbA1с 7,1–8,5%)
21 (34%)

Хроническая декомпенсация 
(HbA1с 8,6–11,8%) 
14 (23%)

Выраженная декомпенсация 
(НЬА1с>11,9%)
9 (15%)
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Проведенный анализ показал, что пациенты с сахарным диабетом 1-го типа без 
поражения почек хотя и отличались от группы контроля несколько увеличенными 
показателями ЭхоКГ, однако различия были статистически незначимыми (p>0,05 для 
всех показателей). Особый интерес представляли показатели ЭхоКГ, определенные 
среди пациентов с СД1 и поражением почек, в данной группе отмечалось значимое 
увеличение ТЗСЛЖ (p=0,046).

Нами также было проведено сравнение показателей, позволяющих оценить на-
личие гипертрофии отделов сердца. К  ним были отнесены масса миокарда левого 
желудочка, индекс массы миокарда левого желудочка из расчета на рост2,7 и на пло-
щадь поверхности тела исследуемых, а также индекс относительной толщины стенки 
левого желудочка. Результаты, рассчитанные для всей исследуемой совокупности, 
отражены в табл. 3.

При индивидуальной оценке индекса массы миокарда левого желудочка, рассчи-
танного на рост2,7, выявлено, что 13,3% детей с СД1 с поражением почек и 5,0% детей 
с СД1 без поражения почек имели ИММЛЖ на рост2,7, соответствующий 99-му пер-
центилю распределения, что составляет 47,58 г/м2,7 для мальчиков и 44,38 г/м2,7 для 
девочек, что свидетельствует о гипертрофии миокарда левого желудочка.

Кроме того, мы выделили группу пациентов с погранично высокими показателя-
ми ИММЛЖ на рост2,7, значения которых соответствуют 95-му перцентилю распреде-
ления, что составляет 36,88 г/м2,7 для мальчиков и 39,36 г/м2,7 для девочек. 20% детей 
из группы 1 и 10% из группы 2 вошли в группу высокого риска развития гипертрофии 
миокарда левого желудочка. 

Всем детям была измерена ТКИМ ОСА. Выявлено значимое утолщение ТКИМ об-
щей сонной артерии справа и слева в группе детей с сахарным диабетом 1-го типа 
по сравнению с контрольной группой (р=0,001 справа и р=0,004 слева соответствен-
но). Утолщение комплекса интима – медиа у детей с СД1 встречалось в 77,0% (n=47) 
случаев: одномоментно утолщение ТКИМ ОСА с обеих сторон было в 63,8% (n=30); 
только справа – 29,8% (n=14) случаев, только слева – в 6,4% случаев (n=3). Медиана 
утолщения ТКИМ ОСА выше 95-го перцентиля справа составила 0,237 [0,007–0,370] 
мм (р<0,001); слева – 0,195 [–0,250–0,420] мм (р=0,002). 

Таблица 3
Результаты сравнения показателей ЭхоКГ в зависимости от наличия или отсутствия поражения 
почек у детей с сахарным диабетом 1-го типа
Table 3
Results of comparing echocardiography findings depending on the presence or absence of kidney 
damage in children with type 1 diabetes mellitus

Показатель
Значения в исследуемых группах, M±σ / Me [IQR]

P
Группа 1, n=24 Группа 2, n=37 Контрольная группа, n=30

ММЛЖ, г 98,8±19,8 83,8±31,8 73,6±18,4 0,017

ИММЛЖ, г/м2,7 33,0
(21,1–37,8)

25,0
(20,9–29,7)

21,4
(20,4–22,8) 0,006

ИММЛЖ, г/м2 71,2
(50,8–76,4)

54,1
(41,0–71,8)

48,6
(38,0–56,9) 0,022

ИОТС 0,30
(0,28–0,38)

0,28
(0,27–0,36)

0,28
(0,26–0,31) 0,35

Примечания: ММЛЖ – масса миокарда левого желудочка; ИММЛЖ – индекс массы миокарда левого желудочка; ИОТС – 
индекс относительной толщины стенки левого желудочка.
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Показатели ТКИМ ОСА справа у детей с СД1 с поражением почек были выше 
(р=0,001) при сравнении с пациентами с СД1 без поражения почек (р=0,047) и деть-
ми из контрольной группы (р=0,002). Показатели ТКИМ ОСА слева были выше у детей 
с СД1 по сравнению с контрольной группой (р=0,013) независимо от наличия или 
отсутствия поражения почек (табл. 4).

Следующим этапом нашей работы было определение концентрации эндотели-
на-1 и оксида азота в плазме крови. Выявлено значимое повышение ЭТ-1 у детей с 
СД1 с поражением почек (р=0,009) и NO при отсутствии такого поражения (р=0,002) 
(табл. 5). 

Таблица 4
Показатели ТКИМ у детей с сахарным диабетом 1-го типа
Table 4
CIMT findings in children with type 1 diabetes mellitus

Показатели, мм Группа 1
(n=24)

Группа 2
(n=37)

Контрольная 
группа (n=30) P

ТКИМ ОСА справа, 
Me [IQR]

0,50
[0,46–0,51]

0,47
[0,43–0,48]

0,42
[0,42–0,44]

0,001
p1–2=0,047
p1–3=0,002
p2–3=0,016

ТКИМ ОСА слева, 
Me [IQR]

0,48
[0,44–0,50]

0,46
[0,43–0,50]

0,43
[0,42–0,44]

0,013
p1–2=0,12
p1–3=0,031
p2–3=0,015

ТКИМ 95 перцентиль, 
Me [IQR]

0,463
[0,459–0,470]

0,462
[0,457–0,464]

0,462
[0,458–0,468] 0,68

Утолщение  
>95-го перцентиля 
справа, Me [IQR]

0,037
[0,003–0,049]

0,009
[–0,029–0,025]

–0,038
[–0,051−–0,024]

0,001
p1–2=0,041
p1–3=0,001
p2–3=0,021

Утолщение  
>95-го перцентиля 
слева, Me [IQR]

–0,001
[–0,014–0,041]

–0,005
[–0,029–0,037]

–0,032
[–0,042−–0,024]

0,004
p1–2=0,377
p1–3=0,006
p2–3=0,018

Примечание: ОСА – общая сонная артерия.

Таблица 5
Сравнение маркеров эндотелиальной дисфункции в крови и у детей с сахарным диабетом 
в зависимости от наличия поражения почек
Table 5
Comparison of markers of endothelial dysfunction in blood and in children with diabetes mellitus 
depending on the presence of kidney damage

Показатели Группа 1
(N=24)

Группа 2
(N=37)

Контрольная 
группа
(N=21)

p

ЭТ-1, пг/мл, Me [IQR] 9,35 
[7,05–14,50]

7,50 
[6,18–21,20]

6,10 
[4,90–7,30]

0,009
p1–3=0,007
p2–3=0,022

NO, мкмоль/л, Me [IQR] 21,50
[16,80–32,50]

40,00
[14,65–54,25]

23,25
[19,80–48,60]

0,002
p1–2=0,001
p2–3=0,012

Примечания: ЭТ-1 – эндотелин-1; NO – оксид азота.
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На основании полученных данных был проведен корреляционный анализ свя-
зи ТКИМ ОСА с клиническими и метаболическими показателями у детей с СД1. Вы-
явлена сильная прямая корреляционная связь между ТКИМ и возрастом (р=0,045, 
ρ=0,52), длительностью заболевания (р=0,042, ρ=0,55); умеренная прямая корре-
ляция с уровнем гликированного гемоглобина (р=0,049, ρ=0,46) и эндотелином-1 в 
плазме крови (р=0,025, ρ=0,49). 

Нами была проведена оценка прогностической значимости для определения ве-
роятности выявления утолщения ТКИМ ОСА у детей с СД1 в зависимости от концен-
трации изучаемых маркеров. На основании полученных данных создана прогностиче-
ская модель для определения вероятности увеличения ТКИМ выше 95-го перцентиля 
у детей с СД1 в зависимости от лабораторно-клинических данных методом бинарной 
логистической регрессии. Наблюдаемая зависимость описывается уравнением:

P = 1 / (1 + e–z) × 100%,
z = –1,49 + 0,72 × XДЗ – 0,21 × Xгр + 0,1 × XЭТ,
где P – вероятность увеличения ТКИМ выше 95-го перцентиля (%);
XДЗ – длительность заболевания (лет); 
Xгр – группа контроля гликемии (0 – отсутствие, 1 – наличие); 
XЭТ – уровень эндотелина-1 в плазме крови (пг/мл).

Полученная регрессионная модель является статистически значимой (p=0,028). 
Исходя из значения коэффициента детерминации Найджелкерка, выявлено, что 
52,1% случаев выявления превышения ТКИМ 95-го перцентиля у детей с СД1 опре-
деляются факторами, включенными в модель. Исходя из значений регрессионных 
коэффициентов, концентрация ЭТ-1 в плазме крови и длительность заболевания 
имели прямую связь с вероятностью утолщения ТКИМ, а уровень контроля глике-
мии – обратную связь. Пороговое значение логистической функции P составило 50%. 
При значениях P>50% определялся высокий риск появления поражения почек. Чув-
ствительность и специфичность модели при данном пороговом значении составили 
83,3% и 71,4% соответственно.

	� ОБСУЖДЕНИЕ
Результаты настоящего исследования показывают наличие ранних признаков со-

судистого ремоделирования и эндотелиальной дисфункции у детей с СД1, что под-
тверждается значимым увеличением ТКИМ ОСА, изменением структурно-функцио-
нальных параметров сердца и наличием эндотелиальной дисфункции, особенно у 
пациентов с признаками поражения почек.

В нашем исследовании было выявлено достоверное увеличение ТКИМ у детей 
с СД1 по сравнению со здоровыми сверстниками (p<0,05). При этом наиболее вы-
раженное утолщение ТКИМ наблюдалось у пациентов с СД1 с поражением почек. 
При  проведении корреляционного анализа выявлена прямая корреляция меж-
ду ТКИМ и возрастом (p=0,045), длительностью СД1 (p=0,042) и уровнем HbA1c 
(p=0,049). Эти данные подтверждают концепцию о том, что хроническая гиперглике-
мия является ключевым фактором, инициирующим каскад патологических реакций 
(окислительный стресс, неферментативное гликозилирование, активация полиоло-
вого пути), приводящих к эндотелиальной дисфункции и структурным изменениям 
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сосудистой стенки. Эти данные согласуются с результатами исследований Joo E. с со-
авт. (2023) [18], Полякова В.К. и соавт. (2022) [19].

Одним из результатов нашего исследования стало выявление значимого повы-
шения ЭТ-1 в плазме крови у детей с СД1, особенно в группе с поражением почек 
(p=0,009). ЭТ-1 является мощным вазоконстриктором, пролиферативным и проате-
рогенным медиатором, участвующим в патогенезе сосудистых осложнений диабета. 
Повышение уровня ЭТ-1 отражает состояние эндотелиальной дисфункции и корре-
лирует с прогрессированием микро- и макрососудистых поражений. Полученные 
нами данные согласуются с результатами исследований, проведенных у взрослых и 
детей с СД1 (Rostampour N., Fekri K., 2017) [20]. 

Интересной находкой было выявление повышения уровня оксида азота (NO) у 
детей с СД1 без поражения почек. Это может отражать компенсаторную вазодила-
таторную реакцию на ранних этапах эндотелиальной дисфункции. Однако при про-
грессировании заболевания и присоединении нефропатии отмечалось снижение 
уровня NO, что может быть связано со снижением NO-синтазной активности на фоне 
хронического оксидативного стресса и воспаления.

Анализ данных эхокардиографии показал увеличение массы миокарда левого 
желудочка (р=0,017) и индекса массы миокарда левого желудочка (р=0,006) у детей 
с СД1 с поражением почек по сравнению с контрольной группой. При определении 
ИММЛЖ на рост2,7 выявлена группа детей с гипертрофией миокарда левого желу-
дочка, определена группа высокого риска развития гипертрофии миокарда левого 
желудочка. Данные изменения чаще встречались в группе детей с СД1 с поражением 
почек. Полученные результаты согласуются с данными зарубежных исследователей 
Zairi I. и соавт. (2019) [21]. 

Выявленная в нашем исследовании взаимосвязь между поражением почек и уве-
личением ТКИМ, а также изменениями сердечной структуры согласуется с теорией 
«кардиоренального континуума»  [11]. Хроническая болезнь почек даже на ранних 
стадиях является независимым фактором риска сердечно-сосудистых осложнений, 
и наши данные свидетельствуют о том, что эти взаимосвязи начинают формировать-
ся уже в детском возрасте.

На основании корреляционного анализа разработана прогностическая модель, 
показавшая высокую чувствительность (83,3%) и специфичность (71,4%), что под-
тверждает роль длительности заболевания, уровня контроля гликемии и эндотели-
альной дисфункции в процессе сосудистого ремоделирования. Комплексное изуче-
ние маркеров эндотелиальной дисфункции (эндотелина-1 и оксида азота) вместе с 
показателями ТКИМ и ЭхоКГ у детей с СД1 позволит определить их клиническое зна-
чение в прогрессировании почечной патологии и формировании макро- и микро-
сосудистых осложнений.

	� ВЫВОДЫ
1.	 Определены структурно-функциональные изменения сердца у пациентов с СД1. 

Индекс массы миокарда левого желудочка, соответствующий 99-му  перцен-
тилю распределения, выявлен у 13,3% детей с СД1 с поражением почек и у 5% 
без поражения почек, что свидетельствует о гипертрофии миокарда левого же-
лудочка. Выделена группа высокого риска по развитию гипертрофии миокарда 
левого желудочка: индекс массы миокарда левого желудочка, соответствующий  
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95-му перцентилю распределения, выявлен у 20% детей с СД1 с поражением по-
чек и у 10% – без поражения почек.

2.	 Увеличение ТКИМ ОСА у детей с СД1 с поражением почек подтверждает наличие 
сосудистого ремоделирования у данной когорты пациентов.

3.	 Разработана прогностическая модель, которая имеет высокую прогностиче-
скую ценность (AUC=0,905) для выявления патологического утолщения ТКИМ у 
пациентов с СД1. При  пороговом значении эндотелина-1 в плазме крови выше  
8,05 нг/мл отмечается высокий риск утолщения ТКИМ выше 95-го перцентиля у 
детей с СД1. Комплексное изучение ТКИМ и биомаркеров эндотелиальной дис-
функции в педиатрической практике может служить эффективным инструментом 
ранней доклинической диагностики и стратификации риска макрососудистых 
осложнений у детей с СД1.
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Введение. Внутриутробные инфекции (ВУИ) являются одной из наиболее актуаль-
ных проблем современной перинаталогии, поскольку могут привести к высоким 
репродуктивным потерям, нарушению периода неонатальной адаптации с полиси-
стемными дисфункциями, длительным течением воспалительного процесса, вызы-
вающим формирование хронической патологии различных систем органов. Особый 
вклад ВУИ вносят в формирование хронической бронхолегочной патологии – брон-
холегочной дисплазии (БЛД).
Цель. Определить перинатальный инфекционный статус у недоношенных детей и 
оценить его роль в развитии БЛД для последующей оптимизации программы ком-
плексной патогенетической терапии. 
Материалы и методы. В исследование включены 137 детей в возрасте от 1 до  
2 месяцев жизни с гестационным возрастом (ГВ) от 26,1 до 36,9 недели. Дети были 
разделены на 2 группы в зависимости от наличия и отсутствия БЛД: 1-я группа  – 
дети с БЛД (69 детей), подразделенные на 3 подгруппы согласно ГВ: подгруппа 1А –  
26–30 недель (21 ребенок); подгруппа 1В – 31–34 недели (26 детей); подгруппа 1С – 
35–36 недель (22 ребенка), и 2-я группа  – дети без БЛД (68 детей), также подраз-
деленные на 3 подгруппы: подгруппа 2А – 26–30 недель (20 детей); подгруппа 2В –  
31–34 недели (25 детей); подгруппа 2С – 35–36 недель (23 ребенка). Проведена срав-
нительная оценка анамнестических данных с учетом характера инфекционной па-
тологии матерей, морфологических особенностей плаценты; исследован серологи-
ческий статус новорожденных с анализом особенностей распределения типирован-
ной инфекционной патологии у детей в группах исследования. 
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Результаты. Установлено, что у матерей детей с БЛД частота гинекологической ин-
фекционной патологии, инфекционного поражения мочевой и бронхолегочной си-
стем была максимальной и нарастала по мере снижения гестационного возраста. 
Сальпингоофорит, цервицит, кольпит, бактериальный вагиноз имели место у мате-
рей в 1-й группе в 21,7%, 49,3%, 37,7%, 86,9% случаев соответственно; во 2-й группе 
эти показатели составили 8,8%, 25%, 17,6%, 67,6% соответственно. Гестационный пи-
елонефрит, хронический пиелонефрит, острый бронхит, пневмония у матерей в 1-й 
группе составили 50,7%, 33,3%, 29%, 17,4% соответственно; во 2-й группе  – 33,8%, 
13,2%, 10,3%, 2,9% соответственно. Анамнестические данные были подтверждены 
результатами патоморфологического и гистологического исследования плаценты, 
выявившего значительные структурные изменения, соответствующие инфекцион-
ному поражению. Как показал анализ результатов серологических методов исследо-
вания, в обеих группах преобладали титры Ig класса М и диагностически значимое 
нарастание титра Ig класса G к Mycoplasma, Chlamydia, Ureaplasma, вирусу простого 
герпеса (ВПГ) I и II типов, цитомегаловирусной инфекции (ЦМВ). У детей в 1-й группе 
частота хламидийной, микоплазменной, уреаплазменной инфекции, ВПГ I типа, ВПГ 
II типа, ЦМВ была существенно выше и составила 78,2%, 37,7%, 31,9%, 63,8%, 11,6%, 
82,6% соответственно; у детей во 2-й группе данные показатели составили 70,6%, 
10,3%, 1,5%, 33,8%, 4,4%, 38,8% соответственно. Сильная прямая корреляционная 
зависимость с БЛД была выявлена при хламидийной (r=0,725) и микоплазменной 
(r=0,849) инфекциях. 
Заключение. Установленная коморбидность внутриутробных инфекций и БЛД сви-
детельствует об актуальности совершенствования как методов профилактики, вклю-
чающих всестороннюю прегравидарную подготовку, антенатальную профилактику 
инфекционного поражения плода, так и комплексного подхода в патогенетической 
терапии новорожденного. 
Ключевые слова: недоношенность, бронхолегочная дисплазия, внутриутробные 
инфекции, фетоплацентарный комплекс, воспаление
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Abstract __________________________________________________________________________________________________ 

Introduction. Intrauterine infections (IUI) are one of the most pressing issues of modern 
perinatalogy, since they can lead to high reproductive losses, disruption of the period 
of neonatal adaptation with polysystemic dysfunctions, and to a long course of the 
inflammatory process, leading to chronic pathologies of various organ systems. IUIs make 
a special contribution to chronic bronchopulmonary pathology, i.e. bronchopulmonary 
dysplasia (BPD).
Purpose.  To determine the perinatal infectious status in premature infants and to evaluate 
its role in BPD for further optimizing the comprehensive pathogenetic therapy program.
Materials and methods. The study included 137 children aged 1 to 2 months of life with 
gestational age (GА) of 26.1 to 36.9 weeks. The children were divided into 2 groups depending 
on the presence or absence of BPD. Group 1 included children with BPD (69), divided 
into 3 subgroups, according to GА: subgroup 1A consisted of children aged 26–30 weeks  
(21); 1В subgroup consisted of children aged 31–34 weeks (26); and subgroup 1C consisted 
of children aged 35–36 weeks (22).  Group 2 included children without BPD (68) also divided 
into 3 subgroups: subgroup 2A consisted of children aged 26–30 weeks (20); 2В subgroup 
consisted of children aged 31–34 weeks (25); and 2С subgroup consisted of children aged 
35–36 weeks (23). A comparative analysis of anamnestic data was carried out taking into 
account the nature of the infectious pathology of mothers, and morphological features 
of the placenta; the serological status of newborns was examined with analysis of typed 
infectious pathology distribution features in children of the study groups. 
Results. It was established that in mothers of children with BPD, the frequency 
of gynecological infectious pathology and infectious damage to the urinary and 
bronchopulmonary systems was maximum, and increased as the gestational age 
decreased. Salpingooophoritis, cervicitis, colpitis, and bacterial vaginosis occurred 
in mothers in Group 1 in 21.7%, 49.3%, 37.7%, and 86.9% of cases, respectively; in 
Group 2, these indicators were: 8.8%, 25%, 17.6%, and 67.6%, respectively. Gestational 
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pyelonephritis, chronic pyelonephritis, acute bronchitis, pneumonia in mothers in group 
1 were 50.7%, 33.3%, 29%, and 17.4%, respectively; in Group 2: 33.8%, 13.2%, 10.3%, and 
2.9%, respectively. Anamnestic data were confirmed by the results of pathomorphological 
and histological examination of the placenta, which revealed significant structural changes 
corresponding to an infectious lesion. The analysis of serological study results showed that 
both groups were dominated by Ig class M titers and a diagnostically significant increase 
in Ig class G titer to mycoplasma, chlamydia, ureaplasma, herpes simplex virus (HSV) type 
I and II, and cytomegalovirus (CMV) infection. In children in Group 1, the incidence of 
chlamydial, mycoplasma, ureaplasma infection, HSV type I, HSV type II, and CMV was 
significantly higher and amounted to 78.2%, 37.7%, 31.9%, 63.8%, 11.6%, and 82.6%, 
respectively; in children in Group 2, these indicators were 70.6%, 10.3%, 1.5%, 33.8%, 
4.4%, 38.8%, respectively. A strong direct correlation with BPD was found in chlamydial 
(r=0.725) and mycoplasma (r=0.849) infections. 
Conclusion. The established comorbidity of intrauterine infections and BPD suggests the 
relevance of improving both prevention methods, including a comprehensive pregravid 
preparation, and antenatal prevention of fetal infectious lesions, and an integrated 
approach to pathogenetic therapy of newborns.
Keywords: prematurity, bronchopulmonary dysplasia, intrauterine infections, 
fetoplacental complex, inflammation

_________________________________________________________________________________________________

	� ВВЕДЕНИЕ 
Существенный вклад в формирование бронхолегочной дисплазии (БЛД) на про-

тяжении всего периода изучения этиологии и патоморфоза данного заболевания 
вносит внутриутробная инфекция различной этиологии [1]. Процесс воспаления 
инфекционного генеза вызывает не только непосредственное альтеративное по-
вреждение, но и эндогенную продукцию свободных радикалов кислорода, которые 
инициируют механизм окислительного (оксидативного) стресса с повреждением 
ряда клеточных структур. Это приводит к необратимым структурным изменениям 
в клетке с последующим диссеминированным цитолизом, что в масштабе единого 
организма сопровождается нарушением различных функций органов и тканей [2]. 
Полиморфноклеточная инфильтрация интерстиция легочной ткани с преоблада-
нием гранулоцитов сопровождается выделением ими провоспалительных цитоки-
нов – интерлейкинов (ИЛ) (ИЛ-1β, ИЛ-6, ИЛ-8), фактора некроза опухолей-α (ФНО-α), 
протеаз – с повреждением эпителия бронхолегочной системы, эндотелия сосудов. 
Поврежденный эндотелий открывает нити подлежащего коллагена с последующим 
диссеминированным микротромбообразованием, нарастающим по мере увеличе-
ния длительности и активности инфекционного процесса [3]. Вследствие повышения 
сосудистой проницаемости на фоне метаболического ацидоза и дистрофических из-
менений эндотелия, ассоциированных с течением инфекционного процесса, разви-
вается отек интерстиция с активацией процессов фиброзирования, экстравазальной 
компрессией сосудов и дальнейшим нарушением микроциркуляции [4]. Установле-
но, что недоношенные дети характеризуются преобладанием альтеративно-продук-
тивного типа воспалительной реакции с последующим активным соединительно- 
тканным ремоделированием поврежденных участков, что может сопровождаться 
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диффузными фиброзными изменениями в бронхолегочной системе. Поэтому следу-
ет рассматривать инфекционную альтерацию и последующий фиброз как факторы 
развития БЛД [5]. 

Следует отметить, что сам факт недоношенности и, соответственно, незрелости 
иммунной регуляции процессов воспаления определяет предрасположенность как 
к развитию, так и к нарастанию процессов воспаления, в том числе инфекционного 
генеза [6]. Например, в трахеобронхиальном аспирате у недоношенных новорож-
денных, находившихся на искусственной вентиляции легких (ИВЛ) и сформировав-
ших БЛД, была выделена матричная рибонуклеиновая кислота (мРНК) ИЛ-1β, ИЛ-6, 
ИЛ-8 в раннем неонатальном периоде. В то же время мРНК противовоспалительного 
цитокина ИЛ-10 полностью отсутствовала [7]. У недоношенных детей отмечен крайне 
низкий уровень ИЛ-10, это сопровождается выраженным дисбалансом между про- и 
противовоспалительными цитокинами с преобладанием первых и, соответственно, 
стимуляцией инфекционно-воспалительных процессов с возможным развитием ги-
перпродукции цитокинов и системной воспалительной реакции [8]. 

В настоящее время установлено, что миграция нейтрофилов в бронхолегочную 
систему с дегрануляцией и стимуляцией процессов воспаления возможна на антена-
тальном этапе [9]. Так, согласно результатам патоморфологического исследования, 
у плодов на фоне хориоамнионита определяется тотальное цитокиновое повреж-
дение ткани легких [10]. Таким образом, инфекционная патология матери вызывает 
как поражение фетоплацентарного комплекса, так и внутриутробное инфицирова-
ние плода, преждевременное рождение. Сочетание неблагоприятных пренатальных 
и постнатальных факторов, ассоциированных с течением инфекционного процесса, 
коморбидной патологией и проведением интенсивной терапии, нарушает адекват-
ное развитие альвеолярных структур и сосудистого русла гестационно незрелых 
легких. В результате развиваются выраженные нарушения вентиляционно-перфузи-
онных отношений, что требует проведения интенсивной, в том числе респиратор-
ной, терапии с повышением риска формирования БЛД [11]. 

Отдельно стоит рассмотреть роль процессов инфекционного воспаления в на-
рушении трофической функции плаценты. При фетоплацентарной недостаточности, 
ассоциированной с инфекционным процессом, имеет место воспаление с альтера-
тивно-цитолитическим поражением тканей плаценты, образованием диссемини-
рованных микротромбов, что существенно ухудшает кровообращение [12]. Индекс 
резистентности кровотока в пуповинной артерии и средней мозговой артерии 
плода повышается, а скорость кровотока снижается. Это свидетельствует о гипок-
сии плода и дефиците питательных веществ [13]. Морфологически при гематоген-
ном инфекционном поражении в плаценте визуализируют виллусит и децидуит с 
дальнейшим распространением инфекционного процесса на хоральную пластину и 
амниотическую мембрану, а при восходящем типе инфекции на начальных стадиях 
развиваются хориоамнионит и воспаление межворсинчатых пространств плаценты 
(интервиллузит). Наиболее выраженные инфекционно-опосредованные инволютив-
но-дистрофические изменения в плаценте имеют место у недоношенных детей, что 
сопровождается частыми случаями замедления антенатальных темпов увеличения 
массо-ростовых показателей и рождением детей, малых для данного гестационного 
возраста [14, 15]. На постнатальном этапе инфекционный процесс является одним 
из наиболее значимых факторов в снижении толерантности к нутритивной нагрузке 
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у недоношенного ребенка, что может приводить к развитию выраженной белково-
энергетической недостаточности и замедлению темпов увеличения массо-ростовых 
показателей, а также созревания различных систем органов. 

Как показали результаты проведенных исследований, у детей с БЛД преобла-
дает колонизация дыхательных путей такими микроорганизмами, как Ureaplasma 
urealyticum, Chlamydia pneumoniae, Chlamydia trachomatis, Mycoplasma hominis, 
Mycoplasma pneumoniae, цитомегаловирус (ЦМВ). Стоит отметить, что именно эти 
патологические микроорганизмы вызывают хориоамнионит, увеличивают риск не-
вынашивания, приводят к антенатальному поражению различных систем органов, 
в том числе бронхолегочной системы. Внутриутробное инфицирование Ureaplasma 
urealyticum сопровождается гранулоцитарной инфильтрацией в трахеобронхи-
альном аспирате и интерстиции с выделением медиаторов воспаления [16]. Под-
тверждением антенатального генеза воспалительной реакции является присутствие 
цитокинов и протеолитических ферментов в бронхоальвеолярном секрете у ново-
рожденного ребенка в первые часы жизни. Учитывая то, что антенатально процесс 
инфекционного воспаления может протекать длительно и нарушить процесс альве-
ологенеза, васкуляризации легких, разрушить и инактивировать сурфактант, в пери-
оде неонатальной адаптации возможно развитие респираторного дистресс-синдро-
ма с последующим формированием БЛД [5, 17]. 

Внутриутробные инфекции хламидийной, микоплазменной, уреаплазменной и 
герпетической этиологии могут привести к развитию легочной гипертензии за счет 
анте- и постнатальной перестройки сосудистой стенки в малом кругу кровообраще-
ния с гипертрофией гладкомышечной оболочки и фиброзом. Эти процессы вместе 
с отеком интерстиция способствуют дальнейшему нарастанию давления в малом 
кругу кровообращения, повышению сосудистой проницаемости, продолжению ре-
моделирования легочных сосудов и интерстиция с формированием БЛД [5].

	� ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Определить перинатальный инфекционный статус у недоношенных детей и оце-

нить его роль в развитии БЛД для последующей оптимизации программы комплекс-
ной патогенетической терапии.

	� МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
В исследование включены 137 детей в возрасте от 1 до 2 месяцев жизни с геста-

ционным возрастом (ГВ) от 26,1 до 36,9 недели, находившихся на стационарном ле-
чении в ГБУ РО «Перинатальный центр в городе Ростове-на-Дону». 

Критерии включения: недоношенные дети с ГВ менее 37 недель; проведение ре-
спираторной терапии.

Критерии исключения: врожденные пороки развития, несовместимые с жизнью 
или требующие хирургической коррекции; тяжелое поражение центральной нерв-
ной системы; врожденные пороки сердца; тяжелое течение гемолитической болезни 
новорожденного.

Дети были разделены на 2 группы в зависимости от наличия и отсутствия БЛД: 
	� 1-я группа – дети с БЛД (69 детей), подразделенные на 3 подгруппы согласно ГВ: 

подгруппа 1А – 26–30 недель (21 ребенок); подгруппа 1В – 31–34 недели (26 де-
тей); подгруппа 1С – 35–36 недель (22 ребенка);
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	� 2-я группа – дети без БЛД (68 детей), также подразделенные на 3 подгруппы: под-
группа 2А – 26–30 недель (20 детей); подгруппа 2В – 31–34 недели (25 детей); под-
группа 2С – 35–36 недель (23 ребенка).
Диагноз БЛД устанавливался на основании клинических и рентгенологических 

критериев. Клинические критерии включали искусственную вентиляцию легких 
на первой неделе жизни и (или) респираторную терапию с постоянным положи-
тельным давлением в дыхательных путях через носовые катетеры (nose continious 
positive airway pressure, NCPAP); терапию кислородом более 21% в возрасте 28 дней 
и старше (кислородозависимость); дыхательную недостаточность, бронхообструк-
тивный синдром в возрасте 28 дней и старше, зависимость от кислорода, развива-
ющуюся при проведении кислородотерапии (ИВЛ, NCPAP). Рентгенологические кри-
терии включали: интерстициальный отек, чередующийся с участками повышенной 
прозрачности легочной ткани, фиброз, лентообразные уплотнения [5]. Серологиче-
ская диагностика включала определение у матери в период беременности, а также 
у новорожденного в динамике специфических антител классов M, G, А к Mycoplasma 
pneumoniae, Mycoplasma hominis, Chlamydia pneumoniae, Chlamydia trachomatis, 
Ureaplasma urealyticum, ВПГ I, II типов, ЦМВ методом гетерогенного твердофазного 
иммуноферментного анализа (ELISA). 

Статистический анализ проводился с использованием пакета программ  
Statistica 15 for Windows (Stat Soft). Статистически достоверными считались различия 
между сравниваемыми показателями при p<0,05. Форма распределения анализи-
руемых показателей определялась с помощью критерия нормальности Колмогоро-
ва – Смирнова. Измерение зависимости переменных осуществлялось посредством 
параметрического показателя корреляции – линейного коэффициента корреляции 
Пирсона  – и непараметрического показателя корреляции  – коэффициента ранго-
вой корреляции Спирмена. Для выявления различия между средними двух неза-
висимых, нормально распределенных выборок использовались параметрические 
критерии: t-критерий Стьюдента и F-критерий Фишера, при отсутствии нормаль-
ности распределения применялись непараметрические критерии  Манна  – Уитни  
и Вилкоксона. При отсутствии нормального распределения количественные данные 
описывались с помощью медианы, нижнего и верхнего квартилей или интерквар-
тильного размаха.

	� РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Оценка гинекологического анамнеза выявила высокую частоту инфекционной 

патологии репродуктивной системы, включающей сальпингоофорит, цервицит, бак-
териальный вагиноз, кольпит кандидозной этиологии у матерей. Наиболее часто 
данные заболевания имели место у матерей детей в 1-й группе (p<0,05) (табл. 1).

Как показали результаты исследования, частота гинекологической инфекци-
онной патологии у матерей нарастала по мере снижения ГВ на момент рождения  
(r= –0,79), что еще раз подтверждает существенную роль инфекционного процесса в 
проблеме недоношенности. Наиболее распространенным заболеванием был бакте-
риальный вагиноз. Основное количество матерей детей как в 1-й (87%, 60), так и во 
2-й (67,7%, 46) группах имели данную нозологию. Второе место по частоте встречае-
мости занял цервицит (49,3%, 34 – в 1-й группе и 25%, 17 – во 2-й группе). 
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Таблица 1
Инфекционная патология репродуктивной системы у матерей детей в группах исследования
Table 1
Infectious pathology of the reproductive system in mothers in the study groups 

Патология

1-я группа (n=69) 2-я группа (n=68)
1А
(n=21)
%, абс.

1В
(n=26)
%, абс.

1С
(n=22)
%, абс.

2А
(n=20)
%, абс.

2В
(n=25)
%, абс.

2С
(n=23)
%, абс.

Сальпингоофорит 28,6 (6) 23,1 (6) 13,6 (3) 15 (3) 8 (2) 4,3 (1)
Цервицит 71,4 (15) 52,4 (11) 36,4 (8) 35 (7) 24 (6) 17,4 (4)
Кольпит кандидозной этиологии 52,4 (11) 34,6 (9) 27,3 (6) 30 (6) 16 (4) 8,7 (2)
Бактериальный вагиноз 95,2 (20) 84,6 (22) 81,8 (18) 75 (15) 68 (17) 60,9 (14)

Примечание: р<0,05 во всех случаях при сопоставлении показателей в соответствующих подгруппах.

Таблица 2
Результаты патоморфологического исследования плаценты у новорожденных в группах 
исследования [15]
Table 2
Results of pathomorphological study of placenta in newborns in the study groups [15]

Патология 

1-я группа (n=69) 2-я группа (n=68)
1А
(n=21)
%, абс.

1В
(n=26)
%, абс.

1С
(n=22)
%, абс.

2А
(n=20)
%, абс.

2В
(n=25)
%, абс.

2С
(n=23)
%, абс.

Флебит 33,3 (7) 23,1 (6) 18,2 (4) 15 (3) 12 (3) 4,3 (1)
Базальный децидуит 52,4 (11) 50 (13) 45,6 (10) 45 (9) 40 (10) 34,7 (8)
Париетальный децидуит 47,6 (10) 46,2 (12) 40,1 (9) 45 (9) 32 (8) 26,1 (6)
Париетальный хориодецидуит 57,1 (12) 50 (13) 50 (11) 35 (7) 32 (8) 30,4 (7)
Виллузит 28,5 (7) 23,1 (6) 22,7 (5) 15 (3) 12 (3) 8,6 (2)
Интервиллузит 61,9 (13) 57,7 (15) 54,5 (12) 40 (8) 36 (9) 30,4 (7)
Плацентит 33,3 (7) 30,7 (8) 22,7 (5) 25 (5) 16 (4) 13 (3)
Плацентарный хориоамнионит 52,4 (11) 38,5 (10) 31,8 (7) 20 (4) 16 (4) 8,7 (2)
Васкулит 33,3 (7) 26,9 (7) 18,2 (4) 20 (4) 12 (3) 8,6 (2)

Примечание: р<0,05 во всех случаях при сопоставлении показателей в соответствующих подгруппах.

Анамнестические данные были подтверждены результатами патоморфологиче-
ского и гистологического исследования плаценты, выявившего значительные струк-
турные изменения, которые соответствуют инфекционному поражению (табл. 2).

Инфекционная патология других систем и органов, представленная острым ге-
стационным или хроническим (в стадии обострения) пиелонефритом, хроническим 
тонзиллитом, острым бронхитом, пневмонией, также чаще (p<0,05) встречалась  
в 1-й группе (табл. 3). 

Наиболее часто (р<0,05) в исследуемой совокупности встречался острый гестаци-
онный пиелонефрит и хронический пиелонефрит в стадии обострения. При этом мак-
симальные показатели частоты встречаемости всех перечисленных нозологий отмече-
ны у матерей детей с БЛД. Полученные результаты согласуются с ранее проведенными 
исследованиями, в которых продемонстрирована важная роль инфекций мочевых 
путей и их сочетания с инфекционными заболеваниями репродуктивной сферы в пре-
ждевременном рождении и последующем риске формирования БЛД [5, 6, 18, 19].

Внутриутробные инфекции как фактор развития бронхолегочной дисплазии 
у недоношенных новорожденных

68 "Pediatrics Eastern Europe", 2026, Volume 14, Number 1



Оригинальные исследования 
Original Research

Как показал анализ результатов серологических методов исследования, в обе-
их группах преобладали титры Ig класса М и диагностически значимое нарастание 
титра Ig класса G к Mycoplasma, Chlamydia, Ureaplasma, ВПГ I и II типов, ЦМВ. В еди-
ничных случаях определялись Ig класса А к Mycoplasma, Chlamydia и ЦМВ. Распре-
деление частоты верификации данных патогенов было аналогично материнской  
инфекционной патологии с преобладанием данных показателей у детей с БЛД и 
нарастанием по мере снижения ГВ. Установлено, что в исследуемой совокупности 
пациентов преобладали варианты инфекционных процессов с частым сочетани-
ем хламидийной, микоплазменной и/или уреаплазменной инфекции, ЦМВ и/или  
ВПГ I, II типов. Отмечено, что частота верификации хламидийной инфекции не име-
ла существенных различий между группами. Однако микоплазменная и уреаплаз-
менная инфекции значимо преобладали у детей с БЛД. Выявлена сильная прямая 
корреляция между данными возбудителями и БЛД. Так, корреляция уреаплазмоза и 
БЛД (для пациентов 1-й группы) составила r=0,725, а микоплазмоза – r=0,849, что под-
тверждает важную этиологическую роль врожденного микоплазмоза и уреаплазмо-
за в инфекционной составляющей формирования БЛД (табл. 4).

Таблица 3
Соматическая инфекционная патология у матерей в группах исследования
Table 3
Somatic infectious pathology in mothers in the study groups

Патология

1-я группа (n=69) 2-я группа (n=68)
1А
(n=21)
%, абс.

1В
(n=26)
%, абс.

1С
(n=22)
%, абс.

2А
(n=20)
%, абс.

2В
(n=25)
%, абс.

2С
(n=23)
%, абс.

Острый гестационный пие-
лонефрит 66,7 (14)* 42,3 (11)* 45,5 (10) 45 (9)* 36 (9)* 21,7 (5)*

Хронический пиелонефрит в 
стадии обострения 33,3 (7)* 34,6 (9)* 31,8 (7)* 25 (5)* 12 (3)* 4,3 (1)*

Острый бронхит 38, 1(8)* 26,9 (7)* 22,7( 5) 25 (5)* 9 (2)* –
Пневмония 28,6 (6)* 15,4 (4) 9,1 (2) 10 (2)* – –

Примечание: *р<0,05 при сопоставлении показателей в соответствующих подгруппах.

Таблица 4
Серологический статус детей в группах исследования
Table 4
Serological status of children in the study groups

Возбудитель 

1-я группа (n=69) 2-я группа (n=68)
1А
(n=21)
%, абс.

1В
(n=26)
%, абс.

1С
(n=22)
%, абс.

2А
(n=20)
%, абс.

2В
(n=25)
%, абс.

2С
(n=23)
%, абс.

Chlamydia 100 (21)* 65,4 (17) 72,7 (16)* 90 (18)* 64 (16) 60,9 (14)*
Mycoplasma 52,4 (11)* 38,5 (10)* 22,7 (5)* 15 (3)* 12 (3)* 4,3 (1)*
Ureaplasma 47,6 (10)* 26,9 (7) 22,7 (5) 5 (1)* – –
ВПГ I типа 85,7 (18)* 57,7 (15)* 50 (11)* 50 (10)* 32 (8)* 21,7 (5)*
ВПГ II типа 14,3 (3) 11,5 (3)* 9,1 (2) 10 (2) 4 (1)* –
ЦМВ 85,7 (18)* 84,6 (22)* 77,3 (17) 70 (14)* 56 (14)* 52,2 (12)*

Примечание: *р<0,05 при сопоставлении показателей в соответствующих подгруппах.
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	� ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Внутриутробные инфекционные процессы, несмотря на полиэтиологическую 

структуру, имеют общность патогенетических механизмов поражения. Инициация 
и последующая пролонгация образования и выделения провоспалительных ци-
токинов на фоне недостаточного количества противовоспалительных цитокинов,  
обусловленного гестационной незрелостью, приводят к цитотоксическому, альтера-
тивному и протеолитическому поражению тканей. У недоношенных детей важным 
обстоятельством, предрасполагающим к выраженному структурному ремоделиро-
ванию тканей и органов, является неспецифическая реакция на процессы воспале-
ния с активацией фибропластической трансформации. Этот процесс может лежать 
в основе поражения бронхолегочной и сердечно-сосудистой систем с развитием 
легочной гипертензии и БЛД. В ходе проведенного исследования выявлены более 
частые случаи инфекций урогенитальной сферы и бронхолегочной системы у мате-
рей детей в 1-й группе, а также преобладание инфекционного поражения микоплаз-
менной, уреаплазменной, цитомегаловирусной и герпесвирусной этиологии у детей 
с БЛД. Установленная коморбидность инфекций внутриутробной этиологии и БЛД 
свидетельствует об актуальности совершенствования как методов профилактики, 
включающих всестороннюю прегравидарную подготовку, антенатальную профилак-
тику инфекционного поражения плода, так и комплексного персонифицированного 
подхода к патогенетической терапии пациентов данной клинической группы с при-
менением антигипоксантов, антиоксидантов и проведением этиотропной терапии.
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Резюме __________________________________________________________________________________________________ 

Введение. В неонатальной практике часто встречаются случаи, когда клинические и 
лабораторные признаки инфекции у недоношенных детей не могут быть полностью 
уточнены, что создает диагностические трудности.
Цель. Определить значение маркеров воспаления при инфекционных осложнениях 
(перинатальная специфическая неуточненная инфекция) у недоношенных детей с 
перинатальной энцефалопатией.
Материалы и методы. В исследовании проанализированы образцы крови и кала  
64 недоношенных новорожденных. Контингент разделен на 3 основные группы:  
I группа  – 15 практически здоровых недоношенных детей; II группа  – 29 недоно-
шенных детей с перинатальной энцефалопатией без инфекционных осложнений;  
III группа – 20 недоношенных детей с перинатальной энцефалопатией, осложненной 
неспецифической неуточненной инфекцией перинатального периода (код МКБ-10 – 
P39.9). В сыворотке крови исследовали концентрации ИЛ-6, дефензина, лактоферри-
на, кателицидина и кальпротектина, а в образцах кала – фекального кальпротектина 
методом иммуноферментного анализа.
Результаты. В ходе исследования выявлены статистически значимые различия меж-
ду группами по уровням антимикробных пептидов (АМП). Особенно высокий уро-
вень АМП наблюдался в группе III с неспецифической, неуточненной инфекцией пе-
ринатального периода (код МКБ-10 – P39.9). В группе III уровень С-реактивного белка 
(СРБ) был в 4,1 раза выше по сравнению с группой I, прокальцитонина – в 11,3 раза, 
ИЛ-6 – в 3,0 раза, дефензина – в 2,3 раза, лактоферрина – в 3,9 раза, кателицидина – 
на 86,5%, кальпротектина в сыворотке – в 4,0 раза, фекального кальпротектина – в 
3,5 раза (все показатели значимо выше по сравнению с группой I). Положительная 
корреляция между АМП, ИЛ-6, а также воспалительными маркерами СРБ и прокаль-
цитонином подтверждает важную роль этих показателей в ранней диагностике ин-
фекционного процесса у недоношенных детей с перинатальной энцефалопатией. 
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Заключение. У недоношенных детей с перинатальной энцефалопатией при неспе- 
цифической инфекции наблюдается значительное обострение воспалительного 
процесса, сопровождающееся компенсаторным повышением уровней антимикроб-
ных пептидов.
Ключевые слова: перинатальная энцефалопатия, недоношенные дети, прокальци-
тонин, ИЛ-6, антимикробные пептиды
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Abstract __________________________________________________________________________________________________ 

Introduction. In neonatal practice, cases frequently occur where clinical and laboratory 
signs of infection in preterm infants cannot be fully specified, posing diagnostic challenges.
Purpose. To determine the significance of inflammatory markers in infectious 
complications (perinatal-specific unspecified infection) in preterm infants with perinatal 
encephalopathy.
Materials and methods. Blood and stool samples from 64 preterm infants were 
analyzed. The study cohort was divided into three main groups: Group I included  
15 practically healthy preterm infants; Group II included 29 preterm infants with perinatal 
encephalopathy without infectious complications; and Group III included 20 preterm 
infants with perinatal encephalopathy complicated by a nonspecific, unclassified 
perinatal period infection (ICD-10 code P39.9). IL-6, defensin, lactoferrin, cathelicidin, and 
calprotectin serum levels, as well as fecal calprotectin in stool samples, were measured 
using enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA).
Results. Statistically significant differences in antimicrobial peptide (AMP) levels 
were observed among the groups. The highest level of antimicrobial peptides (AMPs) 
was observed in Group III, in infants with nonspecific, unclassified perinatal period 
infection (ICD-10 code P39.9). In Group III, C-reactive protein (CRP) levels were 4.1 times, 
procalcitonin 11.3 times, interleukin-6 (IL-6) 3.0 times, defensin 2.3 times, lactoferrin  
3.9 times, cathelicidin by 86.5%, serum calprotectin 4.0 times, and fecal calprotectin 
3.5 times higher compared to Group I (all statistically significant). Positive correlations 
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between AMPs, IL-6, and inflammatory markers CRP and procalcitonin confirm the 
important role of these indicators in the early diagnosis of infectious processes in preterm 
infants with perinatal encephalopathy.
Conclusion. In preterm infants with perinatal encephalopathy, exacerbation of the 
inflammatory process during unspecified infection leads to a compensatory significant 
increase in antimicrobial peptide levels.
Keywords: perinatal encephalopathy, preterm infants, procalcitonin, IL-6, antimicrobial 
peptides
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	� ВВЕДЕНИЕ
Недоношенные новорожденные составляют группу высокого риска по частоте 

заболеваемости и смертности. Увеличение выживаемости сопровождается повыше-
нием частоты патологических состояний в перинатальном периоде и инвалидиза-
ции в отдаленном [1]. Одним из наиболее тяжелых клинических осложнений у недо-
ношенных детей является перинатальная энцефалопатия (ПЭ). ПЭ, особенно у детей, 
родившихся преждевременно, представляет собой серьезную проблему, приводя-
щую к развитию неврологических осложнений и долгосрочных последствий, таких 
как задержка развития. Перинатальная гипоксия является одной из ведущих причин 
отдаленных неврологических нарушений, диапазон которых варьирует от легких по-
веденческих расстройств у новорожденных до тяжелых судорог, умственной отста-
лости и/или детского церебрального паралича [2]. У недоношенных детей ПЭ отно-
сится к числу наиболее актуальных проблем неонатологии и перинатальной невро-
логии. Незавершенность структурного и функционального созревания головного 
мозга, незрелость сосудистой системы, недостаточная миелинизация и повышенная 
проницаемость гематоэнцефалического барьера обусловливают особую уязвимость 
центральной нервной системы недоношенных детей к гипоксически-ишемическим, 
метаболическим и воспалительным воздействиям [3].

Наиболее распространенной причиной неонатальной энцефалопатии является 
гипоксически-ишемическая энцефалопатия (ГИЭ). Однако существуют и другие по-
тенциальные этиологические факторы, включая инфекцию, внутричерепное кро-
воизлияние, инсульт, врожденные пороки развития головного мозга, нарушения 
обмена веществ и генетические причины. Острая перинатальная и постнатальная 
инфекции также могут приводить к ПЭ, при этом отмечается высокий риск разви-
тия аномального мышечного тонуса, апноэ, летального исхода либо нарушений не-
врологического развития. Тяжелая острая инфекция может проявляться гипотонией, 
ацидозом и судорогами, формируя клиническую картину, сходную с ГИЭ.

Множество экспериментальных исследований показало, что липополисахари-
ды клеточной мембраны грамотрицательных бактерий вызывают выраженную вос-
палительную реакцию и неврологические осложнения [4]. Инфекция и системное 
воспаление, развивающиеся в перинатальном периоде, включая внутриамниоти-
ческую инфекцию, хориоамнионит и неонатальный сепсис, играют значительную 
роль в патогенезе гипоксически-ишемического повреждения головного мозга [5]. 
Материнско-фетальная инфекция сопровождается синдромом фетального вос-
палительного ответа (FIRS), при котором в кровотоке плода повышается уровень 
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провоспалительных цитокинов (ИЛ-6, ФНО-α, ИЛ-1β) и белков острой фазы, активи-
руется микроглия, увеличивается проницаемость гематоэнцефалического барьера 
и усиливается оксидативный стресс [6]. В последние годы среди новорожденных все 
чаще выявляются специфические для перинатального периода инфекционные за-
болевания. У детей, рожденных преждевременно с ПЭ, наличие специфических или 
неуточненных возбудителей инфекции, возникшей в пренатальном периоде, утяже-
ляет течение заболевания.

Перинатальные инфекции представляют собой инфекционно-воспалительные 
процессы, формирующиеся в различных органах и/или системах плода в промежутке 
от 22-й полной недели гестации (154-й день) до завершения первых 7 суток внеутроб-
ной жизни (168 часов). Эти состояния сопровождаются характерными для инфекци-
онных заболеваний клиническими проявлениями и патоморфологическими изме-
нениями, которые могут быть выявлены как в антенатальном периоде, так и после 
рождения. Термин «перинатальные инфекции» применяется в отношении патологий, 
передающихся от матери плоду во внутриутробном периоде (врожденные формы), в 
процессе родов (интранатальные) либо на раннем постнатальном этапе, когда клини-
ческая симптоматика проявляется в неонатальном возрасте. Развитие инфекционно-
го процесса в перинатальном периоде, сопровождающееся генерализованным вос-
палительным ответом и активацией иммунной системы плода, часто ассоциируется 
с преждевременным родоразрешением и подтвержденной внутриамниотической 
инфекцией. Новорожденные, появившиеся на свет от матерей с хориоамнионитом, 
относятся к группе высокого риска по развитию таких осложнений, как неонатальный 
сепсис, бронхолегочная дисплазия, внутрижелудочковые кровоизлияния, перивен-
трикулярная лейкомаляция и летальные исходы в неонатальном периоде. Комплекс-
ная оценка и корректная интерпретация воспалительных маркеров, особенно при 
использовании их диагностических комбинаций, повышают вероятность раннего и 
точного выявления инфекционных заболеваний у новорожденных [7].

В последние годы особое внимание уделяется роли нарушений иммунной систе-
мы в патофизиологии ПЭ. У недоношенных детей одним из ключевых компонентов 
врожденной иммунной защиты являются антимикробные пептиды (АМП), которые 
играют важную роль в защите от микроорганизмов [8]. В этом контексте изучение 
взаимосвязей между АМП и ПЭ у недоношенных детей представляет большой на-
учный интерес. Сведений о роли таких АМП, как дефензины, кателицидин, лактофер-
рин и кальпротектин, при ПЭ у недоношенных новорожденных все еще недостаточ-
но, а имеющиеся систематизированные источники ограничены, противоречивы и 
фрагментарны.

Дефензин β1 (hBD-1) секретируется эпителиальными клетками и выполняет 
роль первичной линии защиты от бактериальных и вирусных агентов, препятствуя 
микробной инвазии и усиливая защитную функцию слизистой оболочки кишечни-
ка. У недоношенных детей низкий уровень дефензинов повышает предрасположен-
ность к системным инфекциям. При ПЭ у недоношенных отмечено повышение се-
креции дефензинов в амниотической жидкости. Дефензины способствуют развитию 
адаптивного иммунного ответа, вызывая хемотаксис незрелых дендритных клеток и 
Т-клеток памяти в очаг микробной инвазии [9].

Лактоферрин  – железосвязывающий гликопротеин, обладающий иммуномо-
дулирующими и противовоспалительными свойствами во врожденной иммунной 
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системе. Он обнаруживается в плаценте, а в постнатальном периоде секретируется 
в грудное молоко и кровь. Снижение уровня лактоферрина ассоциируется с неона-
тальным сепсисом и энцефалопатией [10]. Его бактерицидная активность обусловле-
на связыванием железа, что препятствует поступлению железа и других питательных 
веществ в бактерии. Кроме того, аполактоферрин (железонесвязанная форма лакто-
феррина) вступает в прямой контакт с мембраной грамотрицательных бактерий, вы-
зывая высвобождение липополисахаридов и увеличение проницаемости мембра-
ны. Лактоферрин оказывает иммуномодулирующее действие, ингибируя активность 
провоспалительных цитокинов, таких как ФНО-α и ИЛ-1β [9]. 

Кальпротектин – белок, секретируемый преимущественно нейтрофилами и мо-
ноцитами, является мощным маркером воспаления. Его определение в крови или 
образцах кала у детей позволяет выявлять системные или локальные воспалитель-
ные процессы на ранней стадии. При контакте фагоцитов с воспаленным эндотелием 
секреция кальпротектина усиливается. При системном воспалении, сопровождаю-
щем энцефалопатию, уровень кальпротектина в крови может значительно повы-
шаться [8, 11]. В 2021 году кальпротектин был рекомендован в качестве полезного 
маркера воспаления для диагностики и мониторинга воспалительных заболеваний 
кишечника у детей [12].

Кателицидин в большей концентрации обнаруживается в амниотической жидко-
сти в антенатальном периоде. Он является одним из ключевых компонентов иммун-
ной защиты, наряду с дефензинами и лактоферрином, участвуя в первичной защите 
организма. Единственным предшественником кателицидина у человека является 
катионный антимикробный пептид человека 18 (hCAP18), из которого в результа-
те протеолитического расщепления образуется зрелый пептид кателицидин LL-37. 
In vitro исследования показали, что кателицидин обладает антибактериальной ак-
тивностью в отношении ряда грамотрицательных и грамположительных бактерий, 
включая желудочно-кишечные патогены, такие как Helicobacter, Salmonella, Shigella, 
а также гриб Candida albicans. Его антибактериальное действие реализуется за счет 
связывания и нейтрализации липополисахаридов, что приводит к подавлению вы-
зываемых ими клеточных реакций, например секреции ФНО-α, оксида азота и ткане-
вого фактора. В условиях in vitro кателицидин избирательно воздействует на моно-
циты, нейтрофилы и CD4+ T-лимфоциты периферической крови человека, проявляя 
хемоаттрактантную активность. Он также оказывает хемоаттрактантное действие на 
клетки соединительной ткани – тучные клетки, вызывая их дегрануляцию и высво-
бождение воспалительных медиаторов, таких как нейтрофильные хемоаттрактанты 
и гистамин. Это повышает сосудистую проницаемость и способствует инфильтрации 
нейтрофилов в воспаленные ткани [9].

Наряду с вышеуказанными маркерами, для диагностики сепсиса и других ин-
фекционных осложнений у новорожденных широко применяются показатели ИЛ-6 
и С-реактивный белок (СРБ). ИЛ-6  – плейотропный цитокин, синтезируемый пре-
имущественно в острой фазе воспаления, модулирует воспалительные реакции 
CD4, CD8 T-клеток и B-клеток [13]. СРБ синтезируется главным образом в печени, его 
продукция значительно увеличивается в ответ на провоспалительные цитокины и 
активирует систему комплемента [14]. Эти типичные маркеры воспаления широ-
ко используются при неонатальном сепсисе и системных инфекциях. Несмотря на 
наличие исследований, посвященных оценке уровня СРБ в качестве предиктора 
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постнатальной энцефалопатии у недоношенных, исследований, непосредственно 
связывающих этот маркер с ПЭ, по-прежнему немного [8].

	� ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Определить значение маркеров воспаления при инфекционных осложнениях 

(перинатальная специфическая неуточненная инфекция) у недоношенных детей с 
перинатальной энцефалопатией.

	� МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
В исследование были включены 64 недоношенных новорожденных, у которых 

анализировали образцы крови и кала. Контингент исследования был разделен 
на 3  основные группы: I группа  – 15 практически здоровых недоношенных детей  
(Me 35,3 недели; Q1=31; Q3=36), II группа – 29 недоношенных детей с ПЭ, не ослож-
ненной инфекциями (Me 33,0 недели; Q1=32,0; Q3=35,0), III группа – 20 недоношен-
ных детей с ПЭ, осложненной неспецифической неуточненной инфекцией перина-
тального периода (код МКБ-10 – P39.9) (клинический диагноз при рождении «инфек-
ция, специфичная для перинатального периода, неуточненная») (Me 32,0 недели; 
Q1=28,5; Q3=33,5). В клинической картине у этих детей преобладали признаки по-
ражения ЦНС. У всех детей этой группы при проведении ультразвукового исследо-
вания головного мозга выявлены субэпендимальные кровоизлияния (одно- и двух-
сторонние).

Исследование проведено в соответствии с Хельсинкской декларацией Всемир-
ной медицинской ассоциации (WMA Declaration of Helsinki  – Ethical Principles for 
Medical Research Involving Human Subjects).

В сыворотке крови новорожденных, включенных в исследование, определялись 
концентрации ИЛ-6 (Vector Best, Россия), β-дефензина (hBD 2; Cloud-Clone Corp), лак-
тоферрина (Cloud-Clone Corp), LL-37 (Eastbiopharm) и кальпротектина (Eastbiopharm) 
методом иммуноферментного анализа. Наряду с этим, в кале новорожденных опре-
делялся уровень фекального кальпротектина (Eastbiopharm). Анализ проб крови и 
кала проводился в течение первых 3 дней жизни новорожденных.

В статистическом анализе применялся непараметрический критерий Манна  – 
Уитни. Полученные результаты представлены в виде медианы, первого (Q1) и третье-
го (Q3) квартилей, а также M (среднее). Для выявления взаимосвязей между биомар-
керами был проведен корреляционный анализ по Спирмену. Статистическая обра-
ботка данных осуществлялась с использованием пакета программ SPSS-26. Различия 
показателей между группами считались статистически значимыми при p<0,05. В не-
которых сравнительных анализах для оценки различий между группами применялся 
непараметрический критерий Краскела – Уоллиса, при этом pH обозначает уровень 
статистической значимости между группами (pH<0,001).

	� РЕЗУЛЬТАТЫ
В рамках исследования среди обследованных и получавших лечение новорож-

денных были выявлены статистически значимые различия между группами по уров-
ню AMП. Особенно высокие показатели AMП наблюдались в III группе, включавшей 
детей с неопределенными инфекционными осложнениями.
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Медианное значение уровня СРБ в I группе составило 3,5 мг/л, во II группе данный 
показатель увеличился до 14,4 мг/л – в 4,1 раза (p<0,001) по сравнению с I группой.  
В III группе СРБ достиг 26,0 мг/л, что в 7,4 раза (p<0,001) выше, чем в I группе, и на 
80,6% (p<0,001) выше, чем во II группе (pH=0,025) (см. таблицу).

Медиана концентрации прокальцитонина в I группе составила 0,35 нг/мл;  
во II группе этот показатель увеличился в 2,74 раза (p<0,001) до 0,96 нг/мл по срав-
нению с I группой, а в III группе рост произошел в 11,3 раза (p<0,001) до 3,96 нг/мл. 
При этом уровень прокальцитонина в III группе был в 4,2 раза (p<0,001) выше, чем во 
II группе (pH<0,001).

Аналогичная динамика наблюдалась и в отношении ИЛ-6. Его концентрация  
в I группе составила 5,2 пг/мл, во II группе  – 7,0 пг/мл (рост на 34,6%, p=0,001),  
а в III группе – 15,6 пг/мл, что в 3,0 раза выше по сравнению с I группой (p<0,001).  
Уровень ИЛ-6 в III группе был в 2,3 раза (p<0,001) выше, чем во II (pH<0,001).

По уровню дефензина также выявлены значимые различия: в I группе медиана 
составила 66,5 нг/мл, во II – 79,0 нг/мл (рост на 18,8%, p=0,321), а в III – 155,8 нг/мл, что 
в 2,3 раза (p<0,001) выше, чем в I группе. По сравнению со II группой уровень дефен-
зина в III группе был выше на 97,2% (p<0,001) (pH<0,001).

Концентрация лактоферрина в I группе составила 1,07 мг/мл, во II группе  –  
2,44 мг/мл (рост в 2,3 раза, p<0,001), в III  – 4,19 мг/мл (рост в 3,9 раза, p<0,001).  
В III группе по сравнению со II отмечалось увеличение на 71,7% (p<0,001) (pH<0,001).

Уровень кателицидина в I группе – 3,11 мг/мл, во II – 4,38 мг/мл (рост на 40,8%, 
p<0,001), в III – 5,80 мг/мл (рост на 86,5%, p<0,001). В III группе по сравнению со II рост 
составил 32,4% (p=0,001) (pH<0,001).

Концентрация кальпротектина в сыворотке крови в I группе  – 130,7 мг/л, во 
II  – 155,0 мг/л (рост на 18,6%, p=0,412), в III  – 522,9 мг/л (рост в 4,0 раза, p<0,001).  
В III группе по сравнению со II наблюдался рост в 3,4 раза (p<0,001) (pH<0,001).

Уровень фекального кальпротектина в I группе составил 146,7 мкг/г, во II  – 
224,9 мкг/г (рост на 53,3%, p=0,001), в III  – 508,3 мкг/г (рост в 3,5 раза, p<0,001).  

Показатели воспалительных маркеров у недоношенных новорожденных
Inflammatory markers in premature infants

Показатели

Недоношенные ново-
рожденные
(I группа – контрольная)

Недоношенные с пери-
натальной энцефалопа-
тией (II группа)

Недоношенные с перина-
тальной энцефалопатией  
и осложненные специ- 
фической неуточненной 
инфекцией (III группа)

M Me Q1 Q3 M Me Q1 Q3 M Me Q1 Q3
СРБ 3,5 1,8 0,8 3,9 14,4 6,0 4,5 16,4 26,0 21,6 8,9 48,0
Прокальцитонин 0,50 0,45 0,35 0,60 1,16 0,96 0,75 1,60 4,75 3,96 2,96 6,54
ИЛ-6 5,2 4,9 4,2 6,5 7,0 7,3 5,9 8,1 15,6 14,9 12,6 18,4
Лактоферрин 1,07 1,18 0,86 1,33 2,44 2,27 1,87 2,97 4,19 4,18 3,61 4,75
Кателицидин 3,11 3,19 2,38 3,85 4,38 4,18 3,78 4,68 5,80 5,74 5,05 6,87
Кальпротектин 130,7 133,8 110,4 157,4 155,0 140,0 116,0 165,0 522,9 496,0 416,0 628,5
β-дефензин 66,5 67,8 48,6 75,8 79,0 70,3 63,8 88,1 155,8 155,0 133,0 180,5
Фекальный каль-
протектин 146,7 145,7 133,7 165,8 224,9 218,0 185,0 265,0 508,3 493,5 412,0 588,0

Примечание: в таблице показатели представлены как медиана (Me), первый квартиль (Q1), третий квартиль (Q3) и сред-
нее значение (M).
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В III группе уровень фекального кальпротектина был в 2,3 раза (p<0,001) выше, чем 
во II (pH<0,001).

При анализе корреляционных зависимостей установлено, что у недоношенных 
детей с ПЭ и осложненной неспецифической неуточненной инфекцией выявлена 
положительная корреляция между прокальцитонином и СРБ (ρ=0,255, p=0,012), 
лактоферрином (ρ=0,536, p<0,001), кателицидином (ρ=0,408, p<0,001), сывороточ-
ным кальпротектином (ρ=0,531, p<0,001), фекальным кальпротектином (ρ=0,559, 
p<0,001), дефензином (ρ=0,515, p<0,001) и ИЛ-6 (ρ=0,498, p<0,001). Между лактофер-
рином и гестационным возрастом выявлена отрицательная корреляция (ρ= –0,318, 
p=0,002), тогда как между кателицидином (ρ=0,779, p<0,001), дефензином (ρ=0,787, 
p<0,001), кальпротектином (ρ=0,784, p<0,001), фекальным кальпротектином 
(ρ=0,744, p<0,001) и ИЛ-6 (ρ=0,850, p<0,001) – положительная корреляция. Отрица-
тельная корреляция обнаружена между кателицидином и гестационным возрастом 
(ρ= –0,350, p<0,001), а положительная – между кальпротектином (ρ=0,784, p<0,001), 
фекальным кальпротектином (ρ=0,774, p<0,001), дефензином (ρ=0,787, p<0,001) и 
ИЛ-6 (ρ=0,770, p<0,001). Также выявлена отрицательная корреляция между кальпро-
тектином и гестационным возрастом (ρ= –0,485, p<0,001) и положительная – между 
фекальным кальпротектином (ρ=0,846, p<0,001), дефензином (ρ=0,921, p<0,001) и 
ИЛ-6 (ρ=0,887, p<0,001). Аналогичная тенденция наблюдалась между дефензином 
и другими AMП: отрицательная корреляция с гестационным возрастом (ρ= –0,370, 
p<0,001) и положительная – с фекальным кальпротектином (ρ=0,859, p<0,001) и ИЛ-6 
(ρ=0,910, p<0,001).

	� ОБСУЖДЕНИЕ
Cогласно результатам корреляционного анализа, у недоношенных детей с ПЭ с 

уменьшением гестационного возраста происходит значительное повышение уровня 
AМП. При этом на фоне воспаления повышение цитокина ИЛ-6 стимулирует синтез 
AMП, особенно лактоферрина, отражая активацию как гуморальных, так и врожден-
ных компонентов иммунного ответа при неонатальных инфекционных процессах.

Положительная корреляция между уровнем AMР и прокальцитонином указывает 
на высокий риск сепсиса у этих детей. Следует отметить, что у 9 (25,0%) новорожден-
ных III группы с инфекционными осложнениями был диагностирован сепсис, из них 
у 5 (13,9%) зарегистрирован летальный исход. 

Результаты исследования показали значительное повышение уровней воспали-
тельных маркеров, включая AMП, у недоношенных детей с ПЭ. Этот рост был наи-
более выражен у детей с неспецифической неуточненной инфекцией (III группа) по 
сравнению с другими группами.

Исследование также выявило, что при ПЭ у недоношенных с неспецифическими 
перинатальными инфекционными осложнениями значительно повышаются уровни 
антимикробных пептидов и воспалительных биомаркеров. Это свидетельствует об 
адаптивной компенсаторной активации иммунной системы в ответ на инфекцион-
ный процесс. У детей без инфекционных осложнений наблюдались преимуществен-
но значительные повышения лактоферрина и фекального кальпротектина. В группе 
с неспецифической инфекцией отмечалось повышение уровней прокальцитонина, 
ИЛ-6, СРБ, кальпротектина, лактоферрина, кателицидина, дефензина и фекального 
кальпротектина, что указывает на наличие латентной или субклинической инфекции. 

Роль антимикробных пептидов при инфекционных осложнениях у недоношенных детей 
с перинатальной энцефалопатией

78 "Pediatrics Eastern Europe", 2026, Volume 14, Number 1



Оригинальные исследования 
Original Research

Эти показатели отражают ранний иммунный ответ неонатального организма и не-
специфическую воспалительную активность [15–17]. Резкое повышение уровней 
СРБ, прокальцитонина и ИЛ-6 отражает интенсивность системной воспалительной 
реакции и связано с повышенным риском сепсиса [18, 19].

Гипоксия-ишемия и инфекции вызывают системную воспалительную реакцию, 
что объясняет значительное повышение уровней цитокинов, в том числе ИЛ-6. При 
энцефалопатии активация микроглии и астроцитов приводит к усиленной секреции 
провоспалительных цитокинов (включая ИЛ-6), стимулирующих синтез острофазо-
вых белков, таких как СРБ, в гепатоцитах [6, 20]. Согласно литературным данным, 
повышение уровней ИЛ-6 и других цитокинов (ФНО-α, Hs-CRP) у новорожденных с 
гипоксико-ишемической энцефалопатией имеет большое прогностическое значе-
ние для течения и исхода заболевания [21]. Кроме того, систематический обзор по-
казал, что уровень ИЛ-6 ≥100 пг/мл является чувствительным и специфичным про-
гностическим маркером экстремального повреждения мозга у новорожденных со 
средней и тяжелой гипоксико-ишемической энцефалопатией [22]. У детей с ПЭ после 
терапевтической гипотермии уровень высокочувствительного СРБ (hs-CRP) может 
повышаться даже без признаков инфекции, что связано с самим заболеванием [23]. 
Высокие концентрации цитокинов у новорожденных с энцефалопатией могут быть 
связаны с усилением анаэробного метаболизма мозга и нарушением нормального 
нейроразвития. Повышение провоспалительных цитокинов у недоношенных приво-
дит к воспалению, которое способствует повреждению белого вещества мозга [6, 20].

Среди антимикробных пептидов лактоферрин, кателицидин, кальпротектин и де-
фензины играют важную защитную роль у недоношенных с незрелым иммунитетом, а 
повышение уровней этих маркеров отражает усиление врожденного иммунного от-
вета [15–17, 24]. Лактоферрин участвует в развитии кишечника, иммунной и нервной 
систем, а также адипоцитов у новорожденных. Эти биомолекулы не только облада-
ют прямым антимикробным действием, но и модулируют воспалительный процесс. 
Лактоферрин способствует раннему формированию кишечной микрофлоры [25, 26]. 
Высокий уровень кальпротектина в III группе свидетельствует о выраженном вос-
палении в эпителии кишечника и может служить ранним маркером некротического 
энтероколита (NEK). Повышение уровня кальпротектина связано с незрелостью им-
мунной системы недоношенных и активацией воспалительной каскадной реакции 
в ответ на повреждение мозговой ткани вследствие гипоксии-ишемии в раннем по-
слеродовом периоде [27, 28]. Лактоферрин и кальпротектин, влияя на обмен железа, 
ограничивают рост бактерий и служат маркерами активности нейтрофилов. У груп-
пы с перинатальной неспецифической инфекцией их повышенный уровень обуслов-
лен присоединением системного инфекционного компонента к патологическому 
процессу. При этом дополнительная иммунная стимуляция, вызванная патогенными 
микроорганизмами, ведет к усиленному синтезу цитокинов, острофазовых белков и 
антимикробных пептидов. В результате усиливается воспалительная реакция как в 
периферической, так и в центральной нервной системе, что проявляется значитель-
ными различиями в уровнях измеряемых биомаркеров.

Таким образом, результаты данного исследования показали, что у недоношен-
ных детей с ПЭ при неспецифической неуточненной инфекции наблюдается выра-
женное усугубление воспалительного процесса, сопровождающееся значительным 
повышением уровней АМП. Динамический анализ уровней АМП и воспалительных 
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биомаркеров может способствовать индивидуализации диагностических и лечеб-
ных подходов.

	� ВЫВОДЫ
1.	 У недоношенных детей с перинатальной энцефалопатией наблюдается значи-

тельное повышение уровней антимикробных пептидов (лактоферрина, катели-
цидина, дефензинов, кальпротектина) и воспалительных маркеров (ИЛ-6, СРБ, 
прокальцитонина), особенно при наличии неспецифической неуточненной ин-
фекции, что свидетельствует о выраженной активации врожденного и адаптив-
ного иммунного ответа.

2.	 Отрицательная корреляция между гестационным возрастом и уровнями анти-
микробных пептидов указывает на более выраженную иммунную активацию у 
недоношенных детей, что отражает их повышенную восприимчивость к инфек-
ционным и воспалительным осложнениям.

3.	 Динамическое наблюдение за уровнями антимикробных пептидов и воспали-
тельных биомаркеров у недоношенных детей с сочетанным влиянием перина-
тальной энцефалопатии и неспецифической неуточненной инфекции перина-
тального периода (код МКБ-10 – P39.9) может служить ценным инструментом для 
ранней диагностики, оценки тяжести и прогноза заболевания, а также помочь в 
индивидуализации лечебных стратегий, направленных на улучшение исходов у 
данной категории пациентов. 
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Abstract __________________________________________________________________________________________________ 

Introduction. Central nervous system (CNS) infections are major causes of morbidity and 
mortality in children. Objective: To study the effects of antibiotics, antivirals, antifungals, 
and anti-seizure treatments in pediatric patients with CNS infections. 
Purpose. To describe the effects of antibiotics, antivirals, antifungals, and anti-seizure 
treatments in pediatric patients with CNS infections. 
Materials and methods. This cross-sectional prospective study was conducted between 
2020 and 2021. Patients admitted to the Children’s Welfare Teaching Hospital/Neurology 
ward and treated for CNS infections were surveyed. Clusters of 101 infants and children 
aged between 1 month and 13 years of both sexes. The patients were divided into three 
groups: group A (12 children), group B (40 children) and group C (49 children). Data 
on age, gender, admission duration, clinical presentation at admission, cerebrospinal 
fluid findings with its gram stain and culture, numbers and kinds of antibiotics used for 
treatment, antiseizure medications that have been used and their number. In the study a 
possible relationship was investigated between these three groups and age, admission 
duration, cerebrospinal fluid findings, numbers and kinds of antibiotics used for treatment, 
antiseizure medications that have been used, and their number. 
Results. There was a significant difference (p=0.0024) between groups A and C, and 
between Groups-B and C (p=0.0038). While there was no significant association between 
groups A and B, as well as in all three 3 top presentations, Group C had a higher number 
of patients than Groups B and C. Additionally, we noticed that the number of antibiotics 
and antifungals used was higher in Group C than in the other groups, while the number of 
antivirals was higher in group B. 
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Conclusion. The number of antibiotics and antifungals used was higher in Group C than 
in the other groups. The number of antiviruses was higher in Group B.
Keywords: antibiotics, antivirals, antifungals, anti-seizure treatment, CNS infections
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Резюме __________________________________________________________________________________________________ 

Введение. Инфекции центральной нервной системы (ЦНС) являются основными 
причинами заболеваемости и смертности детского населения.
Цель. Изучить результаты применения противомикробных, противовирусных, про-
тивогрибковых и противосудорожных препаратов у детей с инфекциями ЦНС.
Материалы и методы. Проспективное перекрестное исследование было проведе-
но в период с 2020 по 2021 год. В исследовании участвовали пациенты, поступившие 
в неврологическое отделение Учебной больницы детского здоровья и проходившие 
лечение по поводу инфекций ЦНС. Всего был обследован 101 пациент, включая мла-
денцев и детей в возрасте от 1 месяца до 13 лет обоих полов. Пациенты были распре-
делены по трем группам: группа А (12 детей), группа В (40 детей) и группа С (49 детей). 
Собраны данные о возрасте, поле, продолжительности пребывания в стационаре, 
клинической картине при поступлении, результатах исследования спинномозговой 
жидкости с окрашиванием по Граму и посевом, количестве и видах антибиотиков, 
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использованных для лечения, противосудорожных препаратах, которые применя-
лись, и их количестве. В ходе исследования была изучена возможная взаимосвязь 
между этими тремя группами детей, их возрастом, продолжительностью пребыва-
ния в стационаре, результатами исследования спинномозговой жидкости, количе-
ством и видами антибиотиков, использованных в лечении, а также применяемыми 
противосудорожными препаратами и их количеством.
Результаты. Были выявлены достоверные различия (p=0,0024) между группами A и 
C, а также между группами B и C (p=0,0038). Статистически значимая корреляция от-
сутствовала между группами A и B, а также между тремя наиболее распространенны-
ми симптомами при поступлении; в группе C было больше пациентов, чем в группах 
B и C. Кроме того, было отмечено, что в группе C количество назначенных противо-
микробных и противогрибковых препаратов было выше, чем в других группах, в то 
время как количество противовирусных препаратов было выше в группе B. 
Заключение. Количество используемых противомикробных и противогрибковых 
препаратов было выше в группе C, чем в других группах. Количество противовирус-
ных препаратов было выше в группе B.
Ключевые слова: противомикробные препараты, противовирусные препараты, 
противогрибковые препараты, противосудорожные препараты, препараты для ле-
чения инфекций ЦНС

_________________________________________________________________________________________________

	� INTRODUCTION 
Optimal entry into the CNS is associated with multiple drug characteristics. 

Lipophilicity allows the CNS lipid bilayer to penetrate as deeply as possible. The octanol-
water partition coefficient, expressed as log P, was used to measure the lipophilicity. 
For CNS penetration, values in the range 0–1 are considered ideal [1]. The selection of 
empirical antibiotics for acute bacterial meningitis may be affected by several factors, 
including patient age, systemic symptoms, and local bacterial resistance patterns [2]. 
During the acute phase, these abnormalities may result in ventriculomegaly, which is 
associated with cerebral hypertension. This type of ventriculomegaly is often moderate 
or temporary in nature. Chronic hydrocephalus may develop as a long-term consequence 
of bacterial meningitis, especially in infants and children. The pathophysiology is either 
obstructive, resulting from inflammatory alterations in cerebrospinal fluid drainage 
channels, or ex vacuo, due to loss of the brain parenchyma [3]. Brain abscess formation 
following bacterial meningitis occurs due to pyogenic infection of the meninges. Brain 
abscess formation after bacterial meningitis is predominantly observed in newborns 
with meningitis induced by Citrobacter or certain Cronobacter species, where abscesses 
develop in approximately 80% of cases [4].

Anti-seizure prophylaxis demonstrated efficacy in preventing seizure onset in patients 
with preventable seizures, particularly when administered within 4 h of admission. Failure 
to administer ASM prophylaxis may result in delayed intracranial complications [5]. 
Encephalitis may result from a direct viral infection, which is one of the most prevalent 
causes. Viruses must traverse the blood–brain barrier to induce direct infection. Herpes 
simplex virus (HSV) is the predominant etiological agent of sporadic encephalitis, with 
an initial HSV type 1 infection occurring in the oral mucosa. After the initial infection, the 
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virus migrates centripetally via the trigeminal nerve, establishing a latent infection inside 
the trigeminal ganglion [6].

The other primary pathway for viral ingress into the nervous system involves 
viremia and subsequent transgression of the blood-brain barrier, which is observed in 
enteroviruses, such as poliovirus, and arboviruses, such as the Japanese encephalitis virus 
and West Nile virus. Viral infections typically affect the brain parenchyma and neuronal 
cells; however, the blood vessels may be compromised, leading to vascular components. 
Therefore, demyelination may play an important role in this process. HSV primarily affects 
the temporal lobes, whereas mumps, measles, influenza A, and VZV cause encephalitis, 
edema, and vasculitis [7]. 

Pleconaril is a novel pharmaceutical agent that has been demonstrated to be effective 
against enterovirus encephalitis and acute meningitis, but not against EV 71 encephalitis 
[8, 9]. IVIG has been used for EV71 encephalitis; however, data supporting its therapeutic 
efficacy remain insufficient [8, 10].

Fungal involvement in the CNS is predominantly observed in immunocompromised 
pediatric patients. Magnetic resonance imaging (MRI) properties can be broadly 
categorized as heterogeneous decreased diffusion or ring-like reduced diffusion 
accompanied by narrow peripheral enhancement. Bacterial abscesses often exhibit a 
more homogeneous reduction in central diffusion [11].

	� PURPOSE OF THE STUDY 
To describe the effects of antibiotics, antivirals, antifungals, and anti-seizure treatments 

in pediatric patients with CNS infections.

	� MATERIALS AND METHODS
This cross-sectional prospective study included all infants and children admitted to 

the pediatric neurological ward of CWTH, Baghdad, Iraq, between 2020 and 2021. Patients 
were diagnosed with and treated for CNS infections according to their clinical symptoms, 
general workup, and CSF findings. Together with the assistance of CSF culture (if positive). 
The children’s ages were between 1 month and 13 years for both sexes, and the data 
included 101 patients (59 males and 42 females). The number and types of antibiotics 
used for treatment; antiseizure medications used; and the number of antibiotics used 
were ceftriaxone, vancomycin, ceftazidime, meropenem, amikacin, ciprofloxacin, 
metronidazole, acyclovir, anti-TB, and rifampicin. As mentioned before, (0) a score of 0 
was assigned if the patient did not take the medication, (1) a score of 1 was assigned if 
the patient took one medication, and (4) a score of 4 was designated as anti-TB because 
its protocol included four drugs. The total number of antibiotics administered to each 
patient was calculated and recorded in an Excel spreadsheet. Antivirals and antifungals 
were recorded in the same manner. Antiseizure medications were recorded by listing their 
names as phenobarbital, phenytoin, sodium valproate, levetiracetam, carbamazepine, 
clobazam, or clonazepam. The total number of drugs administered to each patient was 
summed up and recorded.

Procedures and measurements
The study began by collecting data when the patients were admitted to the neurology 

ward, including age, sex, admission duration, clinical presentation at admission, CSF 

85«Педиатрия Восточная Европа», 2026, том 14, № 1



findings with Gram stain and culture, CBC with film and culture (if ordered), number and 
types of antibiotics used for treatment, antiseizure medications used, and their number.

Statistical analysis
After finishing the second entry, all data related to age, admission duration, and CSF 

findings (cells, protein, and sugar) were analyzed by a statistical program called GraphPad 
Prism 8 version 8.0.2 (263), January 30, 2019. The entered data were organized into groups, 
charting the Y-value for each point using the main column effect. Two-way ANOVA with 
Tukey’s multiple comparison test was performed. Tukey’s multiple comparison test was 
used to assess the significance of the connections among the discrete variables. The 
significance threshold was set at a P-value of 0.05 [11].

	� RESULTS
The study included 101 patients (64.42% of them being in Group A and 63.25% in 

Group B). There was a significant difference (p=0.0024) between Groups A and C, and 
between Groups B and C (p=0.0038), while there was no significant association between 
Groups A and B, as illustrated in Figure.

Distribution clinical features at presentation
The distribution of clinical features showed that the most common presentation was 

fever, which was reported in 99 patients (98%), followed by vomiting in 73 patients (72.2%) 
and seizures in 53 patients (52.5%). In all these 3 top presentations, Group C had a higher 
number of patients than Groups B and C did (Table 1).

Mean of antiseizure drugs 
In Group C, 28 patients used antiseizure drugs (ASDs), with more patients using 

multiple ASDs than in Groups A and B. The mean number of ASDs was two in Group C, 
while it was only one in Groups A and B, as shown in Table 2.
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Mean of drugs used (other than ASDs)
As shown in Table 3, group C had a higher number of antibiotic and antifungal usages 

than the other groups. However, the number of antiviruses was higher in Group B.

Table 1
Distribution of Sampled Patients According to Clinical Presenting Features

Clinical features at presentation Group A (12) Group B (40) Group C (49) Total (%) (101)
Fever 12 38 49 99 (98%)
Neck stiffness 7 13 4 24 (23.8%)
Kernig’s sign 3 5 0 8 (7.9%)
Headache 5 20 10 35 (34.7%)
photophobia 2 3 2 7 (6.9 %)
Vomiting 8 26 39 73 (72.2 %)

DLOC and 
Behavioral 
changes

Coma 0 1 1 2

41 (40.6%)

Obtunded 0 1 0 1
Delirium 0 1 0 1
lethargy 1 15 16 32
Irritability 0 2 2 4
Hallucination 0 1 0 1

Seizure 5 23 25 53 (52.5%)
Cranial nerve involvement 0 0 3 3* (3%)
Fundus Finding +ve** 1 (1.9%) 4 (7.8%) 6 (11.7%) 11 (10.9%)
Bulging Fontanelle 0 7 16 23 (22.8)
Ataxia 0 2 2 4 (4%)

Notes: * One with facial nerve palsy, one with abducent nerve palsy, and one with ophthalmoplegia, ptosis, and proptosis (2, 3, 4, 
5, and 6 nerve palsy). ** One disc swelling of 7 patients done by fundoscopy in group A, 4-disc swellings of 28 patients done by 
fundoscopy in group B, and 6-disc swellings of 16 patients done by fundoscopy in group C, so the total number of patients Done 
fundoscopy was 51, and the percentage was calculated accordingly. (All fundoscopy was done by a resident ophthalmologist 
at the emergency room or ward and the disc swelling was later confirmed by a qualified ophthalmologist). DLOC – decreased 
level of consciousness.

Table 2
Mean of Antiseizure Drugs Number Among Groups

No. of Antiseizure
drugs used (mean)

Group A (12) * Group B (40) Group C (49)
1 1 2

Only 2 [17%] 
patients used 
antiseizure drugs; 
each used a single 
ASD.

Only 12 [30%] patients 
used antiseizure drugs; 
each used a single ASD 
except for 2 patients who 
used two ASDs.

Only 28 [57%] patients used 
antiseizure drugs as follows:

	− 11 used single ASD
	− 12 patients used two ASDs
	− 3 patients used 3 ASDs
	− 2 Patients used 4 ASDs

Notes: * The total number of patients who used ASD was 42 patients / total percentage [42%]. ASD – antiseizure drug.

Table 3
Mean Of Antibiotics, Antivirals and Antifungals Usage Among Groups

Group A (12) Group B (40) Group C (49)
Number of Antibiotic uses (mean) 2.5 3 4
Number of antiviral use 3 13 10
No. of antifungal use 0 1 2
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	� DISCUSSION
In this study, there was a significant difference in age between groups (C and B) and (C 

and A), whereas there was no significant association between groups A and B. We noticed 
that group C was characterized by a lower mean age, which was approximately 35 months, 
compared with groups A (64 months) and B (63 months). This means that neuroimaging 
findings and complications of CNS infections detected by neuroimaging occur mostly 
in younger children. This was also investigated in a Canadian study by Zainel et al. [12], 
who found that acute and chronic meningitis complications occurred mostly in infancy 
and at lower ages, such as subdural effusions and acute focal neurological deficits, which 
are usually due to ischemic stroke, subdural empyema, cerebral abscess, or intracranial 
bleeding that can be detected by neuroimaging, as well as at lower ages compared to 
the older children in this study. Hydrocephalus occurs more frequently in neonates and 
infants than adults. Additionally, seizures, which are typically indicative of cerebrovascular 
events [13], have been observed more frequently in infants and neonates.

Regarding the clinical presentation features Table 2, the most common presentation 
feature was fever (98%), followed by vomiting (72.2%), followed by seizures (52.5%). In all 
these 3 top presentations, Group C had a higher number of patients than Groups B and 
A. Most patients (93.9%) had fever, as reported by Nguyen-Huu et al. regarding pediatric 
bacterial meningitis cases in Vietnam [14]. It is worth mentioning that the low yield of 
meningeal signs in all three groups, where neck stiffness and Kernig’s sign were positive, was 
only 23% and 7.9%, respectively. One of the significant findings was that these meningeal 
signs occurred less frequently in group C than in groups A and B (which is consistent with 
our earlier findings: lower pediatric age had fewer meningeal signs, as group C had the 
lowest patient age). This finding was confirmed by clinical investigations, such as Kernig’s 
and Brudzinski’s signs, along with assessments of nuchal rigidity, which were conducted to 
ascertain the clinical progression of the disease, yielding varying success rates [15]. 

Typical meningeal signs such as nuchal rigidity and Brudzinski’s sign are unreliable 
in elderly patients and young neonates (<6 months). Kernig’s and Brudzinski’s signs 
exhibit inadequate sensitivity in neonates. Young infants exhibit markedly reduced neck 
obstruction and meningeal irritation due to incomplete closure of the anterior fontanelle 
and underdevelopment of neck muscles.  Empirical sensitivity ranges exhibit significant 
underperformance, particularly in younger children [16–18]. 

We also noticed that bulging fontanelles were more common in Group C, which was 
also due to the younger age of this group, as noted by Shahada et al. [19].

Symptoms may include elevated temperature, vomiting, lethargy, and irritability. 
Clinical signs include bulging fontanelles, fever, drowsiness, apneas, convulsions, and 
purpuric rashes. In older children, classic symptoms, such as neck stiffness, headache, 
and photophobia, are more prevalent. We observed that these signs were more prevalent 
in group C, which consisted of younger children; however, they are often non-specific 
indicators of CNS infection.

The culture positivity rate for all groups was 6.8%, with four types of bacteria 
identified only in patients in group C (Staph. aureus, coagulase-ve Staph, H. influenzae, 
and Pseudomonas) and one bacterium each in groups A and B (Coccobacillus and E. coli, 
respectively). Bhatti et al. strongly correlated with our findings that S. epidermidis persists 
as a notable pathogen in pediatric meningitis, albeit at a reduced prevalence (20.9% vs. 
45.5%), indicating variable yet persistent significance throughout South Asia [20].
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Overall, 38.7% of pediatric meningitis cases had bacterial detection in either blood 
or cerebrospinal fluid (CSF), and 29.6% of these patients had positive CSF bacterial 
cultures [21].

In another study of 918 children in China, CSF culture was positive in only 138 cases 
(15%) [22]. In the current study, the reason may be, as previously mentioned, the high 
use of antibiotics before reaching the hospital. Additionally, a technical error may have 
occurred during sample collection.

The total number of blood cultures was 52 (seven cultures from group A, 20 cultures 
from group B patients, and 26 cultures from group C patients). Only 12 cultures were 
positive, so the percentage was 3% (zero cultures positive in group A, seven cultures 
positive in group B (3.5%), and five cultures positive in group C (9.6%]).

Four cultures of coagulase-negative Staph, 2 cultures of coagulase-positive Staph,  
2 cultures of Salmonella, and 2 cultures of Strep. Pneumonia, one culture of Enterobacter 
cloacae, and one culture of Pseudomonas. Additionally, patients who underwent CSF 
and blood cultures did not exhibit any results or matches due to positive results in both 
cultures, except for one patient whose CSF culture showed E. coli, whereas his blood 
culture showed coagulase-negative staphylococci.

Patients with cryptococcal meningitis had an extremely high blood culture positivity 
rate of 88.9%, in contrast to bacterial infections, where the rates varied between 33.3% 
and 50% [23].

Another study conducted in Arizona in 2019 by Phillips et al. [24] found that 61.9% of 
patients demonstrated blood culture growth of an identical organism found in the CSF 
culture. One patient exhibited a discrepancy between the organisms identified in blood 
and CSF cultures. In addition, 33.3% of patients with positive CSF cultures had negative 
blood test results, although blood culture was helpful in the diagnosis. In the current study, 
approximately 50% of the cases had a positive percentage of 23% and 9.6% in group C 
and 13.5% in group B, respectively. The low yield of blood cultures may also be due to the 
use of antibiotics prior to sampling. Obtaining blood cultures after starting antibiotics is 
likely to diminish the yield of positive cultures; therefore, obtaining blood cultures before 
initiating antibiotics is fundamental for obtaining accurate findings [25].

Thus, it can be observed that group C had the largest number of patients with 
ASD and also had many patients who used a combination of ASD that reached four 
drugs simultaneously. This indicated the unresponsiveness of group C to ASD, which 
subsequently led to the escalation of ASD, which occurred due to the brain pathology 
that had been seen in neuroimaging. Another explanation is that any physician who saw 
neuroimaging pathology would be more aggressive in seizure treatment, as they would 
expect that such neuroimaging findings would not respond to a single ASD drug.

MRI scanning is particularly beneficial for children with epilepsy, focal seizures, focal 
EEG abnormalities, or atypical neurological examinations, as it helps identify refractory 
seizures that other imaging techniques fail to detect [26]. In 42% of cases, the total 
percentage (MRI scanning) in both groups C and B (who underwent neuroimaging) was 
45%. Group B had the highest antiviral drug use rate (13 patients). This can be explained 
by looking at Table 2, where pictures of encephalitis (disturbed level of consciousness) 
occurred more frequently in Group B (21 times) than in Groups A (once) and C (19 times).

Over the last 20 years, there have been numerous significant advancements in 
the treatment of CNS infections, which have implications for clinical practice. This 
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encompasses both the creation of new direct antibacterial agents and the redistribution 
of current antibacterial agents. There has also been a recent increase in the use of 
immunomodulatory tactics to treat CNS illnesses by influencing the host immune 
response. People with compromised immune systems, who are unable to effectively fight 
off infections, greatly benefit from these developments [27].

There has been yet another investigation into community-acquired bacterial 
meningitis, a medical emergency necessitating a prompt and appropriate response. 
Symptoms of fever and altered mental state were more common than neck stiffness (9% 
vs. 58% and 57%, respectively). Symptoms such as fever, lethargy, rashes, and stiffness 
in the neck were more common in children, whereas a disturbed mental state and leg 
discomfort were more common in adults. Most patients (85%) reported one or more classic 
meningitis symptoms, whereas a small percentage (3%) reported all three symptoms. It 
was more common for children to have two of the three triad symptoms. Antibiotics were 
administered to one child (3% of the total) and seven adults (4% of the total) prior to 
attendance [28].

Several infections affect the CNS of infants or children, which, when treated and 
monitored, can yield the best possible results. An Amazonian investigation of pediatric 
CNS infections is a leading cause of childhood illness and death due to its association 
with serious complications, such as deafness, brain damage, and even death. Important 
information regarding the prevalence and causes of CNS infections in children remains 
unknown. Consequently, it helps in public health planning to avoid infections of the CNS, 
the efficacy of vaccines, and future methods of diagnosis [29].

For example, prenatal CMV infection is the primary cause of non-hereditary 
sensorineural hearing loss, which can lead to neurodevelopmental abnormalities in the 
brain. In symptomatic newborns (particularly those with CNS involvement), antiviral 
therapy improves long-term hearing and neurodevelopmental outcomes. Treatment 
should begin early (typically, within the first month). Longer antiviral treatments  
(6 months) have been demonstrated to be effective [30], aligning with the results.

	� CONCLUSION
Group A had a percentage of 64.42%, which was higher than that of Group B (63.25%). 

There was a significant difference (p=0.0024) between Groups A and C and between 
Groups B and C (p=0.0038). While there was no significant association between groups 
A and B, as well as in all these 3 top presentations, Group C had a higher number of 
patients than Groups B and C. Additionally, we noticed that the number of antibiotics 
and antifungals was higher in group C than in the other groups. However, the number of 
antiviruses was higher in Group B.
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Резюме __________________________________________________________________________________________________ 

Диагностика редких (орфанных) заболеваний, в частности наследственных диспла-
зий соединительной ткани, затруднена в связи с разнообразием проявлений па-
тологии и большим сходством клинических признаков отдельных нозологических 
форм. Анализ предварительных диагнозов, с которыми пациенты с дисплазиями 
соединительной ткани были направлены врачами-педиатрами на генетическое те-
стирование, свидетельствует, что в 2/3 случаев был сформулирован неправильный 
первоначальный диагноз. Причинами диагностических ошибок являются недоста-
точная осведомленность врачей о редких болезнях и сложность диагностики из-за 
вариабельности признаков заболеваний. Несвоевременная диагностика ведет к от-
сутствию обоснованного медицинского наблюдения, как следствие – к инвалидиза-
ции, ухудшению качества жизни. Более того, некоторые формы дисплазии, например 
синдром Марфана, несут риск внезапных смертельных осложнений – разрыва аор-
ты. А у детей с синдромом Стиклера может наблюдаться отслойка сетчатки, которая 
является основной причиной слепоты.
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Врачи-педиатры при диагностике редких болезней нуждаются в консультативной 
поддержке более опытных экспертов. В статье обосновывается необходимость раз-
работки систем поддержки принятия решений, основанных на знаниях специали-
стов в определенной медицинской проблемной области. Такие системы предостав-
ляют практическому врачу накопленный опыт диагностики в форме консультаций 
и могут быть использованы в процессе дифференциальной диагностики орфанных 
заболеваний. В Институте Вельтищева разработана система поддержки принятия 
врачебных решений для диагностики относительно часто встречающихся наслед-
ственных дисплазий соединительной ткани: синдромов Марфана и Элерса – Данло. 
Ключевые слова: дети, наследственные дисплазии соединительной ткани, синдром 
Марфана, синдром Элерса – Данло, синдром Лойса – Дитца, система поддержки при-
нятия врачебных решений
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Abstract __________________________________________________________________________________________________ 

Diagnosing rare (orphan) diseases, particularly heritable connective tissue dysplasia 
(HCTD), is challenging due to the diversity of clinical manifestations and significant overlap 
in clinical features among distinct nosological forms. An analysis of preliminary diagnoses 
assigned by pediatricians when referring patients with connective tissue dysplasia for 
genetic testing revealed that in two-thirds of cases, the initial diagnosis was incorrect. 
The causes of diagnostic errors include insufficient physician awareness of rare diseases 
and the complexity of diagnosis due to the variability of disease signs. Untimely diagnosis 
leads to a lack of appropriate medical monitoring, resulting in disability and a decreased 
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quality of life. Moreover, some forms of dysplasia, such as Marfan syndrome, carry a risk of 
sudden, fatal complications, such as aortic rupture. Children with Stickler syndrome may 
experience retinal detachment, a leading cause of blindness.
Pediatricians often require consultative support from more experienced specialists. 
The article substantiates the need to create clinical decision support systems based on 
expert knowledge within a specific medical domain. Consequently, knowledge-based 
Clinical Decision Support Systems, founded on expert knowledge in a specific medical 
field, are gaining traction. Such systems provide practicing physicians with accumulated 
diagnostic experience in the form of consultations and can be used in the differential 
diagnosis of orphan diseases. At the Veltishchev Institute, the clinical decision support 
system for diagnosing heritable connective tissue dysplasia, namely Marfan and Ehlers – 
Danlos syndromes, was created.
Keywords: children, heritable connective tissue dysplasia, Marfan syndrome, Ehlers  – 
Danlos syndrome, Loeys – Dietz syndrome, clinical decision support system

_________________________________________________________________________________________________

	� ВВЕДЕНИЕ
Орфанными заболеваниями принято считать те состояния, которые имеют рас-

пространенность не более 10 случаев на 100 000 населения (Федеральный закон от 
21 ноября 2011 г. № 323-ФЗ «Об основах охраны здоровья граждан в Российской Фе-
дерации»). В перечень редких заболеваний, опубликованный Министерством здра-
воохранения РФ в 2024 году, вошли 293 нозологические единицы, распределенные 
по 31 категории (Перечень редких (орфанных) заболеваний) [1, 2]. Диагностика таких 
болезней затруднена в связи с их низкой распространенностью, разнообразием и 
вариабельностью признаков и времени их проявления. Таким образом, очевидна 
необходимость в разработке средств, в первую очередь программных, для обеспе-
чения информационной поддержки врача при диагностике орфанных заболеваний. 

	� ТРУДНОСТИ КЛИНИЧЕСКОЙ ДИАГНОСТИКИ НАСЛЕДСТВЕННЫХ 
ДИСПЛАЗИЙ СОЕДИНИТЕЛЬНОЙ ТКАНИ
Группа наследственных дисплазий соединительной ткани включает большое 

количество нозологий, обусловленных мутациями генов, которые кодируют бел-
ки  – структурные элементы соединительной ткани, участники сигнальных путей, 
рецепторы и др. В силу повсеместного распространения соединительной ткани 
спектр клинических проявлений патологии очень широк: поражение суставов (ги-
пермобильность или контрактуры, вывихи/подвывихи), кожи (гиперэластичность, 
атрофические рубцы), кровеносных сосудов (дилатация аорты, артериальная из-
витость, варикозное расширение вен, спонтанный разрыв артерий), сердца (арит-
мии, синкопальные состояния, пролапсы клапанов), скелетно-мышечные нарушения 
(деформации грудной клетки, позвоночника, нижних конечностей, остеоартриты и 
остеоартрозы, боли в мышцах, мышечная слабость), поражение зубов (скученность 
зубов, периодонтит, раннее выпадение зубов), органов зрения (миопия, эктопия 
хрусталика, отслойка сетчатки, косоглазие), органов слуха (нейросенсорная туго- 
ухость), мочевыделительной системы (нефроптоз, рефлюкс-нефропатия, инфек-
ция мочевых путей, пролапс мочевого пузыря), легких (спонтанный пневмоторакс), 
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желудочно-кишечного тракта (гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь, гастро- 
дуоденит).

Наиболее часто встречающимися наследственными заболеваниями соединитель-
ной ткани считаются синдромы Марфана, Элерса – Данло и Лойса – Дитца. Распро-
страненность синдромов Марфана и Элерса – Данло (13 типов) составляет 1:5000 на- 
селения [3–5]. Распространенность синдрома Лойса – Дитца (6 типов) не установле-
на, но в литературе с 2005 по 2022 г. представлены сведения почти о 4000 пациентов 
[6]. Таким образом, данные указывают, что эти заболевания не являются ультраред-
кими, такие пациенты регулярно встречаются в клинической практике и нуждаются 
в обоснованном (и потому более эффективном) медицинском наблюдении. 

Основная клиническая симптоматика заболеваний соединительной ткани пред-
ставлена в таблице, анализ которой демонстрирует сходство проявлений и отсут-
ствие четких отличительных признаков, поскольку ряд симптомов встречается не у 
всех пациентов. Например, при синдроме Марфана поражение аорты наблюдается 
примерно в 80% случаев, а подвывих хрусталика – в 60% [5]. Гипермобильность су-
ставов, характерная для синдрома Элерса – Данло, может отмечаться и при двух дру-
гих синдромах. А синдромы Лойса – Дитца и Элерса – Данло демонстрируют одина-
ковые особенности кожи: гиперрастяжимость, такие пальпаторные характеристики, 
как мягкость, бархатистость, повышенная ранимость с образованием атрофических 
(«папиросных») рубцов. 

О диагностических сложностях свидетельствуют результаты анализа предвари-
тельных диагнозов, с которыми пациенты (n=43) с дисплазиями соединительной 
ткани были направлены врачами-педиатрами на генетическое тестирование (сек-
венирование полного генома) в лабораторию «Эвоген». Корректный направляющий 
диагноз «синдром Марфана» был установлен лишь у 1/2 пациентов с выявленными 
в дальнейшем мутациями гена FBN1 (у 12 из 23); у других детей был заподозрен син-
дром Элерса – Данло или выставлен диагноз дисплазии соединительной ткани без 

Сходство основных клинических проявлений наиболее часто встречающихся наследственных 
дисплазий соединительной ткани 
Similarity of the main clinical manifestations of the most common hereditary connective tissue 
dysplasias

Клинические проявления Синдром 
Марфана

Синдром Элерса – 
Данло (13 типов)

Синдром Лойса – 
Дитца (6 типов)

Высокорослость + +/– +
Дилатация аорты + +/– +
Аневризма/разрыв/диссекция аорты + –* +
Разрывы других артерий – + +
Изменения кожи, повышенная ранимость – + +
Гипермобильность суставов +/– + +/–
Подвывих хрусталика +/– – –
Миопия высокой степени + +/– +/–
Тугоухость – +/– +/–
Аллергические проявления (ринит, дерматит, 
бронхиальная астма) – – +

Примечания: + признак встречается часто;  +/– признак встречается ≈ у половины пациентов; – признак не встречается. 
*Кроме сосудистого типа. 
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уточнения нозологии. Из трех генетически установленных случаев классического 
типа синдрома Элерса – Данло (ген COL5A1) только в одном направительном доку-
менте был сформулирован правильный диагноз, а у двух детей была заподозрена 
эндокринопатия и задержка развития. Два ребенка с синдромом Лойса – Дитца 1-го 
и 2-го типов (гены TGFBR1 и TGFBR2) первоначально наблюдались врачами как паци-
енты с синдромом Марфана и с неуточненной дисплазией соединительной ткани. 
Двое детей с генетически установленным кифосколиотическим типом 1 и 2 синдро-
ма Элерса – Данло (гомозиготные мутации генов PLOD1 и FKBP14) были направлены 
на генетическое исследование как пациенты с задержкой психомоторного развития 
и подозрением на нервно-мышечную патологию. В целом в 2/3 случаев детям перво-
начально был сформулирован неправильный диагноз.

Установление правильного диагноза обосновывает смену тактики ведения паци-
ентов. Так, при синдромах Марфана и Лойса – Дитца назначают блокатор рецепторов 
ангиотензина II (лозартан) и осуществляют мониторинг размеров аорты. Кроме того, 
пациенты с синдромом Лойса – Дитца нуждаются в прицельном наблюдении за со-
стоянием сосудов головы и шеи. Диагностика синдрома Элерса – Данло, в частности 
кифосколиотического или сосудистого типов, обращает внимание врачей на дефор-
мации скелета или риск разрыва артерий среднего калибра. Для минимизации риска 
рекомендуется профилактическое использование β-адреноблокатора (например, 
целипролола) [7]. Представленная информация подчеркивает дифференциально-
диагностические сложности, с которыми сталкивается практический врач, а также 
зависимость тактики ведения пациентов от корректного диагноза. 

	� ПРОБЛЕМЫ РАЗРАБОТКИ СИСТЕМ, ОСНОВАННЫХ НА ЗНАНИЯХ
В разработке систем поддержки принятия врачебных решений (СППВР) для диа-

гностики редких болезней существует два основных направления: так называемые 
вычислительные и экспертные системы. К первой группе относятся вычислительные 
системы, в основе работы которых лежат методы математической статистики или 
машинного обучения, например искусственные нейронные сети. Общим недостат-
ком таких систем является сложность интерпретации и обоснования вывода, так как 
подобные алгоритмы работают по принципу «черного ящика» и производимые ими 
вычисления не имеют медицинского смысла. Отсутствие наглядной логики рассуж-
дений вызывает недоверие у врачей и существенно сдерживает развитие вычисли-
тельных СППВР.

Системы, относящиеся ко второй группе,  – экспертные, основаны на информа-
ции, предоставленной специалистами с глубокими знаниями в данной области. Один 
из способов предоставления экспертной информации, а также данных, извлеченных 
из литературных источников, – построение базы знаний, которая, в свою очередь, 
является основой для формирования продукционных правил «Если..., то...». Работа 
экспертной системы строится на активации тех или иных правил при оценке дан-
ных о пациенте, что позволяет не только имитировать ход рассуждений врача-кли-
нициста, но и предоставить исчерпывающие сведения о последовательности и сути 
звеньев логической цепочки. Таким образом, СППВР, основанные на знаниях, имеют 
существенное преимущество перед вычислительными благодаря наличию объяс-
нения полученного системой решения и пользуются бóльшим доверием у врачей. 
Разработка подобных СППВР позволяет не только оказать клиницисту необходимую 
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информационную поддержку, но и сохранить ценный опыт, накопленный экспертами 
за десятилетия практики. Данная возможность особенно актуальна для диагностики 
редких болезней, таких как наследственные нарушения соединительной ткани, по-
скольку каждый из малого числа уникальных специалистов, которые сталкиваются 
с орфанными заболеваниями на постоянной основе, может передать свои знания и 
оказать неоценимую поддержку коллегам и, безусловно, помощь пациентам.

В настоящее время находят применение системы, основанные на знаниях  
врачей – экспертов в данной проблемной области. При этом сложность заключается 
в трудности извлечения и структуризации экспертных знаний, необходимых для соз-
дания интеллектуальных СППВР. Построение базы знаний является наиболее дли-
тельным и трудоемким этапом создания интеллектуальной системы, поскольку диф-
ференциальная диагностика заболеваний, особенно редких, становится сложной за-
дачей из-за большой вариабельности фенотипических проявлений болезни. Кроме 
того, субъективные вероятности диагностических гипотез, оцениваемые экспертами 
в процессе диагностики, носят во многом качественный, а не количественный харак-
тер. Как правило, экспертные знания могут быть формализованы в виде когнитивной 
модели и представлены в базе знаний в результате взаимодействия инженера-ког-
нитолога и эксперта. При этом высококвалифицированные эксперты обычно сильно 
загружены, поэтому любые возможности более эффективного использования вре-
мени работы с ними могут оказаться чрезвычайно полезными.

Одним из эффективных инструментов для извлечения знаний является построе-
ние деревьев решений, которые используются в задачах классификации для пред-
ставления решающих правил «Если…, то…» в виде иерархической структуры. По-
строение деревьев решений при моделировании процесса дифференциальной 
диагностики происходит в результате ветвления узла, которому соответствует на-
бор признаков (симптомов), а решающему правилу  – диагностические гипотезы. 
Так, врач относит сочетание симптомов, характеризующих пациента, к одному или 
нескольким возможным диагнозам. По мере уточнения клинической картины паци-
ента часть диагностических гипотез отклоняется до тех пор, когда последний узел 
не будет соответствовать окончательному диагностическому решению. Важно, что 
путь до конечной вершины отражает правильную с точки зрения эксперта последо-
вательность обследования пациента. 

	� СИСТЕМЫ ПОДДЕРЖКИ ПРИНЯТИЯ ВРАЧЕБНЫХ РЕШЕНИЙ  
ПРИ ДИАГНОСТИКЕ РЕДКИХ БОЛЕЗНЕЙ
Для поддержки принятия врачебных решений при диагностике редких болезней 

действуют несколько зарубежных систем. Широко известны такие веб-приложения, 
как австралийская система POSSUM (POSSUMweb – Pictures Of Standard Syndromes 
and Undiagnosed Malformations, https://www.possum.net.au), Лондонская база дан-
ных по дизморфологии LDDB (London Dysmorphology Database (LDDB), https://www.
face2gene.com/lmd-history), французская экспертная система GENDIAG [12], опи-
сывающие несколько тысяч наследственных и тератогенных синдромов, включая 
список фенотипических проявлений и изображений пациентов. Эти веб-ресурсы 
позволяют проводить поиск синдромов по названию и по признакам. В результате 
поиска формируется узкий дифференциально-диагностический ряд заболеваний, 
фенотипически сходных с описанным случаем. При этом визуально наблюдаемые 
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изображения  – клинические проявления аномалий развития нередко позволяют 
выдвинуть первичную диагностическую гипотезу. Однако указанные системы не 
предусматривают поддержку врачебных решений советами и рекомендациями по 
дообследованию и ведению конкретного пациента, по медико-генетическому кон-
сультированию. 

В последние годы возрос интерес к разработке инструментов поддержки диагно-
стики редких заболеваний. В обзоре систем поддержки диагностики редких заболе-
ваний Faviez et al. [13], опубликованном в 2020 году, приведено описание 14 готовых 
к использованию систем.

Наиболее эффективная система поддержки Phenomizer реализована в виде веб-
приложения и используется для измерения фенотипического сходства между паци-
ентом, представленным набором фенотипических признаков, и наследственными 
заболеваниями, описанными в базе данных на основе терминов медицинской базы 
данных OMIM и онтологии Human Phenotype Ontology  (HPO) (Phenomizer, https://
compbio.charite.de/phenomizer). Разработана статистическая модель, присваиваю-
щая значение p полученным показателям сходства для ранжирования диагности-
ческих гипотез. В большинстве зарубежных систем поддержки, основанных на фе-
нотипических признаках, для кодирования рассматриваются термины HPO. Однако 
применение зарубежных систем российскими врачами затруднено из-за отсутствия 
адаптации HPO на русский язык, а также отчасти из-за недоверия к предлагаемому 
решению ввиду отсутствия объяснения полученного результата.

В Белорусском государственном медицинском университете в 2012 году была 
разработана автоматизированная информационная система диагностики синдрома 
Марфана на основе Гентских критериев (пересмотр 2010 г.) [8]. Данная система была 
реализована для работы в составе Автоматизированной истории болезни на локаль-
ных компьютерах и веб-приложением не является. 

В России СППВР активно развиваются, в том числе с применением машинного 
обучения и других технологий искусственного интеллекта. В работе Грибовой В.В. с 
соавт. [14] описаны основные характеристики и функциональные возможности об-
лачной платформы IACPaaS, которая поддерживает создание специализированных 
оболочек интеллектуальных систем. На ее основе разработана экспертная диагно-
стическая система поддержки принятия решений для лизосомных наследственных 
заболеваний [9], которая показала высокую эффективность долабораторной диф-
ференциальной диагностики и является одной из немногих российских разработок 
в данной области. По данным за 2023 год, в обзоре российских СППВР (Обзор рос-
сийских систем поддержки принятия врачебных решений, https://webiomed.ru/blog/
obzor-rossiiskikh-sistem-podderzhki-priniatiia-vrachebnykh-reshenii) приведены описа-
ния 29 веб-приложений, в основном направленных на помощь в лечении и монито-
ринге пациентов, однако СППВР для диагностики редких болезней в данном обзоре 
не представлены. 

В 2024 году в Институте Вельтищева был разработан исследовательский прототип 
СППВР для диагностики наследственных дисплазий соединительной ткани: синдро-
ма Марфана и синдрома Элерса – Данло [15]. В основу базы знаний легли междуна-
родные диагностические критерии (Гентская нозология [10] и Вилльфраншская клас-
сификация [11]), а также знания врачей – экспертов в области диагностики указанных 
патологий. Принцип функционирования системы включает выдвижение гипотезы  

Использование инструментальных средств информационной поддержки врача 
для диагностики наследственных заболеваний соединительной ткани у детей
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на основании ограниченного набора дифференцирующих признаков с возможно-
стью последующего расспроса врача для подтверждения или отклонения выдви-
нутой гипотезы. Система сама определяет последовательность задаваемых врачу 
вопросов на основе анализа базы знаний. Вначале сформировать ряд диагностиче-
ских гипотез помогает неоднородная семантическая сеть «симптомы – синдромы». 
При этом для каждой гипотезы определяется ее вес с учетом частоты встречаемости 
клинических признаков пациента, выявленных из анамнеза и в ходе осмотра. Затем 
для проверки наиболее вероятной гипотезы система анализирует набор продукци-
онных правил и  определяет их очередность, используя эвристические алгоритмы 
«кратчайшего пути» для последующего расспроса врача с целью подтверждения вы-
двинутой гипотезы.

В настоящее время разработан вариант системы, которая может использоваться 
на мобильных устройствах при диагностике синдрома Марфана и 13 типов синдро-
ма Элерса – Данло. В дальнейшем предполагается расширить базу знаний, включив 
синдромы Лойса  – Дитца, Билса, Стиклера и гомоцистинурию. Однако сложность 
создания базы знаний состоит в том, что международные диагностические крите-
рии для указанных синдромов недостаточно разработаны, поэтому построение базы 
знаний является наиболее длительным и  трудоемким процессом взаимодействия  
IТ-специалиста с опытным экспертом. Для автоматизации этого процесса мы про-
водим разработку программного средства построения деревьев решений, которое 
предоставит эксперту удобный инструмент для формирования базы правил в инте-
рактивном режиме преимущественно без участия когнитолога.

Скриншот пользовательского интерфейса в процессе диагностики
Screenshot of the user interface during the diagnostic process
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Большинство разработок в области диагностики редких заболеваний предлагают 
пользователю ранжированный список диагностических гипотез без объяснения, по-
чему система пришла к такому решению. Разрабатываемая нами система, благодаря 
наличию базы знаний, позволяет выдавать аргументированное заключение о забо-
левании, устанавливаемом по клиническим проявлениям. На рисунке представлена 
экранная форма СППВР в процессе диагностики на этапе проверки гипотезы о на-
личии у пациента синдрома Марфана. 

Безусловно, окончательная диагностика большинства редких болезней требует 
генетического исследования, однако система способна предоставить дополнитель-
ное обоснование для проведения дорогостоящего анализа. 

	� ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Информационная поддержка врача при диагностике орфанных заболеваний ак-

туальна и заключается как в предоставлении необходимых и достоверных сведений 
в виде справочной информации, так и в непосредственной поддержке принятия 
врачебного решения. Большой интерес вызывает разработка инструментов под-
держки в диагностике редких заболеваний из группы наследственных дисплазий со-
единительной ткани. Разработка подобных СППВР позволяет не только оказать кли-
ницисту необходимую информационную поддержку, но и сохранить ценный опыт, 
накопленный экспертами за десятилетия практики.

При выполнении исследования мы решали две задачи. Во-первых, отразить бо-
гатый опыт врачей отдела клинической генетики Института Вельтищева, создав базу 
экспертных знаний по диагностике редких болезней. Для этого мы используем про-
граммные средства извлечения знаний и построения деревьев решений. Во-вторых, 
помочь врачу выдвинуть диагностическую гипотезу при подозрении на заболевания 
соединительной ткани и  подсказать, какие нужны данные для ее подтверждения. 
Разработанная нами система основана на знаниях, представленных в явном виде, 
поэтому важно, что врач может получить объяснение, почему предложено  то или 
иное диагностическое решение. И в этом ее принципиальное отличие от систем ИИ, 
основанных на нейронных сетях. Разработанная система охватывает только часть 
группы дифференцированных наследственных заболеваний соединительной ткани. 
В будущем ситуация, возможно, изменится, когда подобных систем поддержки при-
нятия решений станет больше, особенно если они охватят редкие заболевания, для 
лечения которых созданы лекарственные препараты. При этом необходимо будет их 
обновлять по мере пересмотра клинических рекомендаций.
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Актуальность проблемы железодефицитных состояний, включая дефицит железа и 
железодефицитную анемию, обусловлена их прочным лидерством среди наиболее 
распространенных нутриентных дефицитов в глобальном масштабе. Дефицит желе-
за, затрагивая, по данным Всемирной организации здравоохранения, более 2 мил-
лиардов человек в мире, демонстрирует наибольшее распространение в наименее 
экономически развитых регионах мира. Причем самыми уязвимыми группами по 
развитию анемии являются дети раннего возраста, женщины репродуктивного воз-
раста и беременные женщины, что обусловлено их повышенной физиологической 
потребностью в железе. Кроме того, именно дефицит железа является одной из наи-
более распространенных причин развития анемии.
Организация своевременной диагностики, эффективного и безопасного лечения 
железодефицитных состояний у детей является краеугольным камнем ведения таких 
пациентов медицинскими специалистами различного профиля. В статье представле-
ны современные подходы к диагностике и лечению железодефицитных состояний у 
детей на основе международных согласительных документов с учетом существую-
щих особенностей их проведения в детской популяции. Дана характеристика основ-
ным направлениям в лечении дефицита железа и железодефицитной анемии, вклю-
чая принципы организации диетотерапии, современные подходы к проведению 
ферротерапии, мониторингу ее эффективности и безопасности в педиатрической 
практике.
Ключевые слова: железодефицитная анемия, латентный дефицит железа, дети, ле-
чение, диагностика, препараты железа
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Abstract __________________________________________________________________________________________________ 

The urgency of iron deficiency conditions, including iron deficiency and iron deficiency 
anemia, is due to their strong leadership among the most common nutrient deficiencies 
on a global scale. Affecting more than 2 billion people worldwide, according to the World 
Health Organization, iron deficiency appears to be most prevalent in the world’s lowest 
economic regions. The most vulnerable groups for anemia are young children, women 
of reproductive age, and pregnant women, due to their increased physiological need for 
iron. Furthermore, iron deficiency is one of the most common causes of anemia.
Providing timely diagnosis and effective and safe treatment of iron deficiency in children 
is the cornerstone of such patients management by healthcare professionals of various 
specialties. The article presents modern approaches to the diagnosis and treatment of 
iron deficiency conditions in children based on international consensus documents, 
and taking into account the existing specifics of their implementation in the pediatric 
population. The main approaches to the treatment of iron deficiency and iron deficiency 
anemia are described, including principles of dietary therapy, modern approaches to 
ferrotherapy, and monitoring of its effectiveness and safety in pediatric practice.
Keywords: iron deficiency anemia, latent iron deficiency, children, treatment, diagnostics, 
iron supplements

_________________________________________________________________________________________________

	� ВВЕДЕНИЕ
Железодефицитные состояния (ЖДС) представляют собой глобальную пробле-

му здравоохранения. Дефицит железа (ДЖ) – один из наиболее распространенных 
дефицитов питательных веществ в мире, который, по данным Всемирной организа-
ции здравоохранения (ВОЗ), затрагивает более 2 миллиардов человек. Кроме того, 
именно ДЖ является наиболее распространенной из возможных причин развития 
анемии [1]. Самыми уязвимыми группами по развитию анемии являются дети ран-
него возраста, женщины репродуктивного возраста и беременные женщины, что 
обусловлено их повышенной физиологической потребностью в железе. По дан-
ным ВОЗ, в 2019 г. анемия была выявлена у 40% (269 миллионов) детей в возрасте  
6–59 месяцев, у 30% (571 миллион) женщин в возрасте 15–49 лет и у 37% (32 миллиона) 
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беременных женщин. При этом основная доля случаев анемии обусловлена именно 
ДЖ, что подтверждает статус железодефицитной анемии (ЖДА) как наиболее рас-
пространенной формы этого заболевания [2].

Железо, помимо своей центральной функции в транспорте кислорода, является 
незаменимым кофактором множества фундаментальных биологических процессов в 
организме человека. Оно критически важно для клеточного дыхания и синтеза АТФ, 
биосинтеза ДНК и белков, регуляции экспрессии генов, а также пролиферации и 
дифференцировки клеток. В связи с этим хронический ДЖ, особенно в критические 
периоды роста и развития, приводит к серьезным системным нарушениям. Важно 
подчеркнуть, что функциональные последствия, такие как когнитивный дефицит, 
снижение иммунитета и утомляемость, нередко возникают уже на стадии латентного 
ДЖ, задолго до манифестации ЖДА [2–4].

Высокая распространенность ЖДС в детской популяции и их значимое негатив-
ное влияние на развитие и здоровье ребенка определяют критическую важность их 
ранней диагностики, эффективного лечения и профилактики. Решение этой задачи 
является приоритетным направлением как для педиатрической практики, так и для 
системы общественного здравоохранения в целом.

	� ТЕРМИНОЛОГИЯ
ЖДА – приобретенное заболевание, характеризующееся снижением содержания 

железа в сыворотке крови, костном мозге и тканевых депо, в результате чего нару-
шается образование гемоглобина и эритроцитов, развиваются анемия и трофиче-
ские расстройства в тканях. Это полиэтиологичное заболевание, развитие которого 
связано с ДЖ в организме из-за нарушения поступления, усвоения или повышенных 
потерь данного микроэлемента, характеризующееся микроцитозом эритроцитов и 
гипохромной анемией [5].

Под латентным ДЖ понимают патологическое состояние, характеризующееся 
истощением запасов железа в организме при нормальной концентрации гемогло-
бина [5].

Рубрики, присвоенные различным ЖДС в Международной статистической 
классификации болезней и проблем, связанных со здоровьем, 10-го пересмотра  
(МКБ-10), представлены в табл. 1 [5].

Таблица 1
Рубрики, присвоенные различным ЖДС в МКБ-10
Table 1
Categories assigned to various iron deficiency conditions in ICD-10

Железодефицитное состояние Рубрика
Латентный ДЖ E61.1
ЖДА D50
Хроническая постгеморрагическая анемия D50.0
Сидеропеническая дисфагия D50.1
Другие ЖДА D50.8
ЖДА неуточненная D50.9
Анемия, осложняющая беременность, деторождение и послеродовый период O99.0
Острая постгеморрагическая анемия D62
Другие уточненные анемии, связанные с питанием D53.8
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В табл. 2 приведены пороговые значения гемоглобина для определения ЖДА у 
детей с учетом возраста и пола в соответствии с актуальными международными ре-
комендациями [2, 3, 5].

В зависимости от концентрации гемоглобина в крови ЖДА подразделяется на три 
степени тяжести: легкую, среднетяжелую и тяжелую. Диагностические пороговые 
значения гемоглобина для определения степени тяжести ЖДА, установленные ВОЗ, 
отражены в табл. 3 [2].

	� ЭТИОЛОГИЯ
В педиатрической практике ЖДС наиболее распространены в трех возрастных 

группах: дети грудного возраста (особенно недоношенные дети), дети дошкольного 
возраста, девочки-подростки.

Основные причины развития ДЖ у детей представлены в табл. 4 [3].

Таблица 2
Пороговые концентрации гемоглобина для определения анемии у детей
Table 2
Hemoglobin cutoffs to define anemia in children

Guideline on hemoglobin cutoffs 
to define anemia in individuals and 
populations, WHO (2024 г.)

Клинические рекоменда-
ции «Железодефицитная 
анемия», Российская Феде-
рация (2024 г.)

Swiss Pediatric Oncology 
Group (2020 г.), Polish 
Pediatric Society, the Polish 
Society of Pediatric Oncology 
and Hematology, the Polish 
Society of Neonatology, and 
the Polish Society of Family 
Medicine (2024 г.)

Возраст

Нижняя 
граница 
возрастной 
нормы гемо-
глобина (г/л)

Возраст

Нижняя 
граница 
возрастной 
нормы ге-
моглобина 
(г/л)

Возраст

Нижняя грани-
ца возрастной 
нормы гемо-
глобина (г/л)

– – – – 0–7 дней 135
– – 0–14 дней 145 8–30 дней 100
6–23 месяца 105 15–28 дней 120 1–9 месяцев 95
24–59 месяцев 110 1 месяц – 5 лет 110 9–24 месяца 105
5–11 лет 115 6–11 лет 115 2–16 лет 115

Мальчики
12–14 лет 120 12–14 лет 120 >16 лет,

мальчики 130

≥15 лет 130 – – >16 лет,
девочки 120

Девочки
(небере-
менные)

12–14 лет 120 – – – –

≥15 лет 120 – – – –

Беременность
I триместр 110 I триместр 110 – –
II триместр 105 II триместр 105 – –
III триместр 110 III триместр 110 – –
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Таблица 3
Пороговые значения уровня гемоглобина для определения степени тяжести анемии [2]
Table 3
Hemoglobin cutoffs to define anemia severity [2]

Группы населения / возраст
Концентрация гемоглобина (г/л)

Отсутствие 
анемии

Степени тяжести анемии
легкая средняя тяжелая

Дети 6–23 месяцев ≥105 95–104 70–94 <70
Дети 24–59 месяцев ≥110 100–109 70–99 <70
Дети 5–11 лет ≥115 110–114 80–109 <80
Небеременные девочки 12–14 лет ≥120 110–119 80–109 <80
Мальчики 12–14 лет ≥120 110–119 80–109 <80
Небеременные женщины 15–65 лет ≥120 110–119 80–109 <80
Мужчины 15–65 лет ≥130 110–129 80–109 <80
Беременность
I триместр ≥110 100–109 70–99 <70
II триместр ≥105 95–104 70–94 <70
III триместр ≥110 100–109 70–99 <70

Риск развития ЖДС особенно возрастает при состояниях, характеризующихся 
повышенной потребностью в этом элементе: период быстрого роста в раннем воз-
расте; период полового созревания; у детей, занимающихся соревновательными ви-
дами спорта [3].

В младенческом возрасте ДЖ может быть обусловлен меньшими запасами желе-
за, накопленными внутриутробно, которые используются до тех пор, пока в раци-
он ребенка не будут включены продукты, богатые железом. Особенно подвержены 
риску развития ДЖ в грудном возрасте: недоношенные дети (особенно получавшие 
лечение эритропоэтином без достаточного поступления железа); дети от много-
плодной беременности; новорожденные дети, маленькие для своего гестационно-
го возраста (2000–2500 г); дети от матерей с анемией при беременности; младенцы, 
вскармливаемые цельным коровьим молоком до 12 месяцев; дети с перинатальны-
ми кровопотерями (кровотечения/кровоизлияния; частые заборы крови; фетально-
материнские кровопотери (предлежание плаценты, отслоение плаценты, кесарево 
сечение, амниоцентез, кордоцентез, травма живота у беременной женщины), фето-
фетальный трансфузионный синдром) [3].

Всасывание железа из пищи происходит главным образом в двенадцатиперстной 
кишке. Нарушение всасывания железа из ЖКТ наблюдается при заболеваниях, по-
ражающих эту часть кишечника, включая целиакию, болезнь Крона, лямблиоз, ре-
зекцию тонкой кишки. Помимо мальабсорбции, ДЖ усугубляется хроническим же-
лудочно-кишечным кровотечением, связанным с различными заболеваниями ЖКТ. 
К  ним относятся энтеропатия, которая встречается у грудных детей, получающих 
неадаптированное коровье молоко, пищевая аллергия и воспалительные заболева-
ния кишечника. Хроническая кровопотеря является основной причиной ДЖ у дево-
чек-подростков с длительными и/или обильными менструациями. По оценкам, эта 
проблема затрагивает приблизительно 18–38% женщин репродуктивного возраста, 
а ДЖ встречается приблизительно у 30–50% девочек с этим симптомом [3].
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Другая группа причин ДЖ связана с повышенной секрецией гепсидина – гормо-
на, вырабатываемого печенью, регулирующего системный гомеостаз железа, яв-
ляющегося также острофазовым белком. Связываясь с ферропортином  – белком, 
транспортирующим железо из энтероцитов и макрофагов ретикулоэндотелиальной 
системы селезенки, гепсидин ингибирует поступление железа из ЖКТ и железа из 
эритроцитов, разрушенных в селезенке. Хроническое воспаление, сопровождаю-
щее, например, инфекцию, аутоиммунное заболевание или аллергию, увеличивает 
секрецию гепсидина в печени, что приводит к ДЖ. Повышенная секреция гепсидина 

Таблица 4
Этиология ЖДС у детей
Table 4
Etiology of ID in children

Снижение 
поступления 
железа с 
пищей

	− Растительная пища и рацион с низким содержанием биодоступного железа (на-
пример, вегетарианская/веганская диета).

	− Диета с высоким содержанием коровьего молока.
	− Избирательность в еде и фобии у маленьких детей.
	− Снижение веса (включая анорексию).
	− Вскармливание детей грудного возраста цельным коровьим молоком.
	− Рацион питания с высоким содержанием веществ, препятствующих усвоению 

железа, например, дубильных веществ (кофе, чай), клетчатки, фитиновой кислоты 
(овсянка, отруби злаков), щавелевой кислоты (шпинат, бобы, орехи), полифенолов 
(овощи, фрукты, некоторые злаки и бобовые, чай, кофе и вино) и кальция (пище-
вые добавки, добавление во фруктовые соки)

Снижение 
всасывания 
железа в 
кишечнике

Патология 
ЖКТ

	− Целиакия.
	− Воспалительные заболевания кишечника: болезнь Крона, язвен-

ный колит.
	− Пищевая аллергия/непереносимость.
	− Энтеропатия – синдром повышенной кишечной проницаемости.
	− Синдром короткой кишки.
	− Хроническая диарея.
	− Анатомические аномалии развития кишечника (мальротация 

кишечника и др.).
	− Лямблиоз

Избыточный 
синтез гепси-
дина

	− Хронические и рецидивирующие инфекции (например, инфекции 
мочевыводящих путей, респираторные инфекции).

	− Хроническое воспаление – аллергические, аутоиммунные заболе-
вания.

	− Ожирение.
	− Железорезистентная железодефицитная анемия (IRIDA, мутация 

в гене TMPRSS6 ведет к избыточной продукции гепсидина) – ха-
рактерна резистентность к пероральному лечению препаратами 
железа.

	− Занятия соревновательными видами спорта

Повышение 
pH желудка

	− Избыточное потребление продуктов, повышающих pH желудка 
(главным образом молока (>600 мл/сут) и молочных продуктов).

	− Лечение ингибиторами протонной помпы и антацидами.
	− Инфекция Helicobacter pylori

Потеря желе-
за с кровью 
(острые/
хронические 
кровопотери)

	− Длительное и/или обильное менструальное кровотечение.
	− Пищевая аллергия.
	− Язва желудка и двенадцатиперстной кишки.
	− Воспалительные заболевания кишечника.
	− Дивертикул Меккеля (особенно у детей с инвагинацией кишечника и клинической 

картиной, напоминающей аппендицит).
	− Рецидивирующие носовые кровотечения
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также наблюдается у детей с ожирением, что, наряду с повышенной потребностью в 
железе, может приводить к его дефициту у таких пациентов [3].

	� КЛИНИЧЕСКИЕ ПРОЯВЛЕНИЯ
Ввиду важной роли железа в метаболизме ДЖ влияет на функционирование все-

го организма, особенно органов и тканей с высокой потребностью в энергии, напри-
мер, ЦНС, системы кроветворения, эпителиальной ткани. Развивающаяся анемия и 
связанная с ней гипоксия еще больше нарушают клеточный гомеостаз, что может 
усугубить уже существующие симптомы ДЖ и вызвать специфические симптомы 
ЖДА независимо от ее причины [3].

Клиническая картина ЖДА представляет собой сочетание двух ключевых син-
дромов: анемического синдрома (неспецифичен) как следствия гипоксии тканей 
из-за снижения кислородтранспортной функции крови и сидеропенического син-
дрома (специфичного для ЖДА), обусловленного тканевым ДЖ, что ведет к наруше-
нию синтеза железосодержащих ферментов и энергетического метаболизма, про-
являясь множественными негематологическими симптомами и дисфункцией раз-
личных систем [5]. Основные клинические проявления ЖДС у детей представлены  
в табл. 5 [3, 5–7].

Клинические проявления ЖДС зависят от возраста пациента и его текущей по-
требности в железе, скорости развития и тяжести анемии, времени начала ЖДС и 
потенциала для генерации адаптивных механизмов, наличия сопутствующих забо-
леваний [3].

У детей грудного возраста могут наблюдаться: нарушение сна, плохое питание, 
вялость, аффективно-респираторные приступы, задержка психомоторного развития 
или даже его регрессия. При слишком низком уровне гемоглобина может отмечать-
ся потеря аппетита, беспокойство, тахикардия. У детей старшего возраста возможны 
усталость, головокружение, синкопальные состояния, озноб, снижение когнитивных 
функций [7].

Важнейшим аспектом для практикующего врача-специалиста при оценке клини-
ческой картины также является выделение «красных флагов» (клинических симпто-
мов «тревоги»), выявление которых у пациента с предполагаемым железодефицит-
ным характером анемии определяет расширение и изменение вектора диагности-
ческого поиска:

	� желтуха ± спленомегалия (указывает на возможную гемолитическую этиологию 
анемии);

	� признаки кровотечения (экхимозы и/или петехии, гематурия, ректоррагия, но-
совое кровотечение), указывающие на возможное поражение костного мозга,  
коагулопатию или аутоиммунное заболевание;

	� лихорадка неясного генеза, недавняя потеря веса (особенно необъяснимая/
нежелательная для пациента >10%), ночная потливость, гепатоспленомегалия  
и/или лимфаденопатия, указывающие на возможное онкологическое заболева-
ние;

	� дополнительные отклонения лабораторных показателей (например, тромбоци-
топения, нейтропения, бицитопения) [6].
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	� ЛАБОРАТОРНАЯ ДИАГНОСТИКА
В клинической практике диагностика ЖДА и оценка ее основных причин 

являются рутинной процедурой практически во всех областях первичной 
медицинской помощи и стационарного лечения. При этом анемия может быть 
выявлена целенаправленно при наличии характерных жалоб, или случайно в ходе 
скринингового обследования, или в рамках диагностики других заболеваний [2]. 
Диагностика ЖДА – это многоэтапный процесс, целью которого является не только 
подтверждение факта анемии и ДЖ, но и выявление их этиологии для последующего 
успешного устранения.

Несмотря на достаточно яркую клиническую картину ЖДА, ее симптомы 
(анемический и сидеропенический синдромы) обладают низкой диагностической 
специфичностью и чувствительностью, что не позволяет установить диагноз лишь 

Таблица 5
Клинические проявления ДЖ/ЖДА у детей
Table 5
Clinical manifestations of iron deficiency/iron deficiency anemia in children

Группа симптомов / 
система Клинические проявления

Анемический синдром

Общие (неспецифи-
ческие) симптомы

	− Бледность кожи и слизистых оболочек.
	− Повышенная утомляемость, слабость, сонливость.
	− Головокружения, головная боль.
	− Тахикардия, систолический шум в сердце.
	− Одышка при физической нагрузке.
	− Синкопальные состояния

Сидеропенический синдром

Кожа и ее придатки

	− Кожа: сухость, шелушение, легкое образование трещин.
	− Ногти: ломкость, мягкость, поперечная исчерченность, ложкообразная во-

гнутость (койлонихии).
	− Волосы: ломкость, тусклость, раздваивание кончиков, выпадение

Слизистые оболочки 	− Глоссит с атрофией сосочков («лакированный язык»), жжение языка.
	− Ангулярный стоматит («заеды»)

Пищеварительная 
система

	− Изменения вкуса (пристрастие к мелу, глине, сырым продуктам).
	− Потеря аппетита.
	− Дисфагия.
	− Дисгевзия (расстройство вкуса).
	− Синдром Пламмера – Винсона (сидеропеническая дисфагия)

Нервная система и 
психическая сфера

	− Задержка психомоторного развития у детей раннего возраста.
	− Снижение когнитивных функций: ухудшение памяти, концентрации внима-

ния, успеваемости в школе.
	− Синдром дефицита внимания и гиперактивности.
	− Нарушения сна.
	− Аффективно-респираторные приступы.
	− Раздражительность.
	− Фебрильные судороги (более высокий риск у детей с низким уровнем 

ферритина).
	− Мышечная гипотония

Иммунная система 	− Частые респираторные инфекции

Другие симптомы

	− Изменения обоняния (пристрастие к запахам лака, красок, ацетона, выхлоп-
ных газов автомобиля).

	− Синдром беспокойных ног.
	− Повышенная чувствительность к холоду
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на основании клинической оценки. Поэтому при подозрении на ДЖ/ЖДА решающее 
значение приобретают лабораторные методы [5].

Общеклинический анализ крови
На первом этапе ключевую роль играет общеклинический анализ крови, кото-

рый позволяет выявить снижение уровня гемоглобина и характерные изменения 
эритроцитарных индексов. При ЖДА в общем анализе крови регистрируется сниже-
ние уровня гемоглобина, гематокрита, а также эритроцитарных индексов: среднего 
содержания гемоглобина в эритроците (MCH), средней концентрации гемоглобина 
в эритроцитах (MCHC), среднего объема эритроцитов (MCV) [3, 5, 6]. Ширина распре-
деления эритроцитов (RDW) – это индекс, отражающий степень вариабельности раз-
меров эритроцитов (анизоцитоз), его повышение указывает на увеличение разно-
родности клеток по объему. При развитии ЖДА RDW, как правило, возрастает одним 
из первых среди морфологических параметров, что делает его ранним чувствитель-
ным лабораторным признаком ЖДС. Это отличает ЖДА от другой распространенной 
и также микроцитарной анемии – талассемии, при которой обычно формируется го-
могенная популяция микроцитов (и RDW, соответственно, остается в пределах нор-
мы). В дифференциальной диагностике низкие значения эритроцитарных индексов 
(MCV, MCH, MCHC) при исключении талассемии с высокой вероятностью указывают 
на ЖДА. Однако важно отметить, что их нормальные значения не исключают диа-
гноза ЖДА, в таких случаях для верификации ДЖ требуется оценка специфических 
биохимических маркеров (сывороточного ферритина (СФ), коэффициента насыще-
ния трансферрина железом (НТЖ)) [3].

Количество эритроцитов при ЖДА обычно остается в пределах референсных зна-
чений, ретикулоцитоз также не характерен (за исключением случаев активного кро-
вотечения). Морфологически ЖДА проявляется гипохромией и анизоцитозом эри-
троцитов с преобладанием микроцитов. Однако этих изменений недостаточно для 
дифференциальной диагностики ЖДА и анемии хронического заболевания (АХЗ), в 
основе которой лежит перераспределительный ДЖ, связанный с хроническим вос-
палением, инфекцией или онкологическим процессом [5, 6].

Современные гематологические анализаторы позволяют определять специфи-
ческие параметры железодефицитного эритропоэза  – содержание гемоглобина 
в ретикулоцитах (Ret-He) и процентное содержание гипохромных эритроцитов  
(HYPO-He). Важным преимуществом этих показателей является их независимость 
от возможных воспалительных процессов, уремии и беременности, что выгодно  
отличает их от традиционных биохимических маркеров. Кроме того, рост показате-
ля Ret-He на фоне ферротерапии служит ранним маркером эффективности лечения, 
опережая появление ретикулоцитарного криза и повышение уровня гемоглобина 
[5, 8, 9].

Биохимический анализ крови
Для верификации абсолютного ДЖ у пациентов с подозрением на ЖДА рекомен-

дуется исследование комплекса биохимических маркеров: уровня СФ, сывороточно-
го железа, общей железосвязывающей способности сыворотки (ОЖСС) и трансфер-
рина. На основании этих показателей рассчитывается ключевой диагностический 
индекс – коэффициент НТЖ [5].
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СФ служит наиболее специфичным и ранним маркером оценки запасов железа 
в организме, являясь ключевым показателем в диагностике ЖДС. Его концентрация 
коррелирует с общим объемом депонированного железа. Однако интерпретация 
уровня СФ имеет существенные ограничения. Поскольку СФ является белком острой 
фазы, его концентрация увеличивается при воспалительных и инфекционных про-
цессах, оставаясь повышенной даже в течение нескольких недель после их купиро-
вания, что может маскировать имеющий место ДЖ. Для корректной оценки в таких 
случаях рекомендуется параллельное определение уровня С-реактивного белка 
(СРБ) или другого маркера воспаления, например, скорости оседания эритроцитов 
(СОЭ). Кроме того, транзиторное повышение СФ наблюдается после интенсивных 
физических нагрузок, сохраняясь в течение нескольких дней [3, 4, 6]. Учитывая эпи-
демическую распространенность ожирения и в педиатрической практике, его связь 
с развитием ЖДС, нельзя не отметить, что гиперферритинемия также является важ-
ным лабораторным признаком метаболически ассоциированной жировой болезни 
печени, указывающим на системное воспаление, тяжесть стеатоза и фиброза [10], 
что существенно затрудняет интерпретацию данного критерия ЖДС у этой катего-
рии пациентов.

Физиологические значения СФ у детей отличаются высокой возрастной вариа-
бельностью, особенно в первые два года жизни ребенка, при этом общепринятые 
стандартизированные референсные педиатрические диапазоны отсутствуют. Со-
гласно рекомендациям ВОЗ (2020 г.), ДЖ диагностируют при уровне СФ <12 мкг/л у де-
тей в возрасте до 5 лет и <15 мкг/л у детей старше 5 лет. При наличии сопутствующего 

Таблица 6
Рекомендуемые пороговые значения для определения ДЖ и риска перегрузки железом у 
здоровых людей и лиц с нарушениями здоровья в зависимости от возрастной группы [2]
Table 6
Recommended cut-off values to define iron deficiency and risk of iron overload in apparently healthy 
and non-healthy individuals by age group [2]

Возраст

СФ (мкг/л)a, b

ДЖ Риск перегрузки железом

Практически 
здоровые лицаc

Лица, затронутые инфек-
ционными или воспали-
тельными процессами

Практически 
здоровые лица

Лица с на-
рушениями 
здоровья

Дети 0–23 месяцев <12 <30 – –

Дети 24–59 меся-
цев <12 <30 – –

Дети от 5 до 10 лет <15 <70 >150, девочки
>200, мальчики >500d

Подростки от 10 до 
20 лет <15 <70 >150, девочки

>200, мальчики >500

Примечания: a на основе предыдущих рекомендаций ВОЗ и новых фактических данных; b наряду с концентрацией СФ 
следует оценивать маркеры воспаления и при необходимости вычислять скорригированные значения СФ; c в контексте 
данных рекомендаций практически здоровым считается лицо, человек, находящийся в хорошем физическом состоянии 
для своего возраста и физиологического статуса, без выявляемых заболеваний; d у взрослых людей с нарушениями здо-
ровья концентрация СФ, превышающая 500 мкг/л, может указывать на риск перегрузки железом или на наличие других 
заболеваний. Это пороговое значение свидетельствует о необходимости дальнейшего клинического и лабораторного 
обследования для установления диагноза и основной причины повышения уровня СФ.
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воспаления пороговые значения повышаются до <30 мкг/л и <70 мкг/л соответствен-
но (табл. 6) [2]. В то же время ряд исследований свидетельствует о том, что более вы-
сокие, физиологически обоснованные, пороговые значения СФ (для детей в возрас-
те 12–59 месяцев – около 20 мкг/л; для небеременных женщин в возрасте 15–49 лет – 
25 мкг/л) позволяют выявлять развитие ДЖ на более ранней стадии [11–13].

Для диагностики ЖДА ключевое значение имеют два взаимодополняющих при-
знака: снижение уровня СФ (что свидетельствует об истощении тканевых запасов 
железа) и повышение ОЖСС и трансферрина. В типичных случаях также наблюдает-
ся снижение содержания сывороточного железа и коэффициента НТЖ, однако на-
личие нормальных и даже повышенных показателей не исключает диагноза ЖДА, 
поскольку эти показатели могут быть искажены вследствие приема пациентом нака-
нуне исследования препаратов железа, употребления мясных продуктов или пред-
шествующей (за 10–14 дней до исследования) трансфузии эритроцитарной массы, 
что необходимо учитывать при интерпретации результатов [5].

Развитию ЖДА предшествует стадия латентного ДЖ, лабораторными критериями 
которого служат низкие показатели СФ и сывороточного железа на фоне нормально-
го уровня гемоглобина, что указывает на истощение депо при еще компенсирован-
ном эритропоэзе [5].

Растворимый рецептор трансферрина (рТФР) представляет собой внеклеточный 
фрагмент рецептора трансферрина, концентрация которого в сыворотке повыша-
ется при функциональном ДЖ. Основным преимуществом этого маркера является 
его относительная независимость от воспалительных процессов. Однако широкому 
клиническому применению рТФР препятствует ряд ограничений: отсутствие стан-
дартизированных методов анализа и референсных значений, высокая стоимость 
исследования, недостаточная чувствительность на ранних стадиях ДЖ, повышение 
уровня рТФР не только при ДЖ, но и при состояниях, характеризующихся активи-
рованным эритропоэзом (гемолиз, мегалобластные анемии, талассемия, гипоксия).  
В связи с этим определение рТФР пока не вошло в рутинную диагностическую прак-
тику. Его основное применение ограничивается сложными клиническими ситуация-
ми, например, поиском ДЖ на фоне сопутствующей хронической инфекции или ак-
тивного воспаления, когда традиционные маркеры (СФ) малодостоверны [3].

	� ЛЕЧЕНИЕ
Лечение ЖДА носит комплексный характер и направлено на достижение трех по-

следовательных и взаимосвязанных задач: купирование анемического синдрома и 
восстановление нормального уровня гемоглобина; полное восполнение тканевых 
запасов (депо) железа в организме; устранение или коррекция причины, вызвавшей 
ЖДС – поскольку лечение не будет эффективным в долгосрочной перспективе, если 
не устранен источник проблемы (например, хроническая кровопотеря, алиментар-
ный дефицит, нарушение всасывания). Таким образом, целью лечения является не 
только устранение анемии как симптома, но и полная ликвидация ДЖ как патологи-
ческого состояния с надежным предотвращением его повторного развития.

Лечение ЖДС у детей включает три основных компонента [3]:
	� коррекция питания;
	� ферротерапия;
	� мониторинг эффективности лечения.
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Рекомендации по питанию
Для ребенка с ЖДС важно обеспечение сбалансированного питания, включаю-

щего разнообразные продукты, богатые железом, улучшение усвоения железа за 
счет продуманного сочетания продуктов, удовлетворение возрастных диетических 
потребностей интенсивно растущего детского организма.

Оптимальным для детей грудного возраста является поддержка и сохранение 
грудного вскармливания, обеспечивающего максимальную биодоступность железа 
из женского молока. Детей в возрасте до 6 месяцев с ЖДС, не находящихся на груд-
ном вскармливании, следует вскармливать обогащенными железом смесями (фор-
мулами) с содержанием железа примерно 4–8 мг/л. У младенцев старше 6 месяцев, 
не находящихся на грудном вскармливании, следует также отдавать предпочтение 
обогащенным железом последующим формулам. Продукты прикорма, богатые же-
лезом, должны использоваться для питания детей старше 4–6 месяцев. Введение 

Таблица 7
Продукты с высоким содержанием железа (мг/100 г)*
Table 7
Foods with the high iron content (mg/100 g)

Продукты животного происхождения (биодо-
ступность 15–35%)

Продукты растительного происхождения (био-
доступность 2–9%)

Продукт питания Содержание желе-
за, мг/100 г Продукт питания Содержание желе-

за, мг/100 г
Мясо/субпродукты Лещина (лесной орех) 36,0
Печень свиная 20,2 Семена кунжута 16,0
Печень говяжья 6,9 Чечевица 11,8
Язык говяжий 4,1 Соя 9,7
Язык свиной 3,2 Горох 6,8
Мясо кролика 3,3 Крупа гречневая (ядрица) 6,7
Мясо (конина) 3,1 Семена подсолнечника 6,1
Мясо (телятина) 2,9 Яблоки сушеные 6,0
Мясо (говядина) 2,7 Фасоль 5,9

Мясо птицы (гусятина) 2,4 Зерно мягкой/твердой 
пшеницы 5,4/5,3

Мясо птицы (утятина) 1,9 Арахис 5,0
Мясо (свинина мясная) 1,7 Миндаль 4,2
Мясо птицы (курятина) 1,6 Крупа овсяная 3,9
Мясо (свинина жирная) 1,4 Кешью 3,8
Мясо птицы (индюшатина) 1,4 Шпинат 3,5
Рыба/моллюски Курага/инжир 3,2
Устрицы 6,2 Чернослив/изюм 3,0
Мидии 3,2 Фундук 3,0
Креветка дальневосточная 
(мясо) 2,2 Крупа кукурузная / пшено 2,7

Икра горбуши зернистая 
(соленая) 2,0 Хурма 2,5

Печень трески (консервы) 1,9 Груша 2,3
Скумбрия 1,7 Яблоки 2,2

Примечание: * источник http://web.ion.ru/food/FD_tree_grid.aspx (дата обращения: 31.01.2026)
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немодифицированного коровьего или козьего молока в рацион детей до 12 месяцев 
не рекомендуется, так как оно способно провоцировать развитие энтеропатии с со-
путствующей мальабсорбцией, вызывать микрокровотечения из слизистой оболоч-
ки кишечника, что приводит к дополнительным потерям железа [3]. Продукты пита-
ния с наиболее высоким содержанием железа представлены в табл. 7.

Абсолютное содержание железа в продуктах питания является важным, но не-
достаточным показателем для оценки его вклада в обеспечение организма. Клю-
чевое значение имеет его биодоступность – доля железа, которая абсорбируется 
в кишечнике и становится доступной для метаболических процессов. Она карди-
нально различается для двух основных форм пищевого железа: гемового и неге-
мового. Гемовое железо, содержащееся в продуктах животного происхождения 
(мясо, птица, рыба, субпродукты), обладает высокой биодоступностью (15–35%), и 
его абсорбция обычно не зависит от других компонентов пищи. Негемовое железо, 
составляющее основу железа в растительных продуктах (бобовые, крупы, орехи, 
овощи), а также в яйцах, молочных продуктах и обогащенных железом продуктах, 
усваивается значительно хуже (2–9%). Абсорбция железа напрямую зависит от 
преобладания в рационе факторов, ингибирующих либо активирующих его всасы-
вание в кишечнике (см. рисунок) [4, 14].

Аскорбиновая кислота, а также компоненты, присутствующие в мышечной тка-
ни красного мяса, птицы, рыбы (так называемый мясной фактор, или фактор MPF – 
meat/poultry/fish), способны значительно повышать усвоение негемового железа из 
других продуктов, потребляемых в тот же прием пищи [14, 15]. Рекомендовано вклю-
чение в рацион продуктов, снижающих pH желудка и тем самым облегчающих усвое-
ние железа. К ним относятся продукты с высоким содержанием витамина С, включая 
апельсиновый, лимонный, грейпфрутовый соки, а также фрукты (яблоки, виноград, 
груши) и ягоды (малина, крыжовник) [3].

Фитаты и полифенолы являются основными ингибиторами усвоения железа 
из растительной пищи, поскольку они образуют с железом нерастворимые ком-
плексы в просвете кишечника, резко снижая его доступность. Фитаты – природный 
компонент, содержащийся в цельнозерновых злаках, семенах, орехах и бобовых.  

Факторы, влияющие на всасывание негемового железа в кишечнике
Factors influencing non-heme iron absorption in the intestine

Активаторы всасывания Ингибиторы всасывания

Животный белок  
(мясо, птица, рыба)

Фитаты 

Кальций

Полифенолы

Соевый белок

Яичный белок
Аскорбиновая кислота
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Их ингибирующий эффект можно снизить путем замачивания, проращивания или фер-
ментации продуктов. Полифенолы широко представлены в чае, кофе, какао, красном 
вине, а также в некоторых овощах и специях. Их ингибирующий эффект зависит от дозы 
и времени потребления относительно железосодержащей пищи [14]. При ЖДА следует 
избегать употребления чая, кофе и какао во время еды, поскольку полифенолы и ду-
бильные вещества в этих напитках препятствуют усвоению негемового железа. Черный 
чай, в частности, оказывает наиболее сильное ингибирующее действие [4].

Кальций, содержащийся в молочных продуктах и препаратах, является ингиби-
тором абсорбции как гемового, так и негемового железа, что отличает его от других 
ингибиторов, влияющих преимущественно на негемовую форму. Однако этот инги-
бирующий эффект носит транзиторный характер. Прием кальция за 1,5–2 часа до  
приема пищи, содержащей железо, позволяет избежать негативного взаимодей-
ствия и не нарушает его всасывания [15]. Потребление ребенком молочных продук-
тов при ЖДС рекомендовано ограничить до 500–600 мл/сут [3].

Таким образом, стратегия питания, основанная на грамотном комбинировании 
пищевых продуктов с учетом факторов, влияющих на усвоение железа, служит фун-
даментом для эффективной первичной профилактики его дефицита. При диагно-
стированной ЖДА диетотерапия становится необходимым, но недостаточным для 
ее устранения компонентом лечения. Питание способно покрывать лишь текущую 
физиологическую потребность организма в железе, компенсировать его ежеднев-
ные потери, но не обеспечивает устранения уже сформировавшегося его дефици-
та и восстановления депо. Эта задача решается путем обязательного назначения  
пациенту ферротерапии с использованием препаратов железа.

Пероральная ферротерапия
Пероральный прием препаратов железа признан оптимальным методом лече-

ния первой линии при ЖДС, поскольку он наиболее физиологичен, экономически 
выгоден, широко доступен и, как правило, достаточен для успешной коррекции 
ДЖ легкой и средней степени тяжести. Для достижения максимального эффекта от 
ферротерапии необходим адекватный подбор дозы, обеспечение достаточной дли-
тельности применения препаратов, учет их взаимодействия с пищей и контроль  
комплаенса пациента [3, 4, 6].

В настоящее время доступен широкий спектр различных химических форм желе-
за (простые соли железа, комплексные соединения с модифицированным и пролон-
гированным высвобождением и др.). Представленные на фармацевтическом рынке 
препараты железа значительно различаются по составу, дозировке, биодоступности 
и стоимости. Биодоступность  – ключевой параметр, определяющий долю железа, 
которая усваивается и используется для синтеза гемоглобина. Распространенными 
формами железа, используемыми в препаратах, являются соли железа – как в двух-
валентной, так и в трехвалентной формах, такие как сульфат, глюконат, фумарат и ци-
трат железа. Двухвалентная форма железа предпочтительнее для стартовой ферро-
терапии из-за более высокой биодоступности. Трехвалентное железо имеет низкую 
растворимость при нейтральном или щелочном pH и должно быть восстановлено до 
двухвалентного железа, прежде чем оно сможет быть абсорбировано энтероцита-
ми. Биодоступность железа из препаратов на основе трехвалентного железа обычно 
ниже, однако они, как правило, имеют меньшую частоту нежелательных реакций [4].
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Оптимальная доза железа при проведении ферротерапии рассчитывается в 
пересчете на элементарное железо. Различные формы железа содержат различ-
ное количество элементарного железа. Лекарственные препараты на основе солей 
двухвалентного и трехвалентного железа в целом демонстрируют схожую актив-
ность, но назначаются в разных дозах и по-разному в отношении приема пищи па-
циентом [3, 6]:

	� соли Fe2+ назначаются в дозе 2–3 мг/кг массы тела по элементарному железу,  
в один или два приема в сутки, за полчаса до еды или через полчаса после еды; 
для улучшения вкуса возможно использование сока или воды;

	� соли Fe3+ назначаются в дозе 3–5 мг/кг массы тела по элементарному железу, 
в один или два приема в сутки, во время еды (предпочтительно с соком или 
водой, поскольку полимальтоза представляет собой углеводный комплекс и 
должна быть растворена в желудочном соке, чтобы железо стало доступным в 
кишечнике).
Одним из качественных высокоэффективных и безопасных препаратов на осно-

ве двухвалентного железа, доступных для свободного применения в клинической 
практике, является мультиэлементный лекарственный препарат Тотема (произ-
водитель Laboratoire Innotech International, Франция), выпускаемый в виде жид-
кой лекарственной формы с содержанием 50 мг элементарного железа в 1 ампуле  
(20 мл). Уникальное сочетание глюконата железа с медью и марганцем в составе Тоте-
мы обеспечивает синергетический эффект в медицинской профилактике и лечении 
ЖДС у детей. Возможность применения Тотемы благодаря ее жидкой лекарственной 
форме с хорошими органолептическими качествами начиная уже с 1-го месяца жиз-
ни (в том числе и у недоношенных детей) является значимым преимуществом в пе-
диатрической практике. Рекомендуемая суточная доза препарата при лечении ЖДА 
составляет 3 мг/кг по элементарному железу, а рекомендуемая продолжительность 
применения – от 3 до 6 месяцев в зависимости от степени тяжести ЖДА. Предпочти-
телен прием Тотемы во второй половине дня, до приема пищи, растворив препарат 
в воде или соке.

При латентном ДЖ рекомендовано назначение пероральных препаратов двухва-
лентного или трехвалентного железа с целью восполнения тканевых запасов желе-
за. Дозы препаратов железа и длительность лечения рассчитывают индивидуально 
с учетом возраста и массы тела пациента. Целью лечения латентного ДЖ является 
нормализация концентрации тканевых запасов железа (повышение ферритина бо-
лее 40–60 нг/мл) и регресс проявлений сидеропенического синдрома [5].

Традиционный подход в ферротерапии у взрослых пациентов в виде ежедневно-
го приема препаратов железа в дозе 150–200 мг по элементарному железу, разде-
ленного на две или три дозы, в последнее время подвергается пересмотру. Недавние 
исследования продемонстрировали, что такой режим может быть неоправданным, 
поскольку итоговая доля железа, абсорбируемого организмом из высоких доз пе-
рорально принятого железа, невысока, а неабсорбированное железо может далее 
вызывать раздражение кишечника, воспаление и дисбиоз, что снижает привержен-
ность лечению. Установлено, что прием железа в форме сульфата железа в дозах  
≥60 мг у женщин с ДЖ и дозах ≥100 мг у женщин с ЖДА вызывает повышение уров-
ня гепсидина, которое сохраняется в течение 24 часов после приема, но снижается  
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к 48 часам. Прием железа в дозах ≤40 мг, по-видимому, не вызывает такого острого 
повышения уровня гепсидина у лиц с ДЖ. Это позволило предположить, что опти-
мальная схема дозирования для максимизации фракционного всасывания железа 
у женщин с ДЖ и легкой ЖДА заключается в ежедневном приеме ≤40 мг и приеме 
≥60 мг в режиме через день соответственно [4, 16, 17].

В педиатрической практике расчет лечебной дозы препаратов железа по элемен-
тарному железу при лечении ЖДА традиционно составлял 3–6 мг/кг массы тела, раз-
деленной на несколько приемов в течение суток, причем рекомендуемая суточная 
доза для детей старшего возраста достигала 150–200 мг железа [3, 5]. В свете новых 
данных о регуляции обмена железа гормоном гепсидином и результатов последних 
исследований у взрослых такие подходы в педиатрической практике также под-
вергаются переосмыслению [18–20]. Наилучшее усвоение железа достигается при 
применении невысоких и средних доз, а также при приеме суточной дозы железа в 
альтернирующем режиме (через день). Такой режим дозирования может быть пред-
почтителен для пациентов с ДЖ или с нетяжелой ЖДА. Вместе с тем известно, что вы-
сокие дозы железа увеличивают абсолютное всасывание железа, поэтому более вы-
сокие дозы могут быть рассмотрены в случаях тяжелого ДЖ или мальабсорбции же-
леза. Максимальная суточная доза по элементарному железу составляет 150–200 мг  
элементарного железа. Установлено, что доза элементарного железа 3 мг/кг массы 
тела столь же эффективна, как и более высокие дозы, и редко вызывает нежела-
тельные реакции со стороны ЖКТ. Известно, что концентрация гепсидина реагиру-
ет (повышается) на прием препаратов железа внутрь, поэтому всасывание железа 
может оказаться лучшим при однократном приеме (в сравнении с двумя или более  
приемами в течение суток). Более того, прием железа натощак в вечернее время мо-
жет минимизировать желудочно-кишечный дискомфорт, в то время как снижение 
моторики ЖКТ во время сна способно увеличивать всасывание железа при его ве-
чернем приеме [3, 5].

Не до конца исследованным и важным недостатком пероральной ферротерапии 
являются нежелательные реакции со стороны ЖКТ – до 60% пациентов, получающих 
пероральную ферротерапию, сообщают о дискомфорте в ЖКТ. Это приводит к тому, 
что до 50% из них не соблюдают в последующем рекомендованный режим лечения. 
Существуют различные гипотезы о причинах этого явления, включая действие ги-
дроксильных радикалов, перекисное окисление липидов, повреждение клеток и из-
менения микробиоты кишечника [4].

У детей нежелательные реакции после приема препаратов железа внутрь встре-
чаются сравнительно нечасто. В основном они включают желудочно-кишечные ре-
акции, такие как боль в животе, тошнота, рвота, запор или диарея (тяжесть зависит 
от типа препарата), чувство переполнения, металлический привкус во рту и потем-
нение эмали зубов (после приема некоторых препаратов на основе солей Fe2+; ис-
пользование нейтральных жидкостей или полоскание рта после приема препарата 
предотвращает изменение цвета). Кроме того, на фоне приема препаратов железа 
наблюдается окрашивание стула в черный цвет (из-за присутствия сульфидов желе-
за). Примечательно, что отсутствие такого окрашивания может указывать на нерегу-
лярность приема препарата пациентом и использоваться в качестве маркера низкой 
степени его комплаентности [3].
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В случае возникновения нежелательных реакций, препятствующих дальней-
шему приему препарата железа в рекомендуемой дозе, предложены следующие 
варианты [3]:

	� смена препарата железа (переход с солей Fe2+ на комплексные соединения Fe3+);
	� замена лекарственной формы препарата (например, с капель на суспензию или 

наоборот);
	� изменение схемы лечения: вместо ежедневного приема альтернирующий при-

ем через день (данная схема, помимо снижения вероятности нежелательных 
реакций, помогает избежать пиковой секреции гепсидина; усвоение железа бу-
дет максимальным и эквивалентным ежедневному приему; однако в настоящее 
время убедительных доказательств эффективности такого подхода в педиатри-
ческой популяции недостаточно) [18–20];

	� переход на парентеральную ферротерапию.
Особое внимание следует уделить рискам, связанным с необоснованным назна-

чением препаратов железа. К ним относятся: превышение рекомендованной дли-
тельности или дозировки; применение при отсутствии ДЖ или риска его развития; 
назначение здоровым детям для повышения успеваемости или спортивных показа-
телей [3]. Наряду с потенциальными нежелательными реакциями, типичными для 
препаратов железа, в таких случаях возможны и иные риски. В ряде исследований 
продемонстрировано, что у детей младшего возраста с достаточным уровнем же-
леза, получавших его добавки, наблюдалось снижение прибавки в весе и росте. Из-
быток железа в пище оказывает негативное воздействие на кишечную микробиоту, 
способствуя росту патогенных бактерий [3, 4]. Избыток железа, особенно в продук-
тах, богатых железом, таких как красное мясо, может быть фактором риска развития 
колоректального рака. Среди прочего, это связано со способностью железа генери-
ровать свободные радикалы и способствовать росту раковых клеток. Было показа-
но, что потребление железа коррелирует с развитием колоректального рака [21, 22]. 
Данные исследований также свидетельствуют о том, что в эндемичных по малярии 
районах прием высоких доз железа внутрь может увеличить риск и тяжесть малярии 
и бактериальных инфекций [23].

Оценка эффективности ферротерапии
Ответ на терапию препаратами железа служит не только критерием ее успешно-

сти, но и важным ретроспективным подтверждением железодефицитного характера 
анемии. Эффективность лечения оценивается по четким лабораторным и клиниче-
ским маркерам в определенные сроки.

Критериями эффективности лечения ЖДА пероральными препаратами железа 
являются [5]:

	� повышение показателя Ret-He, отражающего активацию эритропоэза и синтез ге-
моглобина в клетке, на 2–3-и сутки ферротерапии;

	� ретикулоцитарная реакция: на 7–10-е сутки после начала лечения препаратами 
железа количество ретикулоцитов повышается (обычно на 2–3% или 20–30‰) по 
сравнению с их количеством до начала лечения;

	� повышение концентрации гемоглобина к концу 4-й недели лечения препаратами 
железа на 10 г/л и гематокрита на 3% по отношению к изначальным значениям до 
лечения;
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	� исчезновение клинических проявлений заболевания через 1–1,5 месяца после 
начала лечения препаратами железа;

	� преодоление тканевой сидеропении и восполнение железа в депо через 3–6 ме-
сяцев после начала лечения (в зависимости от степени тяжести анемии), что кон-
тролируется по нормализации концентрации СФ (более 30 нг/мл).
После нормализации гемоглобина прием препаратов железа необходимо про-

должать еще около 3 месяцев для насыщения депо железа. В ряде случаев, особенно 
при тяжелом ДЖ, для полной нормализации уровня ферритина может потребовать-
ся до 6 месяцев приема препаратов железа [3].

Отсутствие ожидаемого роста гемоглобина после 2–4 недель лечения требует 
анализа следующих возможных причин [3]:

	� низкий комплаенс со стороны пациента: нерегулярный прием или его отсутствие 
(косвенный признак – отсутствие потемнения стула);

	� неадекватная терапия: недостаточная доза, неэффективная форма железа или 
малая продолжительность курса лечения;

	� продолжающаяся кровопотеря: недиагностированное или неустраненное кро-
вотечение (например, из дивертикула Меккеля);

	� ошибочный диагноз: нежелезодефицитная этиология анемии (талассемия, ане-
мия хронического заболевания и др.);

	� нарушение всасывания или утилизации железа (например, хроническое воспа-
ление, инфекция, целиакия [24, 25], воспалительные заболевания кишечника [26, 
27], онкологическое заболевание, заболевания печени или почек, сопутствую-
щий дефицит витамина B12 и фолиевой кислоты, заболевания щитовидной же-
лезы, ингибирование всасывания из-за высокой pH желудка (прием пациентом 
антацидов, блокаторов гистамина 2-го типа, ингибиторов протонной помпы), ин-
фекция H. Pylori [28], отравление свинцом (традиционный источник свинца – кра-
ски и красители, приправы));

	� редкие генетические нарушения (например, наследственная железорезистент-
ная железодефицитная анемия (IRIDA)) [29].
Рефрактерность ЖДА к лечению препаратами железа чаще всего обусловлена не-

адекватностью назначенной терапии или анемией, не связанной с ДЖ. Отсутствие 
положительного ответа на оптимальную ферротерапию может указывать на наличие 
у пациента так называемой резистентной (рефрактерной) к ферротерапии железоде-
фицитной анемии (iron-refractory iron deficiency anemia – IRIDA) – это наследуемое по 
аутосомно-рецессивному типу заболевание, обусловленное мутацией гена TMPRSS6. 
Это приводит к гиперпродукции гепсидина, который блокирует всасывание и рецир-
куляцию железа. При IRIDA пероральная терапия неэффективна, частичный ответ 
возможен только на парентеральные препараты железа [5, 29].

У 2–5% пациентов с ЖДА неясной этиологии диагностируется целиакия, поэтому 
это заболевание необходимо исключить у любого ребенка с рефрактерной и реци-
дивирующей ЖДА, особенно неясной этиологии. Предпочтительным скрининговым 
тестом на целиакию является исследование в крови уровня иммуноглобулина А к тка-
невой трансглутаминазе (tTG-IgA), обладающего самой высокой чувствительностью, в 
сочетании с оценкой уровня общего IgA или анализом на основе IgG (до 2–3% паци-
ентов с целиакией имеют селективный дефицит IgA). После положительных сероло-
гических тестов целиакию следует подтвердить эндоскопическими методами [3, 30].
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Важно также подчеркнуть, что стойкое сохранение ДЖ/ЖДА у пациента, соблю-
дающего правильно подобранный режим лечения, несмотря на хорошо переноси-
мую пероральную заместительную терапию, является показанием для консультации 
врача – детского онколога-гематолога с целью исключения гемоглобинопатий или 
других первичных эритроидных/эритропоэтических нарушений, миелодиспласти-
ческого синдрома, дефицита иных нутриентов как причины анемии [6].

Парентеральная ферротерапия
В настоящее время тяжелая симптоматическая ЖДА даже при низком уровне ге-

моглобина не является абсолютным показанием для парентерального введения пре-
паратов железа. Быстрый и хороший ответ на пероральное введение железа неред-
ко наблюдается и при очень низких концентрациях гемоглобина. В педиатрической 
практике именно внутривенное введение препаратов железа должно быть един-
ственной формой парентерального лечения. Внутримышечные инъекции связаны с 
меньшей эффективностью, значительной болезненностью, изменением цвета кожи 
(гемосидероз) и риском развития некроза, инфильтратов, абсцессов мягких тканей в 
месте инъекции и даже миосаркомы [3, 5, 6].

Медицинскими показаниями к парентеральному введению препаратов железа 
являются [3, 6, 31]:

	� отсутствие ответа на пероральную ферротерапию в высоких дозах как минимум 
двумя различными препаратами железа;

	� непереносимость перорального лечения;
	� несоблюдение назначений пациентом;
	� тяжелые хронические кровотечения с кровопотерей, чрезмерно большой для 

компенсации пероральным приемом препаратов железа (например, обильные и 
длительные менструальные кровотечения);

	� IRIDA (железорезистентная железодефицитная анемия);
	� необходимость в быстром восполнении запасов железа (например, лечение эри-

тропоэтином, наличие у пациента циркуляторной недостаточности);
	� заболевания ЖКТ, препятствующие всасыванию железа;
	� хроническая болезнь почек.

Преимуществом парентерального применения препаратов железа является от-
сутствие нежелательных реакций со стороны ЖКТ, а доза железа может быть точно 
рассчитана для достижения желаемой концентрации гемоглобина. Его недостатками 
являются существенные ограничения, большее инвазивное влияние на ребенка (ве-
непункция, госпитализация) и значительно более высокие затраты. Применение па-
рентеральных препаратов железа первого поколения (на основе высокомолекуляр-
ного железа декстрана) было связано с серьезными анафилактическими реакциями 
и не рекомендовано в педиатрической практике. Современные препараты, включая 
железо (III) деризомальтозу и железо (III) гидроксид-сахарозный комплекс, связыва-
ют железо более прочно и высвобождают его медленнее, поэтому риск серьезных 
или тяжелых анафилактических реакций в настоящее время невысок. Ранние неже-
лательные реакции при внутривенном введении железа включают тошноту, рвоту, 
головную боль, эритему, миалгию, зуд, боль в суставах, боль в спине и в груди. Лабо-
раторные анализы иногда демонстрируют транзиторную гипофосфатемию. Также в 
случае экстравазации может наблюдаться изменение цвета кожи [3, 6].
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Парентеральное применение препаратов железа не показано в следующих кли-
нических ситуациях: наличие активной/острой инфекции; наличие в анамнезе ле-
карственной анафилаксии/аллергии на данный препарат; наличие поддающейся ле-
чению патологии, объясняющей признаки и симптомы (например, неврологические, 
психиатрические и психосоматические/функциональные расстройства); желание 
пациента улучшить путем парентеральной ферротерапии академические или спор-
тивные результаты (что фактически является допингом) при отсутствии диагности-
рованного ДЖ [3, 6].

Гемотрансфузии в лечении ЖДА
Решение о проведении переливания концентрата эритроцитов (эритроцитарной 

массы) должно приниматься строго индивидуально на основе комплексной оценки 
клинической картины. Ключевое значение имеют общее состояние пациента, сте-
пень адаптации к анемии, наличие признаков тканевой гипоксии или циркулятор-
ной недостаточности, сопутствующая патология, а также тщательный анализ рисков, 
пользы и альтернативных методов лечения. Низкий уровень гемоглобина сам по 
себе не является безусловным показанием к трансфузии. У стабильного пациента 
без симптомов декомпенсации даже при выраженной анемии предпочтение следу-
ет отдавать ферротерапии. Согласно современным рекомендациям, переливание 
эритроцитов у детей показано главным образом в критических ситуациях или у тя-
желобольных пациентов при уровне гемоглобина ниже 50 г/л. Таким образом, для 
подавляющего большинства пациентов с ЖДА, включая случаи тяжелой анемии, эта 
процедура не является рутинной и применяется сравнительно редко [3].

	� ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Проблема ЖДС у детей продолжает оставаться одной из самых распространен-

ных и актуальных в современной педиатрии. Наносимый ими значительный медико-
социальный и экономический ущерб как в глобальном масштабе, так и на уровне 
отдельного пациента требует консолидации усилий на всех уровнях: от реализации 
масштабных международных программ до кропотливой и вдумчивой работы врачей 
различных специальностей с конкретным пациентом.

Ключом к эффективному решению этой проблемы являются своевременная диа-
гностика, оптимальная и безопасная терапия и многовекторная профилактика всех 
форм ЖДС, включая их латентные формы. Такой комплексный подход позволит сни-
зить бремя болезни и минимизировать ее долгосрочные последствия для здоровья 
детей.
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Abstract __________________________________________________________________________________________________ 

The review provides current evidence on clinically relevant methods for assessing 
pulmonary function in children of different age groups, with consideration of their 
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physiological characteristics. The  aim was to synthesize published data and conduct a 
systematic analysis of stationary devices and portable ambulatory spirometry systems, 
addressing their age-related applicability, advantages, and limitations. The review focuses 
on classical diagnostic tools, modern techniques, and telemedicine-based approaches 
in pediatric pulmonology. Particular emphasis is placed on the integration of wearable 
biosensors and digital technologies, offering novel perspectives for personalized and 
continuous monitoring of respiratory function in children across all age groups.
Keywords: children, pulmonary function, portable devices, biosensors, home spirometry 
monitoring

_________________________________________________________________________________________________

	� ВВЕДЕНИЕ
Современная пульмонология достигла значительных успехов, однако распро-

страненность респираторной патологии по-прежнему во всем мире как среди детей, 
так и взрослых занимает лидирующее место по числу обращений, заболеваемости 
и смертности, что стимулирует поиск малоинвазивных методов диагностики и био-
маркеров для ранней диагностики, мониторинга терапии и профилактики обостре-
ний [1–14]. Это определяет актуальность поднимаемой проблемы. 

Оценка функции дыхательных путей применяется на всех этапах оказания меди-
цинской помощи, однако в педиатрии имеются возрастные ограничения, обуслов-
ленные физиологическими и психологическими особенностями ребенка. Особые 
трудности возникают при обследовании детей до 5 лет, плохо выполняющих дыха-
тельные маневры [5]. Конечно, цифровые инновации в медицине упростили работу 
специалистов, так как они позволяют сегодня быстро проводить анализ и расчеты 
результатов, архивировать информацию, передавать их в другие лечебные учрежде-
ния, но имеются трудности, связанные с трактовкой результатов исследования ввиду 
анатомо-физиологических особенностей дыхательной системы. По данным ряда ис-
следователей, C.E. Bolton, 2005 [7], P. Enright, T. Schermer, 2013 [8], установлено, что 
только треть педиатров и врачей общей практики могут без затруднений использо-
вать спирографию в диагностике. 

Важная задача при выполнении диагностического теста  – выявление обструк-
тивных или рестриктивных нарушений для диагностики и оценки приверженности 
терапии. Конечно, в этой связи по-прежнему актуальны классические методы, такие 
как спирография, в том числе с провокационными пробами (с нагрузкой, метахоли-
ном, аллергенами и др.), пикфлоуметрия, бодиплетизмография [2, 3]. Однако сегодня 
специалистов интересуют инновационные устройства, обеспечивающие комплекс-
ный респираторный анализ, портативные аппараты для домашнего мониторинга, 
оборудование для выполнения тестов множественного вымывания газа (оценка 
однородности вентиляции и индекс легочной очистки) и измерения фракции оксида 
азота (FeNO) [1, 3, 5, 9].

	� СТАЦИОНАРНЫЕ СПИРОМЕТРИЧЕСКИЕ КОМПЛЕКСЫ
Диагностические системы исследования функции внешнего дыхания у де-

тей используются для выявления ранних признаков бронхолегочной патологии, 
мониторинга функциональных показателей и обоснованности терапевтических 
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вмешательств. В табл. 1 представлен системный анализ стационарных исследований 
в зависимости от возрастных особенностей детей и измеряемых параметров.

Спирографы
Классический метод спирографии является базовым для оценки функции внеш-

него дыхания (ФВД) у детей старше 5 лет, направлен на измерение воздушных по-
токов и объемов при выполнении дыхательных маневров и позволяет выявить два 
основных типа нарушений: обструкцию и рестрикцию  [2]. Исследование рекомен-
довано глобальными и национальными руководствами детям с 5–6 лет при подо-
зрении на хронические болезни легких, особенно бронхиальную астму. Методика 
используется не только с диагностической целью, но и для оценки эффективности 
терапии, прогнозирования послеоперационного риска осложнений, а также в эпи-
демиологических исследованиях. Важно подчеркнуть, что результаты спирографии 
напрямую зависят от качества выполнения дыхательных маневров ребенком и пра-
вильной интерпретации данных, что требует высокой квалификации медицинского 
персонала, что определяет клиническую значимость [2, 5]. 

Таблица 1
Спектр стационарных исследований по выявлению нарушений в респираторной системе  
в зависимости от возраста ребенка
Table 1
Spectrum of inpatient techniques to identify disorders in the respiratory system depending 
on the child’s age

Метод исследо-
вания Возраст Основные 

параметры Преимущества Ограничения

Спирография С 5 лет ОФВ₁; ФЖЕЛ; 
МОС₂₅–₇₅ 

«Золотой стандарт», ши-
рокая доказательная база, 
дифференцирует обструк-
цию и рестрикцию

Невозможна у детей 
младше 5 лет, требует со-
трудничества и обучения

Бодиплетизмо-
графия

С 5 лет, 
с грудного 
возрас-
та – под 
седацией

– Точный комплексный 
анализ

Сложная аппаратура, 
дорогой метод, ограни-
чено специализирован-
ными центрами

Метод мно-
жественного 
вымывания газа

Можно с 6 
недель жиз-
ни; рутинно 
с 2 лет

LCI; 
Scond, 
Sacin

Высокая чувствительность 
к ранним изменениям, 
информативен при муко-
висцидозе

Сложная аппаратура, 
дорогой метод, ограни-
чено специализирован-
ными центрами

Метод прерыва-
ния потока С 2 лет Rint Метод прост в исполнении 

Низкая специфичность 
к легкой бронхиальной 
обструкции и к 
изменениям в мелких 
дыхательных путях 

Импульсная 
осциллометрия С 3 лет

R₅–R₂₀; 
X₅; 
AX

Оценка центральных и 
периферических путей, 
чувствительна к дисфунк-
ции мелких бронхов

Меньше стандартов, 
требует специализиро-
ванной аппаратуры

Примечания: ОФВ₁ – объем форсированного выдоха за 1 секунду; ФЖЕЛ – форсированная жизненная емкость легких; 
МОС₂₅–₇₅ – максимальная объемная скорость; LCI – индекс легочной очистки; Scond, Sacin – индексы вентиляционной не-
однородности; Rint – сопротивление дыхательных путей; R₅–R₂₀ – индикатор сопротивления в мелких (периферических) 
дыхательных путях; X₅ – показатель эластических свойств легочной ткани и периферических дыхательных путей; AX – по-
казатель выраженности обструкции.
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В мировой практике известны приборы высокоточной спирометрии  – ультра-
звуковые спирометры с использованием датчика типа «True Flow», не требующие ка-
либровки и минимизирующие риск инфицирования пациентов. Достоинство такого 
прибора состоит в определении молярной массы газа. Данная функция дает инфор-
мацию об истинных значениях статических легочных объемов у ребенка с расчетом 
функциональной остаточной емкости и индекса неоднородности вентиляции [9]. Од-
нако данное исследование требует дорогостоящего оборудования, довольно трудо-
емко и применимо преимущественно у детей старше 7 лет. 

Бодиплетизмографы
Интерес к методу бодиплетизмографии возник еще в XIX  веке. Интересно, что 

разрабатывать его начали P. Bert (1878), J.W. Gad (1881) и E.F. Pflüger (1882), а затем 
технически усовершенствовали А.B.  DuBois, H.  Matthys и W.T.  Ulmer, и в 50-е  годы 
XX века был сконструирован и введен в эксплуатацию герметичный плетизмограф. 
Несмотря на то, что спирография является «золотым стандартом», бодиплетизмо-
графия позволяет определять общий объем легких (ООЛ), остаточный объем и со-
противление дыхательных путей, что очень важно для уточнения рестриктивных 
и смешанных нарушений, а также для выявления «газовой ловушки» при тяжелом 
течении бронхиальной астмы или муковисцидоза [2]. Методика дает представление 
о статических легочных объемах и аэродинамическом сопротивлении дыхательных 
путей, что намного информативнее, чем показатели спирографии. Бодиплетизмогра-
фия выполняется с диагностической, мониторинговой и экспертной целями, а также 
при эпидемиологических наблюдениях. 

Исследование проводится при активном участии ребенка, находящегося в специ-
альной герметичной камере, обязательно необходим хороший комплаенс между па-
циентом и медицинским персоналом. Ввиду того, что методика требует выполнения 
динамичных дыхательных движений от ребенка, обычно она возможна в возрасте 
старше 5 лет. Во время диагностической процедуры возможно проведение пробы 
с бронходилататором, которая позволяет установить истинную рестрикцию (сниже-
ние ЖЕЛ) и объективно оценить степень бронхиальной обструкции по показателям 
сопротивления (Raw).

Если основным методом выявления обструктивного синдрома является спиро-
графия, поскольку обструкция дыхательных путей чаще всего проявляется снижени-
ем отношений объема форсированного выдоха за 1-ю секунду (ОФВ1) к жизненной 
емкости легких ЖЕЛ, то роль бодиплетизмаграфии велика в установлении рестрик-
тивных нарушений. Пропорциональное снижение показателей ОФВ1, форсирован-
ной ЖЕЛ и общей емкости легких (ОЕЛ) характерно для рестриктивных нарушений. 
При нервно-мышечных болезнях может наблюдаться снижение ЖЕЛ, но не так зна-
чимо, как ОЕЛ, так как у этих детей в легких после выдоха остается большой объем 
воздуха. Этот состояние в рекомендациях ERS/ATS определяется как «сложная ре-
стрикция». Эксперты считают, что такие признаки могут быть обусловлены скрытой 
обструкцией с формированием «воздушных ловушек» [2, 10]. 

Бронхофонографы
Использование акустических методов позволило расширить возможности диа-

гностики бронхообструктивных заболеваний у детей раннего возраста, так как их 
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применение имеет ряд достоинств по сравнению с традиционной аускультацией. 
Бронхофонография представляет собой метод оценки респираторных нарушений пу-
тем графического представления фонореспирограмм, полученных из спектрограмм 
респираторного шума [11, 12]. Для проведения исследования необходим аппаратный 
комплекс, состоящий из датчика-преобразователя и снабженный загубником. Зареги-
стрированные дыхательные шумы обрабатываются математически с использованием 
специальных компьютерных программ. Способность прибора регистрировать акусти-
ческие проявления повышает ценность дифференциальной диагностики респиратор-
ных заболеваний у детей уже с 1 года. В работе исследователей N. Shavazi и соавт. (2023) 
показана высокая специфичность (61,1%) и чувствительность (71,7%) показателя соот-
ношения выдоха к вдоху (index ≥1,78, p<0,001), измеренного при бронхофонографии 
[13] при бронхиальной астме и рецидивирующих обструктивных состояниях. 

Методика быстрой торакоабдоминальной компрессии с принудительной 
вентиляцией

Методика быстрой торакоабдоминальной компрессии с принудительной венти-
ляцией (Raised Volume Rapid Thoracoabdominal Compression, RVRTC) измеряет ана-
лог параметра ОФВ₁ у детей грудного возраста, которые не могут выполнить маневр 
форсированного выдоха. Исследование требует сложного специального оборудова-
ния, такого как жилет для компрессии грудной клетки, а для детей раннего возраста 
требуется седация. Имеются немногочисленные исследования, демонстрирующие 
связь между RVRTC и инфекцией дыхательных путей у детей при муковисцидозе. Ши-
рокое использование метода ограничено ввиду дороговизны оборудования и тру-
доемкости процедуры [15].

Комплексы для метода вымывания инертного газа при множественном  
дыхании и определения индекса легочной очистки

В недавнее время у детских пульмонологов появился интерес к методу вымыва-
ния инертного газа при множественном дыхании (Multiple-Breath Washout, MBW), 
так как методика дает возможность выявления ранних изменений в мелких дыха-
тельных путях [16] у детей при муковисцидозе и первичной цилиарной дискинезии. 
При спокойном дыхании через анализатор фиксируется скорость вымывания инерт-
ного газа, по которой рассчитывается индекс клиренса легких (LCI). Повышенный па-
раметр LCI указывает на неоднородность вентиляции и обструкцию мелких бронхов. 
Метод информативен при муковисцидозе, бронхоэктатической болезни, первичной 
цилиарной дискинезии, так как он более чувствителен, чем показатель ОФВ₁, на ран-
них стадиях болезни [16]. В исследованиях M. Stahl и соавторов (2017) доказано, что 
у дошкольников с муковисцидозом наблюдалось увеличение LCI при обострении и 
его снижение после лечения, а также улучшение на фоне терапии гипертоническим 
раствором [17]. Высокая стоимость и трудоемкость исследования является важным 
недостатком метода.

Методика измерения сопротивления дыхательных путей или кратковре-
менного прерывания потока (Rint)

Первоначально методика кратковременного прерывания потока (Rint) рассма-
тривалась как перспективный инструмент для раннего выявления обструктивного 
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синдрома у детей раннего возраста. Однако, когда обнаружилось, что показатели 
Rint не совпадают с аналогичными при бодиплетизмографии, интерес к исследова-
нию угас. Новый виток в развитии методики начался в 80-е годы XX века, когда обо-
рудование было модернизировано и усовершенствовано. 

Данный тест помогает подтвердить обратимость обструкции у тех пациентов, 
кто не может выполнить спирографию  [18]. Исследование с участием 200  детей 
в возрасте 2–8 лет в Тунисе показало существенно более высокую ценность Rint 
по сравнению со спирографией в выявлении бронхообструктивных нарушений 
(82,5% против 34,5%, p<0,05)  [17]. Авторы установили умеренную отрицательную 
корреляцию логарифмов Rint и индекса ОФВ1/ФЖЕЛ. R. Kammoum, F. Gargouri, 2025 
[17], считают, что тест Rint является важным методом для оценки сопротивления 
дыхательных путей у дошкольников с такими заболеваниями, как бронхиальная 
астма, муковисцидоз, бронхолегочная дисплазия. По  их мнению, необходимы 
дальнейшие исследования, включающие тестирование с бронходилататорами, для 
более точного определения клинической пользы Rint при оценке состояния дыха-
тельной системы у детей.

Импульсная осциллометрия (IOS)
Ценность метода импульсной осциллометрии (IOS) заключается в определении 

механических и эластических свойств легких, ранних признаков бронхиальной ги-
перреактивности, и, что особенно важно, этот тест можно проводить у детей раннего 
возраста [18]. Методика состоит в том, что ультразвуковые волны разных частот со-
провождают вдох ребенка, далее рассчитывается дыхательный импеданс измерен-
ных сигналов давления и потока выдыхаемого воздуха. Исследование не требует 
форсированных дыхательных маневров, проводится при спокойном дыхании, что 
особенно важно у пациентов с поведенческими расстройствами и детей раннего 
возраста. Осциллометрия более чувствительна, чем спирометрия, в выявлении за-
болеваний периферических дыхательных путей. Опубликованный Y. Ling и соавтора-
ми (2021) [4] метаанализ показал, что импульсная осциллометрия может использо-
ваться для прогнозирования обострений астмы и недостаточного контроля заболе-
вания у детей. Наибольшую диагностическую ценность при этом имеют параметры 
R5 (сопротивление на частоте 5 Гц), X5 (реактивное сопротивление на частоте 5 Гц), 
Fres (резонансная частота) и AX (площадь реактивного сопротивления). Эксперты 
пришли к выводу, что повышенные значения R5, X5 и AX, наряду с измененным Fres, 
могут указывать на повышенный риск острых приступов астмы или неудовлетвори-
тельный контроль за заболеванием. В немногочисленных исследованиях изучалась 
клиническая значимость метода осциллометрии при дисфункции голосовых связок. 
D.A. Kaminsky и соавт. (2022) установлено, что данный метод позволяет выявить огра-
ничение потока воздуха на вдохе, вызванное парадоксальным сужением голосовых 
связок [19].

Методика прерывания потока и импульсная осциллометрия дополняют ресурс 
методик детского пульмонолога там, где классические пробы выполнить сложно или 
невозможно [20], и, что особенно важно, они могут использоваться у детей в возрас-
те 3–6 лет в качестве скрининга бронхиальной обструкции.

Анализ современных технологий для оценки функции респираторной системы у детей
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	� ПОРТАТИВНЫЕ УСТРОЙСТВА И АМБУЛАТОРНАЯ СПИРОМЕТРИЯ
В настоящее время домашняя спирометрия становится неотъемлемой частью ве-

дения таких заболеваний, как бронхиальная астма и муковисцидоз, дополняя клас-
сические методы наблюдения и повышая эффективность контроля заболевания. До-
машнее использование спирометров предоставляет ряд важных преимуществ для 
пациентов с хроническими болезнями респираторной системы [21–31] и для врача, 
осуществляющего за ними наблюдение (табл. 2). 

Однако, несмотря на свою безопасность, применение амбулаторной спироме-
трии может быть невозможным ввиду неспособности ребенка к контакту и отказа от 
выполнения дыхательных маневров по разным причинам [1].

В исследовании A. Sopiadou и соавторов, 2025 [31], показана эффективность теле-
медицинской спирометрии на дому у пациентов в возрасте 6–33 лет с муковисци-
дозом, которым в течение года проводили измерения с определенным интервалом. 
Установлено, что средние различия показателей ОФВ1 и ФЖЕЛ, полученные дома, 
имели в среднем более низкие значения, чем соответствующие значения в клинике. 
Результаты, полученные К. Kapus и соавт., 2025 [32], показали хорошую согласован-
ность между домашними и клиническими мониторируемыми параметрами спиро-
графии. Авторы подчеркивают, что такой инновационный подход особенно важен в 
качестве средства снижения риска перекрестного заражения при тесном контакте с 
заболевшим человеком у пациентов с хронической патологией.

Несмотря на указанные ограничения, исследователи подтверждают, что польза 
домашней спирометрии перевешивает потенциальные недостатки при правильном 
ее использовании. Многие из проблем, такие как точность приборов, обучение тех-
нике, защита данных, решаются по мере развития технологий и накопления опыта 
врачей.

Для домашнего мониторинга функции легких имеются пикфлоуметры, портатив-
ные ручные спирометры, в т. ч. детские модели с анимацией, с геймификацией.

Пикфлоуметрия
Пикфлоуметр представляет собой миниатюрную трубку со стрелочным указа-

телем, который перемещается потоком воздуха, и измеряет пиковую объемную 
скорость выдоха (ПОСВ). Прибор широко используется как метод самоконтроля 

Таблица 2
Сравнительный анализ преимуществ и недостатков использования амбулаторной спирометрии
Table 2
Comparative analysis of advantages and disadvantages of using ambulatory spirometry

Преимущества Недостатки
Раннее выявление обострений и ухудшений (частые 
измерения в домашних условиях позволяют заметить 
снижение показателей на ранней стадии)

Техническая точность приборов (не всегда 
сертифицированы и откалиброваны)

Повышение доступности и непрерывности медицин-
ского наблюдения, что снижает нагрузку на стационары 
и амбулатории, позволяя реже приезжать на контроль, 
если состояние стабильное

Необходимость обучения родителей и ре-
бенка, регулярное осуществление контроля 
качества выполнения исследования

Совершенствование самоконтроля и приверженности 
лечению

Низкая длительная приверженность  
у ребенка

Улучшение качества жизни пациентов Ограниченность измеряемых параметров
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при бронхиальной астме и быстрой оценки динамики дыхания при хронических 
обструктивных заболеваниях (кистозный фиброз, хронический бронхит). Он не 
используется для постановки диагноза, так как уступает спирографии по диагно-
стической точности. Ребенок после глубокого вдоха делает максимально резкий и 
сильный выдох «одним толчком», и по положению стрелки устанавливается пико-
вая скорость потока. Клиницисты рекомендуют пикфлоуметрию детям с 5 лет, так 
как обычно к этому возрасту дети способны осознать, как правильно выполнить 
дыхательный маневр.

Для мониторинга бронхиальной астмы проводят утренние и вечерние измере-
ния показателя ПОСВ. Снижение утреннего значения более чем на 20% от личного 
лучшего результата указывает на начинающееся обострение. Разница между утрен-
ними и вечерними показателями показывает уровень контроля заболевания, то есть 
если значения стабильны, то астма хорошо контролируется, а значительные колеба-
ния указывают на нестабильность дыхательных путей (бронхиальную лабильность) 
[10, 14, 21, 25].

	� СОВРЕМЕННЫЕ БИОМАРКЕРЫ И ВСПОМОГАТЕЛЬНЫЕ ТЕСТЫ
Диффузионный тест
Исследование диффузионной способности легких по монооксиду углерода 

(Diffusing Capacity of the Lung for Carbon Monoxide, DLCO) применяется у детей при 
подозрении на нарушения газообмена, включая интерстициальные заболевания 
легких (ювенильный фиброзирующий альвеолит, саркоидоз), поражения капилля-
ров или выраженную эмфизему. Метод требует от ребенка выполнения вдоха га-
зовой смеси с задержкой дыхания на 10  секунд, поэтому используется в возрасте 
старше 8 лет. Тест DLCO позволяет оценить перенос кислорода из альвеол в кровь: 
снижение показателя указывает на диффузное поражение легочной ткани (лучевой 
фиброз, гранулематоз) или патологию сосудов малого круга (легочная гипертен-
зия). У  подростков после тяжелой пневмонии или инфекции COVID-19 тест DLCO  
помогает выявить остаточные нарушения газообмена  [20]. Повышение показателя 
встречается реже – при полицитемии или усиленном легочном кровотоке. 

Тест определения фракции оксида азота
Определение концентрации оксида азота в выдыхаемом воздухе (FeNO) – инно-

вационный неинвазивный метод в педиатрической пульмонологии. Повышенный 
уровень FeNO отражает эозинофильное воспаление, типичное для бронхиальной 
астмы. Национальные и международные руководства (NICE, Британское торакаль-
ное общество) рекомендуют использовать этот тест у детей старше 5 лет для диагно-
стики астмы [33]. Уровень FeNO >35×10–9 долей у ребенка, не получавшего ингаля-
ционные глюкокортикостероиды, свидетельствует о высокой вероятности аллерги-
ческой астмы, тогда как низкие значения делают эозинофильное воспаление мало-
вероятным. Тест имеет высокую клиническую значимость при ведении пациентов. 
Снижение параметра FeNO подтверждает эффективность противовоспалительного 
лечения. Простота выполнения теста делает метод удобным для амбулаторной прак-
тики и дополнительным инструментом к спирографии [14]. Данная методика остает-
ся информативным маркером контроля астмы.

Анализ современных технологий для оценки функции респираторной системы у детей
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	� БИОСЕНСОРЫ, ИХ ИСПОЛЬЗОВАНИЕ В СМАРТ-УСТРОЙСТВАХ  
ДЛЯ ОЦЕНКИ ФУНКЦИИ ВНЕШНЕГО ДЫХАНИЯ
Носимые биосенсоры позволяют регистрировать дыхательные движения, часто-

ту дыхания, сатурацию кислорода (SpO₂) и пульс, что особенно важно у маленьких 
детей, неспособных выполнить дыхательные маневры  [30]. В  основе большинства 
технологий лежит респираторная индуктивная плетизмография и фотоплетизмогра-
фия (PPG).

Для младенцев разработаны специализированные устройства, например, клип-
сы на подгузник (Snuza Hero), носки с PPG-сенсором (Owlet Smart Sock), «умные пижа-
мы», позволяющие выявлять апноэ и десатурацию во сне. У детей старшего возраста 
применяются спортивные нагрудные ремни и «смарт-майки» (например, Hexoskin), 
регистрирующие дыхание и пульс в условиях повседневной активности [34, 35].

В период пандемии COVID-19 широкое распространение получили портативные 
пульсоксиметры, фитнес-браслеты и смарт-часы с функцией SpO₂ и расчетом часто-
ты дыхания [29, 31]. Их использование показало эффективность для выявления ре-
спираторных нарушений и мониторинга астмы. В исследовании WEARCON [36] с уча-
стием 30 детей с бронхиальной астмой и 30 здоровых оценивали контролируемость 
бронхиальной астмы в соответствии с рекомендациями GINA в течение 2  недель, 
используя одновременно несколько устройств (трекер физической активности, 
портативный спирометр, интеллектуальные ингаляторы и амбулаторный электро- 
кардиограф). Построенная многофакторная модель позволила экспертам идентифи-
цировать 88,9% детей с неконтролируемой астмой, что указывает на высокий потен-
циал мониторинга контроля астмы.

Использование технологий биосенсоров в осуществлении мониторинга за тече-
нием болезни как для врача, так и для родителей актуально в современных условиях.

Акустические системы мониторинга хрипов, свистов, кашля
Акустические биосенсоры улавливают дыхательные шумы (воздушный поток, 

хрипы, свист, кашель) и на основе их анализа оценивают состояние дыхательной си-
стемы. Метод клинически значим при тяжелом течении бронхиальной астмы и му-
ковисцидозе. Это, например, такие устройства, как Omron WheezeScan и StethoMe 
[35, 37], которые позволяют фиксировать патологические дыхательные шумы у детей 
в домашних условиях. Прибор WheezeScan фиксирует свистящие хрипы у детей до 
5–7 лет в амбулаторных условиях, а аппарат StethoMe с алгоритмами искусственного 
интеллекта демонстрирует высокую точность прогнозирования обострений астмы, 
расширяя возможности мониторинга у дошкольников, когда классическая спироме-
трия затруднена. 

K-R. Lee и соавт. (2025) [34] провели исследование с использованием порта-
тивного стетоскопа, который фиксируется на коже и осуществляет непрерывную  
аускультацию в реальном времени (Lung Sound Monitoring Platform, LSMP). Устрой-
ство работает с использованием мобильного приложения и возможностей искус-
ственного интеллекта. Аппарат показал высокую чувствительность – до 80% выяв-
ления аускультативных критериев обструктивного синдрома у пациентов с бронхи-
альной астмой. Экспертами разработана модель «двумерной сверточной нейронной 
сети глубокого обучения», созданная de novo, для выявления бронхиальной обструк-
ции в режиме реального времени, и показана ее клиническая значимость. 
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Электронные возможности современных приборов и триада «родитель  – 
ребенок – врач»

Современные смарт-устройства для дыхательного мониторинга работают в связ-
ке с мобильными приложениями для родителей и облачными платформами для 
врачей. Смартфон служит центром системы: приложения показывают тренды пара-
метров (ПОСВ, ОФВ₁, частота кашля, использование ингалятора), напоминают о при-
еме лекарственных средств и позволяют вести электронный дневник симптомов. 
Для  детей часто используется геймификация, а для родителей  – простые графики 
и уведомления, например, «ПОСВ снизился до 70%», «трижды обнаружены хрипы в 
ночное время». Это повышает вовлеченность семьи и формирует целостную картину 
о состоянии пациента [17, 23].

Для врачей телемедицинские платформы позволяют комплексно анализировать 
показатели пациента, выявлять низкую приверженность или ранние признаки обо-
стрения болезни. Сведения могут напрямую поступать в электронную карту ребен-
ка. Такие модели доказали эффективность в период пандемии COVID-19 и в проекте 
Project BREATHE [38], где раннее вмешательство улучшало качество жизни пациентов. 
Цифровые интерфейсы обеспечивают связь в триаде «ребенок – родители – врач», 
делая мониторинг хронических заболеваний непрерывным и более точным. Со-
временные носимые инновационные технологии, интегрированные с мобильными 
приложениями и телемедицинскими платформами, повышают вовлеченность роди-
телей и врачей в процесс наблюдения, обеспечивают раннее выявление обострений 
и персонализированный контроль терапии.

	� ВОЗРАСТНЫЕ ОГРАНИЧЕНИЯ И ВОЗМОЖНОСТИ ИСПОЛЬЗОВАНИЯ 
СОВРЕМЕННЫХ УСТРОЙСТВ ДЛЯ ОЦЕНКИ ФУНКЦИИ ВНЕШНЕГО 
ДЫХАНИЯ
Учитывая анатомо-физиологические особенности респираторной системы у де-

тей и трудности при установлении контакта с ребенком при выполнении дыхатель-
ных маневров, применимость диагностических методов может существенно варьи-
ровать в различных возрастных группах. 

В табл. 3 представлены основные устройства и возраст детей для выполнения ис-
следования.

В настоящее время у детей в любом возрасте имеются возможности определения 
функции внешнего дыхания. Широкий ассортимент технических устройств позволя-
ет детским пульмонологам обеспечить персонализированный мониторинг терапии, 
контролировать приверженность, формировать у родителей компетенции по ранне-
му выявлению отклонений в состоянии здоровья их ребенка, которые потребуют не-
медленной медицинской помощи, и обеспечить информационную и психоэмоцио- 
нальную поддержку семьям. Современные инновационные технологии способны 
как дополнять друг друга, так и самостоятельно иметь диагностическую ценность. 

	� ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Современная педиатрическая пульмонология располагает широким спектром 

методов для оценки функции внешнего дыхания. Классическая спирография и боди-
плетизмография остаются «золотым стандартом» диагностики, однако все большее 
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значение приобретают малоинвазивные инновационные технологии, применимые 
у детей младшего возраста. Методы вымывания инертного газа при множественном 
дыхании, измерение фракции оксида азота, сопротивления дыхательных путей и им-
пульсной осциллометрии могут использоваться как скрининговые методики для вы-
явления бронхообструкции и контроля терапии.

Интеграция носимых биосенсоров, акустических систем и телемедицинских 
платформ обеспечивает непрерывный мониторинг за состоянием дыхательной си-
стемы в амбулаторных условиях, повышает вовлеченность родителей и позволяет 
персонализировать лечение. Перспективными направлениями остаются разработка 
алгоритмов искусственного интеллекта для обработки большого массива данных, а 
также стандартизация нормативных показателей для разных возрастных групп.

Переход от эпизодических визитов к постоянному мониторингу создает новые 
возможности для ранней диагностики и эффективного контроля хронических респи-
раторных заболеваний у детей, особенно таких как бронхиальная астма и муковис-
цидоз.
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Резюме __________________________________________________________________________________________________ 

Введение. Менингококковый менингит – одно из наиболее редко диагностируемых 
заболеваний ребенка первого месяца жизни. В представленной статье обсуждаются 
наиболее актуальные вопросы диагностики и лечения менингококкового менинги-
та у новорожденных. Уделено внимание методам и срокам диагностики инфекции 
у преждевременно родившегося ребенка. Приведен клинический случай менинго-
коккового менингита у недоношенной девочки с гастрошизисом. 
Цель. Определить факторы риска развития менингококкового менингита и методы 
ускоренной диагностики инфекционного процесса у новорожденных, родившихся 
раньше срока.
Материалы и методы. Материалом для анализа послужили данные мировой и 
российской литературы по неонатальному менингококковому менингиту, а также 
клиническое наблюдение случая заболевания у недоношенной новорожденной с 
врожденной аномалией развития (гастрошизис). Использованы методы: клиниче-
ское наблюдение, лабораторные исследования крови и ликвора (бактериоскопия, 
посев, серологические тесты, молекулярно-генетическая диагностика (ПЦР), а также 
инструментальные методы – нейросонография и магнитно-резонансная томография 
(МРТ) головного мозга.
Результаты. Анализ литературных данных подтвердил, что менингококковая инфек-
ция в неонатальном периоде встречается исключительно редко, но характеризуется 
тяжелым течением, высокой летальностью и риском формирования стойких невро-
логических осложнений. В представленном клиническом наблюдении у недоношен-
ной новорожденной с гастрошизисом, несмотря на раннее начало антибактери-
альной терапии, сформировались вентрикулит и прогрессирующая гидроцефалия  
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в течение первой недели жизни. Повторное исследование ликвора позволило иден-
тифицировать Neisseria meningitidis, чувствительную к рифампицину. Отсутствие 
эпидемиологических связей с постнатальными источниками инфекции свидетель-
ствует о вероятном пренатальном инфицировании, что подчеркивает сложность 
ранней диагностики и служит основанием для повторных микробиологических ис-
следований при неясной этиологии воспалительных изменений ЦНС у новорожден-
ных.
Заключение. Данный клинический случай демонстрирует важность максимально 
ранней лабораторной верификации возбудителя (включая ПЦР ликвора и крови), а 
также ускоренной бактериологической диагностики (посев ликвора на питательные 
среды у постели пациента). Особенность течения заболевания подтверждает, что 
назначение антибактериальной терапии с учетом чувствительности к ней штамма и 
способности препаратов проникать через гематоэнцефалический барьер остается в 
приоритете при курации пациента с менингитом.
Ключевые слова: инфекционная патология, менингококковый менингит, ликвор, 
диагностика, недоношенные новорожденные, антибактериальная терапия, устойчи-
вость возбудителя
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Abstract __________________________________________________________________________________________________ 

Introduction. Meningococcal meningitis is one of the most rarely diagnosed diseases in 
infants during their first month of life. The article discusses the most pressing issues in 
the diagnosis and treatment of meningococcal meningitis in newborns. Attention is paid 
to methods and timing of diagnosing the infection in premature infants. A case report of 
meningococcal meningitis in a premature girl with gastroschisis is presented.
Purpose. To establish risk factors for meningococcal meningitis and to determine 
methods of rapid diagnosis of the infectious process in premature infants.
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Materials and methods. The data from international and domestic literature on neonatal 
meningococcal meningitis, as well as clinical observation of a case of the disease in a 
premature newborn with congenital developmental anomaly (gastroschisis) served as 
materials for analysis. The following methods were used: clinical observation, laboratory 
blood and cerebrospinal fluid tests (bacterioscopy, culture, and serological tests), molecular 
genetic diagnosis (PCR), as well as instrumental methods such as neurosonography and 
magnetic resonance imaging (MRI) of the brain.
Results. An analysis of literary data confirmed that meningococcal infection in the 
neonatal period is extremely rare, but is characterized by a severe course, high mortality, 
and the risk of developing persistent neurological complications. The analysis of literature 
data confirmed that meningococcal infection in the neonatal period is extremely rare, 
but is characterized by a severe course, high mortality, and risk of persistent neurological 
complications. In the clinical observation presented, a premature newborn girl with 
gastroschisis developed ventriculitis and progressive hydrocephalus during the first week 
of life despite an early initiation of antibacterial therapy. Repeated CSF testing identified 
Neisseria meningitidis, sensitive only to rifampin. No epidemiological links with postnatal 
sources of infection indicate a probable prenatal infection, emphasizing the complexity 
of early diagnosis, and serving as a basis for repeated microbiological tests in cases of 
unclear etiology of inflammatory changes of the central nervous system in newborns.
Conclusion. The case report demonstrates the importance of the earliest possible 
laboratory verification of the pathogen (including PCR of cerebrospinal fluid and blood), 
as well as accelerated bacteriological diagnostics (culture of cerebrospinal fluid on 
nutrient media at the patient’s bedside). Peculiarities of the disease course confirm that 
antibacterial therapy, initiated with consideration of strain sensitivity and the ability of 
drugs to penetrate the blood-brain barrier, remains a priority when treating patients with 
meningitis.
Keywords: infectious pathology, meningococcal meningitis, cerebrospinal fluid, 
diagnostics, premature newborns, antibacterial therapy, pathogen resistance

_________________________________________________________________________________________________

	� ВВЕДЕНИЕ
В настоящее время инфекционная патология рассматривается как одна из веду-

щих причин заболеваемости и смертности среди новорожденных. Согласно ряду 
исследований, инфекционные заболевания диагностируют у доношенных и у пре-
ждевременно родившихся детей более чем в 50% случаев, причем у недоношенных 
новорожденных частота реализации выше. По результатам аутопсии новорожден-
ных более чем у трети умерших детей инфекционную патологию определяли как ве-
дущую причину смерти, и нередко инфекционный процесс осложнял течение основ-
ного заболевания [1–3]. 

Neisseria meningitidis, оставаясь одним из основных этиологических факторов 
менингита у детей, в неонатальном периоде развития обнаруживается редко. Об-
ращает на себя внимание тот факт, что клиническая диагностика неонатальной ме-
нингококковой инфекции затруднена, а исход заболевания может быть фатальным. 
Своевременная диагностика и адекватная терапия данной патологии остаются акту-
альными и порой критически важными по настоящее время. 

137«Педиатрия Восточная Европа», 2026, том 14, № 1



В развитых странах частота регистрации неонатальной менингококковой инфек-
ции оценивается приблизительно в 2–9 случаев на 100 000 новорожденных, однако 
достоверные данные, позволяющие дать полную эпидемиологическую характери-
стику, пока отсутствуют. В то же время эпидемиология инвазивной менингококковой 
инфекции у детей раннего возраста изучена значительно лучше и установлено на-
личие существенных региональных различий [4–6].

По результатам многолетнего наблюдения за случаями бактериальных менинги-
тов в Российской Федерации установлено, что у детей младше 14 лет менингокок-
ковая инфекция выявляется в 5 раз чаще, чем у взрослых. Более половины заболев-
ших составляют дети до 2 лет, при этом максимальные показатели заболеваемости 
приходятся на возраст до 1 года – 7,14 на 100 000. Летальность в этой возрастной 
группе остается высокой и достигает 15,6%. Следует отметить, что специализирован-
ные исследования, направленные на оценку распространенности менингококковой 
инфекции у новорожденных в нашей стране, практически отсутствуют. Вместе с тем в 
литературе описаны отдельные случаи менингококкового менингита у новорожден-
ных, аналогичные данным, полученным в других странах [7–10].

Согласно данным мировой литературы, в XX веке при неонатальной менингокок-
ковой инфекции выделение Neisseria meningitidis из биологических сред (крови или 
спинномозговой жидкости) нередко сочеталось с обнаружением грамотрицатель-
ных диплококков при микроскопическом исследовании. В настоящее время диагно-
стика бактериального менингита базируется на комплексе лабораторных методов: 
бактериологических, серологических и молекулярно-генетических. К основным 
критериям относят получение положительной культуры из ликвора или крови, вы-
явление антигенов менингококка в ликворе методом латекс-агглютинации, а также 
положительные результаты полимеразной цепной реакции (ПЦР) спинномозговой 
жидкости и/или крови [11–13].

Общеизвестно, что этиология неонатального менингита чаще всего определяет-
ся перинатальным инфицированием грамотрицательной микрофлорой (клебсиел-
лой, кишечной палочкой, протеем) или госпитальной инфекцией, причиной которой 
нередко становятся: стафилококк, синегнойная палочка, грибы рода Candida, аци-
нетобактер) [14–17]. Значимыми возбудителями в этой возрастной категории также 
являются Streptococcus agalactiae (группа В) и Listeria monocytogenes. По мере роста 
ребенка ведущее место в реализации инфекционного процесса занимают менинго-
кокки, пневмококки и гемофильная палочка типа b. Таким образом, каждый из выше-
указанных возбудителей, в зависимости от эпидемиологической ситуации, террито-
риальных особенностей и других причин, может занимать лидирующее положение и 
во многом определять тяжесть течения и исход заболевания [18–20]. Стоит отметить, 
что затяжное течение гнойного менингита часто приводит к грубым нарушениям 
в структуре мозговых оболочек, вентрикулиту и дисциркуляции спинномозговой 
жидкости. У детей раннего возраста и особенно первого месяца жизни достаточно 
быстро развивается гидроцефалия, у каждого пятого ребенка формируется тяжелый 
неврологический дефицит в виде эпилептиформных судорог, выраженных двига-
тельных нарушений, задержки психического развития и др. [21–25]. 

 Данные научной литературы свидетельствуют, что при лечении менингитов, 
независимо от этиологии, в качестве эмпирической терапии (в день первой люм-
бальной пункции), а также в первые 7 дней заболевания в основном применялись  
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антибактериальные препараты меропенем и ванкомицин. Следует отметить, что бо-
лее трети пациентов с менингитом, вызванным грамположительными бактериями, 
и половина с менингитом, вызванным грамотрицательными бактериями, получали 
антибиотики в течение 3 недель и более [26–29]. 

Общепринято, что устойчивость к противомикробным препаратам у Neisseria 
meningitidis встречается редко. Однако некоторые штаммы менингококка в Японии 
оказались устойчивыми к ципрофлоксацину и пенициллину [30]. 

В Австралии по сравнению с 2022 годом количество уведомлений об инвазивной 
менингококковой инфекции в 2023 году увеличилось на 14%, при этом лаборатор-
ное подтверждение имело место в 98% случаев. Следует отметить, что инфекцион-
ный процесс в 64% случаев был диагностирован с помощью бактериальной культу-
ры и в 36% случаев – с помощью тестирования амплификации нуклеиновых кислот. 
При этом весь протестированный биоматериал был избирательно восприимчив к 
цефтриаксону, ципрофлоксацину и рифампицину [31]. Данные по устойчивости ме-
нингококка к пенициллину получили и исследователи из Китая [32].

Исследования в Европе и Южной Америке показали, что тип возбудителя, его 
распространение и устойчивость к антибиотикам могут варьировать, в зависимости 
от гестационного возраста ребенка при рождении и его постнатального возраста, а 
также имеет значение географический регион проживания пациента [33–35]. Под-
твердить диагноз «менингит» у новорожденного не всегда возможно. Клинические 
признаки часто малозаметны, и люмбальная пункция может откладываться у клини-
чески нестабильных детей или у детей с аномалиями развития. Кроме того, резуль-
таты могут быть ошибочны по причине дородового или постнатального назначения 
антибиотиков беременной женщине и ее новорожденному ребенку. На рис. 1 ука-
зано, что эффективность антибактериальной терапии существенно зависит от спо-
собности химиопрепарата проникать через гематоэнцефалический барьер, в связи с 
чем своевременная и корректная терапия антибактериальными препаратами имеет 
большое значение для благоприятного исхода [36, 37].

Ключевые задачи лабораторной диагностики гнойных бактериальных менинги-
тов заключаются в максимально раннем установлении возбудителя и подтвержде-
нии клинического диагноза, что требует проведения срочных исследований с при-
менением экспресс-методов. Это особенно важно, поскольку заболевание нередко 
имеет полиэтиологический характер.

Поскольку воспалительный процесс при менингите локализуется преимуще-
ственно в мягких оболочках головного и спинного мозга, основным предметом ис-
следования служит цереброспинальная жидкость. Одновременно, учитывая склон-
ность заболевания к генерализации, обязательному лабораторному анализу подле-
жит кровь пациента.

Согласно утвержденным методическим указаниям (14 МУК 4.2.4067-24), спинно-
мозговая жидкость у пациента берется при проведении люмбальной пункции еще 
до начала антибактериальной терапии. Полученный материал используется для об-
щего и цитологического анализа, а также для первичного посева спинномозговой 
жидкости на питательные среды, бактериоскопического исследования и выполне-
ния серологических тестов. В диагностике менингита особое место занимает метод 
ПЦР ликвора, однако его применение возможно не во всех медицинских учрежде-
ниях [38].

139«Педиатрия Восточная Европа», 2026, том 14, № 1



 Для ускорения процесса идентификации возбудителя рекомендовано засеивать 
0,5 мл ликвора непосредственно у постели пациента на питательную среду типа «шо-
коладного» агара (рис. 2). Чашка с посевом может быть помещена в термостат при 
37 °С и транспортирована в лабораторию в таких же условиях. Использование дан-
ного подхода позволяет выделить культуру возбудителя бактериального менингита 
на 18–24 часа быстрее по сравнению с традиционным лабораторным посевом и, со-
ответственно, ускорить получение диагностического заключения.

В идеальных условиях биологический материал для бактериологических и серо-
логических исследований должен быть направлен в специализированную лабора-
торию сразу после забора в транспортных контейнерах, поддерживающих темпера-
туру около 37 °С. В лаборатории свежеполученный ликвор применяется для бакте-
риоскопии и проведения серологических реакций, таких как латекс-агглютинация 
или экспресс-метод «встречный иммуноэлектрофорез» (ВИЭФ). Следует учитывать, 
что для посева на питательные среды охлажденный и хранившийся в холодильнике 
ликвор непригоден [39].

Рис. 1. Проникновение антимикробных средств через гематоэнцефалический барьер [36, 37]
Fig. 1. Penetration of antimicrobial agents through the blood-brain barrier [36, 37]
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Возбудитель менингококковой инфекции – Neisseria meningitidis, представитель 
рода Neisseria, согласно «Определителю бактерий Берджи», включен в четвертую 
группу микроорганизмов, объединяющую грамотрицательные аэробные и микро-
аэрофильные кокки и палочки. Для менингококков характерна выраженная измен-
чивость морфологии: клетки могут различаться по форме и размерам, при этом они 
неподвижны, не имеют жгутиков, спор не образуют, являются строгими аэробами и 
отличаются высокой чувствительностью к факторам внешней среды. 

На рис. 3 и 4 указано, что при окрашивании мазков ликвора по Граму возбудитель 
обычно определяется внутриклеточно в форме бобовидных диплококков. Для роста 
этих микроорганизмов необходимы питательные среды, обогащенные белками или 
содержащие кровь животного происхождения [40]. 

	� ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Определить факторы риска развития менингококкового менингита и методы 

ускоренной диагностики инфекционного процесса у новорожденных, родившихся 
раньше срока.

Рис. 2. Посев ликвора на «шоколадный» агар [39]
Fig. 2. Liquor culture on chocolate agar [39]

 Рис. 4. Чистая культура N. meningitidis [40]
 Fig. 4. Pure culture of N. meningitidis [40] 

Рис. 3. Капсула и пили у нейссерий [40] 
Fig. 3. Capsule and pili of Neisseria [40]
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	� МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Исследование основано на анализе российских и зарубежных публикаций, а так-

же клинического наблюдения неонатального менингококкового менингита у недо-
ношенного ребенка с врожденной аномалией развития (гастрошизисом). Диагно-
стический комплекс включал клиническое наблюдение, лабораторные исследова-
ния крови и ликвора (бактериоскопия, посев, серологические тесты), молекулярно-
генетическую верификацию возбудителя методом ПЦР, а также инструментальные 
методы – нейросонографию и МРТ головного мозга.

Клинический случай 
Клинический случай течения менингита у новорожденной девочки К., которая 

родилась в перинатальном центре от 2-й беременности, протекавшей на фоне ток-
сикоза в I триместре, анемии 1-й степени, многоводия. При сроке гестации 14 недель 
была выявлена аномалия развития передней брюшной стенки плода – гастрошизис. 
У повторно беременной в 20 недель гестации был диагностирован COVID-19 (полу-
чала антибактериальную терапию цефалоспоринами 3-го поколения).

Роды 1-е, оперативные, в сроке гестации 33–34 недели в головном предлежании 
по поводу прогрессирования гипоксии плода. Околоплодные воды  – зеленые. Вес 
ребенка: 2080 г. Оценка по шкале Апгар 6/7 баллов. Оценка по шкале Сильвермана  
1 балл. Девочка поступила в ОАРН через 20 минут после рождения и получала лечение 
в течение 2 месяцев, далее была переведена в ОПНД для дальнейшего выхаживания.

Заключительный диагноз: основной: приобретенная окклюзионная внутренняя 
гидроцефалия новорожденного (состояние после субгалеального дренирования 
желудочковой системы головного мозга), Р 91.7.

В анамнезе: врожденный порок развития  – гастрошизис, Q79.3. Оперативная 
коррекция: 1-й этап – в 1-е сутки жизни, 2-й этап – на 12-е сутки жизни. Инфекция  
специфичная для перинатального периода, неуточненная, P39.9. Другие случаи не-
доношенности (33/34 нед.). 

При первичном осмотре новорожденной был выявлен дефект брюшной стенки 
справа от пупочного кольца размером 3×3,5 см, через который эвентрированы пет-
ли тонкого и толстого кишечника.

После осмотра хирурга и предоперационной подготовки было проведено ча-
стичное погружение кишечных петель в брюшную полость, а также подшивание 
мешка Шустера.

Обращало на себя внимание то, что первое исследование клинического анализа 
крови (при поступлении в ОАРН) выявило значимый лейкоцитоз с гранулоцитозом. 
Исследование крови на С-реактивный белок (СРБ) показало повышение его уровня 
в 5 раз по сравнению с нормой.

Назначенная, согласно протоколу, с первых часов жизни антибактериальная те-
рапия ампициллином и гентамицином оказалась неэффективной.

На 5-е сутки жизни (4-е сутки после оперативной коррекции) с учетом клиники ин-
фекционного токсикоза, повышения уровня СРБ – 56 мг/л, лейкоцитоза, анемии, тром-
боцитопении, потребности в ИВЛ ребенку с врожденным пороком развития в раннем 
послеоперационном периоде проведена смена антибактериальной терапии на меро-
пенем 20 мг/кг 3 р/с и ванкомицин 15→10 мг/кг 2 р/с. Далее доза меропенема скор-
ректирована до 40 мг/кг. Инфузия иммуноглобулина однократная из расчета 4 мл/кг. 
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Методом ИФА и ПЦР проведено обследование на инфекции, специфичные для 
перинатального периода: иммуноглобулины (IgM, IgG): к ЦМВ и ВПГ-1 – отрицатель-
но, HBsAg – отрицательно, анти-HCV – отрицательно. ПЦР крови на цитомегаловирус 
(ЦМВ) – отрицательно. ПЦР ликвора отсутствует по ряду причин.

Улучшение показателей СРБ, НИ, а также значимое снижение уровня лейкоцитов 
крови диагностировано на 12-е сутки жизни, что позволило провести повторное 
оперативное вмешательство по поводу полного погружения петель кишечника в 
брюшную полость.

Однако в послеоперационном периоде ребенок нуждался в высокочастотной 
вентиляции легких и имел показания к назначению антибактериальной терапии 
резерва цефипим + фосфомицин, а также кратковременной вазопрессорной и ино-
тропной поддержки. Состояние девочки стабилизировалось, и на 30-е сутки жизни 
ребенок был экстубирован. Отметим, что через 5 дней после рождения при проведе-
нии нейросонографии (НСГ) была выявлена первая дилатация боковых желудочков, 
тогда как двукратная НСГ, проведенная ранее, показала только выраженное усиле-
ние эхогенности перивентрикулярных зон. Далее дилатация нарастала с показателя-
ми 3–5 мм каждые 2 дня. На 12-й день от рождения в просвете боковых желудочков 
выявлены нити фибрина и признаки вентрикулита, несмотря на получаемую анти-
бактериальную терапию. 

Культуральные исследования: посев крови на стерильность, взятый в первые 
часы после рождения и повторно через 14 дней, не выявил возбудителя инфекцион-
ного процесса; мазки из контрольных локусов также были отрицательными. Ребенку 
с ВПР до и после оперативной коррекции люмбальная пункция не проводилась в 
силу врожденной аномалии развития. Учитывая, что при повторных НСГ объем боко-
вых желудочков увеличился, с целью уточнения диагноза проведена вентрикуляр-
ная пункция. Получен ликвор ксантохромного цвета объемом 11 мл, который был 
отправлен на клиническое и бактериологическое исследование. Клиническое ис-
следование цереброспинальной жидкости выявило: выраженный цитоз, повышение 
уровня белка, реакцию Панди на 3 плюса, нейтрофильный лейкоцитоз. Первый по-
сев ликвора на питательные среды дал отрицательный результат. В данный период 
ребенок находился на спонтанном дыхании, без клиники инфекционного токсикоза 
с вентрикулярным дренажем. Однако сохранялись фибрин в просвете боковых же-
лудочков и воспалительные изменения в клиническом анализе ликвора.

Повторный посев ликвора на микрофлору (доставлен в лабораторию с более 
корректным соблюдением температурного режима и правил транспортировки) по-
казал рост бактерии Neisseria meningitidis с моночувствительностью к антибактери-
альному препарату рифампицину. 

С учетом длительного пребывания ребенка в стационаре, многочисленных кон-
сультаций смежных специалистов (нейрохирурга, кардиолога, ортопеда, главного 
внештатного невролога), посещения новорожденного родителями были обследова-
ны все, кто имел доступ к пациенту, на носительство менингококка (исследование 
мазка из носоглотки). Однако положительного результата не получили. 

Вследствие получения данных бактериологического исследования ликвора с 
определением чувствительности произведена смена антибактериальной терапии 
на рифампицин 10 мг/кг 1р/сут. 
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МРТ головного мозга подтвердила окклюзионную внутреннюю гидроцефалию 
со спаечным процессом на уровне водопровода и апертуры IV желудочка на фоне 
вентрикулита. Нейрохирургами была проведена коррекция гидроцефалии методом 
субгалеального дренирования. После стабилизации состояния ребенок на спонтан-
ном дыхании в ясном сознании переведен в ОПНД и далее в нейрохирургическое 
отделение ДРБ, однако прогноз на качество жизни остается сомнительным.

	� РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
На основании анализа литературных данных показано, что менингококковая ин-

фекция в неонатальном периоде встречается крайне редко, однако характеризуется 
высокой летальностью и риском формирования тяжелых неврологических послед-
ствий. Многочисленные научные исследования свидетельствуют, что антибактери-
альная терапия может быть неэффективной вследствие формирования устойчиво-
сти менингококка к широкому спектру антибактериальных препаратов, проникаю-
щих через гематоэнцефалический барьер. Авторы ведущих научных изданий реко-
мендуют учитывать правила забора и транспортировки биологического материала 
для эффективной диагностики инфекционных заболеваний ЦНС. 

Представленный клинический случай наглядно демонстрирует диагностическую 
и терапевтическую особенность курации преждевременно родившегося ребенка 
с врожденной аномалией развития и инфекционной патологией. Несмотря на ран-
нее назначение антибактериальной терапии, заболевание имело прогрессирующее 
течение с формированием вентрикулита и окклюзионной гидроцефалии, что под-
черкивает агрессивность инфекционного процесса и потенциальную устойчивость 
возбудителя к стандартным схемам лечения. 

Плановые обследования ребенка на инфекционные маркеры (мазки с локусов, 
кровь на стерильность, ИФА и ПЦР крови на ЦМВ и ВПГ-1) с целью выявления воз-
будителя инфекции дали отрицательный результат.

Выделение Neisseria meningitidis лишь при повторном исследовании ликвора 
подтверждает необходимость соблюдения оптимальных условий забора и транс-
портировки биоматериала, а также важность повторных посевов при отрицательных 
первичных результатах. Отмечено, что использование правила «тепловой цепочки» 
при транспортировании биологического материала и посев ликвора на питательные 
среды у постели пациента значительно повышают вероятность успешной верифика-
ции возбудителя, что согласуется с современными рекомендациями по ускоренной 
бактериологической диагностике.

Предположение о пренатальной контаминации менингококком представляется 
обоснованным с учетом исключения постнатальных источников инфицирования и 
наличия сочетанных перинатальных факторов риска (вирусная инфекция у беремен-
ной, преждевременное родоразрешение пациентки по поводу прогрессирующей 
гипоксии плода с врожденным пороком развития). Перенесенное матерью ребенка 
инфекционное заболевание во II триместре беременности и получаемая ею антибак-
териальная терапия, вероятно, способствовали формированию устойчивости бакте-
рии к широкому спектру антибактериальных препаратов, назначаемых ребенку. 

Клиническое наблюдение подтверждает, что даже при адекватном объеме интен-
сивной терапии исход во многом определяется своевременностью этиологической 
верификации возбудителя и подбором антибактериальных препаратов с доказанной 

Менингококковая инфекция у новорожденных: обзор литературы и клинический случай

144 "Pediatrics Eastern Europe", 2026, Volume 14, Number 1



Обзоры и лекции
Reviews and Lectures

проницаемостью через гематоэнцефалический барьер. Представленные данные 
подчеркивают необходимость внедрения молекулярно-генетических методов (ПЦР 
ликвора и крови) в рутинную практику неонатальных стационаров для раннего вы-
явления N. meningitidis и других возбудителей бактериального менингита. 

	� ВЫВОДЫ
1.	 Наличие врожденной аномалии брюшной стенки у недоношенной девочки и 

оперативная коррекция дефекта на 1-е и 12-е сутки жизни не позволили прове-
сти люмбальную пункцию при появлении первых признаков дилатации боковых 
желудочков.

2.	 Отсутствие стойкого положительного эффекта от проводимой антибактериаль-
ной терапии в виде санации ликвора и отрицательные результаты первых бак-
териологических исследований обосновали необходимость повторных посевов 
биологического материала на питательные среды.

3.	 Возможно, ускоренная диагностика путем посева ликвора у кровати пациента на 
чашку Петри с «шоколадным» агаром снизила бы вероятность отрицательного 
результата при начальном диагностическом поиске. 

4.	 Исследование ликвора повторно с соблюдением правил «тепловой цепочки» 
способствовало верификации бактерии Neisseria meningitidis с моночувствитель-
ностью к рифампицину.

5.	 Данный клинический случай подтверждает необходимость доступности  
ПЦР-диагностики цереброспинальной жидкости и крови как рутинного метода 
для этиологической диагностики врожденного бактериального, в том числе ме-
нингококкового, менингита для стационаров.
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Резюме __________________________________________________________________________________________________ 

Болезнь, вызванная вирусом иммунодефицита человека, продолжает оставаться 
актуальной проблемой у детей, несмотря на разработанные протоколы и алгорит-
мы, направленные на профилактику и лечение инфекции. В группу высокого риска 
по ВИЧ относятся необследованные беременные и их новорожденные, требующие 
экстренного обследования и помощи в первые часы жизни. Основной причиной 
смертности является не столько сама по себе ВИЧ-инфекция, сколько присоединив-
шиеся оппортунистические инфекции, которые у ВИЧ-инфицированных пациентов 
протекают по-особенному. Важной задачей для медицинских сотрудников является 
раннее выявление и профилактика передачи вируса, а также пожизненное лечение 
ВИЧ-положительных детей и взрослых для предотвращения распространения забо-
левания и снижения смертности в этой группе. В статье представлен клинический 
случай успешного ведения ребенка грудного возраста, родившегося от необследо-
ванной матери, с впервые выявленной ВИЧ-инфекцией и сочетанным течением оп-
портунистических инфекций.
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Abstract __________________________________________________________________________________________________ 

Human immunodeficiency virus disease remains a challenging issue in children, despite 
the established protocols and algorithms aimed at preventing and treating the infection. 
The high-risk group for HIV includes unexamined pregnant women and their newborns, 
requiring urgent examination and care in the first hours of life. The main mortality cause 
is not HIV infection per se, but rather opportunistic infections, which have specific courses 
in HIV-infected patients. An important task for medical workers is early detection and 
prevention of transmission, as well as lifelong treatment of HIV-positive children and adults 
to prevent the spread of the disease and reduce mortality in this group. The article presents 
a case report of successful management of an infant born to an unexamined mother with 
newly diagnosed HIV infection and comorbid course of opportunistic infections.
Keywords: human immunodeficiency virus, HIV, HIV in children, pneumocystis 
pneumonia, cytomegalovirus, congenital HIV, antiretroviral therapy, HIV prevention, 
opportunistic infections
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	� ВВЕДЕНИЕ
По данным специализированного научно-исследовательского отдела по профи-

лактике и борьбе с синдромом приобретенного иммунодефицита человека Феде-
рального бюджетного учреждения науки «Центральный научно-исследовательский 
институт эпидемиологии» Федеральной службы по надзору в сфере защиты прав 
потребителей и благополучия человека, ежегодно наблюдается прирост детей с 
выявленным вирусом иммунодефицита человека (ВИЧ), что связано с широким рас-
пространением ВИЧ среди женщин детородного возраста [1]. Благодаря хорошо 
исследованным и четко сформированным протоколам использования антиретро-
вирусной терапии число подтвержденной инфекции у детей, родившихся от ВИЧ-
положительных женщин, сократилось до 0,9%. Однако как в России, так и во всем 
мире сохраняется доля беременных, не наблюдающихся во время беременности в 
женских консультациях, а также постоянно возрастает доля необследованных жен-
щин, прибывших из стран ближайшего зарубежья, что создает угрозу распростране-
ния ВИЧ и подтверждает актуальность ВИЧ-инфекции среди новорожденных и детей 
грудного возраста [1].

Болезнь, вызванная вирусом иммунодефицита человека, или ВИЧ-инфекция 
(англ. Human Immunodeficiency Virus Infection, HIV-infection, МКБ-10 B20–B24),  – 
медленно прогрессирующее антропонозное заболевание, характеризующееся 
поражением иммунной системы с развитием синдрома приобретенного иммуно-
дефицита (СПИД) [2]. В современной медицине известны два типа вируса – ВИЧ-1 и 
ВИЧ-2, единственным источником которых являются люди, при этом ВИЧ-2 встре-
чается в основном среди жителей Западной Африки [3]. Вирус может сохраняться 
в латентном состоянии в мононуклеарных клетках периферической крови, клетках 
головного, костного мозга и половых путей. В связи с этим только кровь, семенная 
жидкость, шеечно-влагалищные выделения и грудное молоко являются источни-
ками передачи инфекции [4]. В свою очередь источники ВИЧ-инфекции определя-
ют пути передачи: половой, парентеральный, вертикальный. Вертикальный путь 
может осуществляться в пренатальном, интранатальном и постнатальном пери-
одах. При этом в 70–75% случаев передача инфекции происходит интранатально 
[5]. Абсолютное пороговое значение вирусной нагрузки женщины, при которой 
происходит передача вируса плоду, не было установлено, в связи с чем принято 
считать, что опасно для заражения любое количество вируса [5–7]. В России ви-
русная нагрузка играет ключевую роль в выборе метода родоразрешения ВИЧ-
положительной женщины. В случае если во время беременности удалось достичь 
неопределяемой вирусной нагрузки или снизить ее до уровня менее 1000 копий/
мл, то родоразрешение возможно естественным путем [7, 8]. 

Клиническая картина у младенцев при ВИЧ-инфекции разнообразна и зависит от 
сроков заражения и стадии заболевания [2]. При вертикальном инфицировании во 
внутриутробном периоде наблюдается симптомокомплекс задержки роста плода. 
Также клиническими проявлениями являются генерализованная лимфаденопатия, 
гепатоспленомегалия, задержка роста, персистирующий кандидоз полости рта и 
промежности. Наблюдаются поражения центральной нервной системы (ЦНС), при 
этом признаки энцефалопатии могут манифестировать как гипертонией и гипер-
рефлексией, так и клиническим симптокомплексом «синдрома вялого ребенка» [4]. 
При передаче вируса интранатально дебют клиники приходится на первые месяцы 
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жизни ребенка в виде острого ретровирусного синдрома (ОРС), проявляющегося 
неспецифическими симптомами, лихорадкой, слабостью, лимфаденопатией и вирус-
ной экзантемой. Результаты исследований показывают, что клинические проявления 
ВИЧ-инфекции могут отсутствовать в периоде новорожденности и проявиться спу-
стя 3–5 лет, что затрудняет своевременную диагностику заболевания [2–4].

Наиболее частым осложнением ВИЧ-инфекции, определяющим тяжесть течения 
заболевания, является реализация оппортунистических инфекций [9]. Среди возбу-
дителей у детей с ВИЧ особое место занимают: Pneumocystis jirovecii, Varicella Zoster, 
Cytomegalovirus, Herpes simplex virus, Mycobacterium avium complex, Cryptococcus 
neoformans и разные виды Candida [4, 9, 10]. В эпоху антиретровирусной терапии 
(АРТ) частота всех оппортунистических инфекций значительно снизилась [4].

Доказано, что исследование всех беременных женщин на ВИЧ-инфекцию играет 
ключевую роль в предотвращении вертикальной передачи вируса новорожденно-
му. В случае отсутствия информации о диагностике во время беременности реко-
мендуется проведение экспресс-тестирования в родильном отделении [8, 11, 12].  
В случае рождения ребенка от женщины, получающей во время беременности АРТ и 
достигшей вирусной нагрузки менее 50 копий/мл незадолго до родов, рекомендует-
ся проведение профилактической АРТ новорожденному зидовудином перорально 
в течение 4 недель [2]. Новорожденным от матерей с неизвестным статусом во вре-
мя беременности и положительным тестом во время родов должна быть назначена 
комбинированная АРТ из трех препаратов – зидовудин, ламивудин, невирапин/рал-
тегравир. Важно, что АРТ должна быть начата в течение первых 6 часов жизни [13]. 

Основными целями лечения новорожденных с ВИЧ выступают подавление ре-
пликации вируса, поддержание иммунологического статуса, предотвращение раз-
вития оппортунистических инфекций и лекарственной устойчивости. АРТ назнача-
ется пожизненно [13].

Диагностика ВИЧ у новорожденных отличается от диагностики у взрослых и де-
тей старшего возраста: тестирование на антитела к ВИЧ нецелесообразно, поскольку 
положительный результат может быть связан с циркуляцией материнских антител в 
крови новорожденного, которые сохраняются до 18 месяцев [2, 11]. У новорожден-
ных для подтверждения диагноза используют исследование крови методом полиме-
разной цепной реакции (ПЦР) на рибонуклеиновые кислоты (РНК) ВИЧ [2, 11].

Назначение антиретровирусной терапии ВИЧ-положительным пациентам всех 
возрастов является принципиальным и необходимым. По данным литературы, ле-
тальный исход в отсутствие лечения наступает в период от 8 до 10 лет после серо-
конверсии. В настоящее время в эпоху АРТ ВИЧ-инфекция расценивается как хрони-
ческое заболевание, а продолжительность жизни у ВИЧ-положительных людей при-
ближается к средним показателям продолжительности жизни населения. Летальный 
исход ВИЧ-инфицированных пациентов чаще связан с течением присоединившихся 
оппортунистических инфекций [4, 14]. Манифестация оппортунистических инфек-
ций у детей грудного возраста аргументирует обязательное обследование на ВИЧ.  
В представленном в статье клиническом случае описан ребенок с задержкой физи-
ческого и нервно-психического развития от необследованной во время беремен-
ности матери. Течение опортунистических инфекций обусловило обследование на 
ВИЧ-инфекцию ребенка с выявлением РНК ВИЧ у девочки и всех членов семьи. 
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	� ЦЕЛЬ РАБОТЫ 
Представление успешного ведения ребенка грудного возраста с впервые выяв-

ленной ВИЧ-инфекцией, с жизнеугрожающей вирусной нагрузкой и иммунной су-
прессией с сопутствующими оппортунистическими микст-инфекциями.

	� МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Для достижения поставленной цели был проведен обзор современной и истори-

чески ценной научной литературы с использованием поисковых систем ResearchGate, 
MDPI, PubMed и eLIBRARY по ключевым словам: вирус иммунодефицита человека, 
ВИЧ, ВИЧ у детей, пневмоцистная пневмония, цитомегаловирус, врожденный ВИЧ, 
антиретровирусная терапия, профилактика ВИЧ, оппортунистические инфекции. 
Проведены наблюдение клинического случая и анализ истории болезни ребенка Е. 
Получено добровольное информированное согласие родителей пациента на публи-
кацию результатов обследования и лечения в медицинском издании от 20.01.2025.

	� КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ
Ребенок Е., 5 месяцев жизни, поступил в инфекционное отделение многопро-

фильной детской больницы с жалобами родителей на кашель, фебрильную лихорад-
ку. Из анамнеза известно, что семья прибыла из ближнего зарубежья неделю назад, 
в течение последнего месяца мать отмечала у ребенка отсутствие прибавки в массе 
тела, субфебрильную температуру. Масса ребенка при поступлении  – 6300 г (23-й 
перцентиль по таблицам Z-score), длина тела – 61 см (8-й перцентиль по таблицам 
Z-score). 

Ребенок от матери 34 лет, считающей себя здоровой, и отца 40 лет с наркоманией 
в анамнезе. Беременность III, роды II (I – здоровый ребенок, II – выкидыш на раннем 
сроке, III – настоящая, во 2-м триместре отмечалась угроза прерывания беременно-
сти). Роды на 39-й неделе гестации, масса тела при рождении 3200 г, длина 52 см, Ап-
гар 8/9 баллов. Первый месяц жизни ребенок находился на грудном вскармливании. 
Вакцинация проводилась согласно национальному календарю страны, в которой 
родился ребенок. Данные неонатального скрининга отрицательные.

При поступлении в инфекционное отделение обращали на себя внимание при-
знаки дыхательной недостаточности: выраженная одышка, шумное дыхание с втя-
жением уступчивых мест грудной клетки, аускультативно – свистящие хрипы во всех 
отделах легких на фоне ослабленного дыхания. Также определялось поражение сли-
зистой полости рта, проявляющееся белым налетом. Рентгенологически описыва-
лись признаки полисегментарной пневмонии, неоднородное снижение прозрачно-
сти правого легкого в нижнемедиальном отделе с инфильтративными изменениями. 
Ультразвуковое исследование органов брюшной полости, нейросонография (НСГ), 
эхокардиография  – без особенностей. На вторые сутки госпитализации по лабо-
раторным данным отмечались: анемия (гемоглобин – 86 г/л), содержание железа в 
крови – 4 мкмоль/л, повышенные маркеры воспаления (С-реактивный белок (СРБ) –  
20 мг/л), высокая репликация дезоксирибонуклеиновой кислоты (ДНК) 
Cytomegalovirus (ЦМВ), Epstein  – Barr в крови, обнаружена ДНК Candida albicans 
в зеве. Присутствовали признаки субкомпенсированного дыхательного ацидо-
за: рО2  – 111 мм рт. ст., рСО2  – 36 мм рт. ст., рН  – 3,6, ВЕ  – –4, лактат  – 2 мМоль/л.  
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Была назначена бронхолитическая, антибактериальная, противогрибковая, проти-
вовирусная терапия. На 5-е сутки была получена ДНК Pneumocystis jirovecii в зеве. 
Учитывая наличие оппортунистических инфекций, было заподозрено иммунодефи-
цитное состояние. По результатам проведенных иммунологических обследований 
было выявлено снижение количества эксцизионных колец Т-клеточного рецептора 
(TREC)  – 98 копий/105 клеток, снижение лимфоцитов  – 7,6% (N45-79), Т-лимфоциты 
СD3+ – 39,5% (N45–79%), Т-хелперы СD3+,СD4+ – 14% (N36–61%), иммунорегулятор-
ный индекс СD4+/СD8+ – 0,6 (N1,2–3,5), Т-клетки наивные (%СD3+СD8+) 32,6% – N80–
93, ранние тимические эмигранты – RTE (%СD3+СD8+) – 28,9% (N80,6–91,5). Принимая 
во внимание анамнез заболевания, наркоманию в анамнезе отца, отсутствие данных 
о скринингах матери во время беременности, наличие СПИД-индикаторных инфек-
ций, данных иммунограммы, была заподозрена ВИЧ-инфекция. При проведении ПЦР 
на обнаружение генетического материала ВИЧ  – обнаружено более 10 млн копий 
рибонуклеиновой кислоты (РНК) ВИЧ-1, уровень CD4+ 0,58%. Начата комбинирован-
ная АРТ согласно клиническим рекомендациям Национальной ассоциации специ-
алистов по профилактике, диагностике и лечению ВИЧ-инфекции «ВИЧ-инфекция 
у детей» (2024 г.). Несмотря на проводимую терапию, на 6-е сутки госпитализации 
отмечалось нарастание дыхательной недостаточности (рО2 – 45 мм рт. ст.), в связи 
с чем ребенок был переведен в отделение реанимации и интенсивной терапии, где 
была произведена интубация трахеи с дальнейшим переходом на высокочастотную 
искусственную вентиляцию легких (ИВЛ). По данным эхокардиографии определя-
лась вторичная легочная гипертензия (38 мм рт. ст.), потребовавшая назначения 
терапии силденафилом. В контрольных анализах крови через 10 дней после нача-
ла АРТ отмечалось снижение РНК ВИЧ-1 до 141 000 копий/мл. На рис. 1a и 1b пред-
ставлена динамика снижения уровня вирусной нагрузки и увеличения количества 
CD4+-лимфоцитов на фоне комбинированной АРТ. Учитывая снижение гемоглобина 
(80 г/л) с нарастающей кислородзависимостью, была проведена гемотрансфузия от-
мытыми эритроцитами (рис. 2а). 

На фоне проводимой терапии отмечался регресс дыхательных нарушений, про-
ведено снижение параметров ИВЛ с дальнейшей экстубацией и дотацией кислорода 
через назальные канюли. Ребенок был повторно переведен в инфекционное отделе-
ние. В табл. 1 представлена информация по проводимой терапии ребенку Е.

Рис. 1. Динамика уровня вирусной нагрузки и количества CD4+-лимфоцитов
Fig. 1. Changes in the viral load level and of CD4+ lymphocyte count
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Тяжесть течения пневмоцистной пневмонии, осложненной инфицированием 
Pseudomonas aeruginosa, требовала неоднократной смены антибактериальной те-
рапии и продолжения кислородотерапии в течение 30 дней. Также по рекоменда-
циям врача-иммунолога проводилось введение внутривенного иммуноглобулина 
человека.

На 40-е сутки госпитализации в области вакцинации БЦЖ отмечалось появление 
местных воспалительных изменений: гиперемия, инфильтрация с пустулой в центре, 
увеличение подмышечных лимфоузлов локально слева. На компьютерной томогра-
фии с контрастированием данных за поражение внутригрудных лимфатических уз-
лов и воспалительной инфильтрации в легких выявлено не было, отмечалась регио-
нарная лимфаденопатия подмышечных лимфоузлов слева. Проба Манту и Диаскин-
тест  – отрицательные. Проведена консультация фтизиатра, с превентивной целью 
назначена противотуберкулезная химиотерапия. 

На 43-и сутки госпитализации отмечалась положительная динамика: нормализа-
ция острофазных белков, разрешение дыхательной недостаточности и легочной ги-
пертензии, снижение репликации РНК ВИЧ (11 тыс. копий/мл), ДНК Cytomegalovirus, 
Epstein – Barr virus, нарастание уровня CD4+ (1065 кл. × 106/л). На рис. 2b и 2c пред-
ставлена динамика изменения количества лейкоцитов и уровня СРБ. 

После окончания курса антибактериальной терапии на 53-и сутки нахождения в 
стационаре ребенок был выписан под наблюдение врача-педиатра по месту житель-
ства и специалистов СПИД-центра со следующими рекомендациями: прием АРТ, про-
тивотуберкулезной химиотерапии, валганцикловира, антибактериальной терапии.

	� ОБСУЖДЕНИЕ
ВИЧ-инфекция  – вирусное заболевание иммунной системы, приводящее к рез-

кому снижению устойчивости организма к условно-патогенным микроорганизмам. 
Болезнь имеет медленно прогрессирующее течение, которое при отсутствии ле-
чения заканчивается неизбежным летальным исходом [15, 16]. Ведение пациентов 
детского возраста с ВИЧ-инфекцией во многом отличается от тактики ведения ВИЧ-
инфицированных взрослых.

Клинические проявления ВИЧ-инфекции у детей зависят от сроков заражения. 
У ВИЧ-положительных детей грудного возраста, в отличие от взрослых пациентов, 

а b с

Рис. 2. Динамика уровня гемоглобина, общего количества лейкоцитов и уровня С-реактивного 
белка
Fig. 2. Changes in hemoglobin levels, total white blood cell count and C-reactive protein levels

163

130

98

65

33

0

20

16

12

8

4

0

23

18

14

9

5

0

1 
с/

г

1 
с/

г

1 
с/

г

18
 с

/г

9 
с/

г

9 
с/

г

9 
с/

г

86
8

10
81

16

3

128

13 13

99

5

105

89 7

18

90

3

2

92

4
2

22
 с

/г

22
 с

/г

34
 с

/г

34
 с

/г

34
 с

/г

15
 с

/г

15
 с

/г

15
 с

/г

24
 с

/г

24
 с

/г

24
 с

/г

46
 с

/г

46
 с

/г

46
 с

/г

Гемоглобин, г/л Лейкоциты, *109/л С-реактивный белок

Проведение гемотрансфузии

153«Педиатрия Восточная Европа», 2026, том 14, № 1



Таблица 1
Терапия, проводимая ребенку Е., на протяжении всей госпитализации
Table 1
Therapy applied to the child E. throughout whole hospitalization

Направление терапии Применяемые препараты Примечание

Антиретровирусная 
терапия Зидовудин, ламивудин, ниверапин

Учитывая анамнез, состояние, лабо-
раторные данные, по согласованию 
со специалистами СПИД-центра

Энтеральное питание Адаптированная молочная смесь
В связи с языковым барьером нет 
точных данных о длительности груд-
ного вскармливания

Респираторная под-
держка

Искусственная вентиляция легких 
(ИВЛ), в том числе высокочастотная 
(ВЧИВЛ), дотация кислорода через на-
зальные канюли

ИВЛ – 17 дней, в т. ч. ВЧИВЛ – 10 дней

Антибиотикотерапия Ко-тримоксазол, меропенем, ванкоми-
цин, полимиксин, азтреонам

По данным микробиологических по-
севов, по согласованию с клиниче-
ским фармакологом

Противогрибковая 
терапия Флуконазол, микафунгин По согласованию с клиническим 

фармакологом

Противовирусная 
терапия Ганцикловир, валганцикловир

По данным ПЦР-диагностики, имму-
нологическим методам исследова-
ния, по согласованию с клиническим 
фармакологом

Инфузионная терапия Глюкозо-солевые растворы, жировая 
эмульсия

Организация частичного паренте-
рального питания

Антианемическая 
терапия

Гемотрансфузии: отмытые эритроциты.
Ферротерапия: железа (III) гидроксид 
полимальтозат

Динамика гемоглобина отражена 
на рис. 2

Ингаляционная терапия Будесонид, ипратропия бромид + 
фенотерол Коррекция дыхательных нарушений 

Иммунокорригирующая 
терапия

Иммуноглобулин человека нормаль-
ный По согласованию с иммунологом

Кардиотоническая 
терапия Добутамин

Нарушение гемодинамики в виде 
гипотонии, нарушения перифериче-
ского кровообращения

Гемостатическая 
терапия

Трансфузии: свежезамороженная 
плазма.
Этамзилат, транексамовая кислота, 
менадиона натрия бисульфит 

Купирование легочного кровотече-
ния на фоне легочной гипертензии

Диуретическая терапия Фуросемид

С целью снижения легочной гипер-
тензии, также отмечалось повыше-
ние натрийуретического пептида-32 
мозга до 412 пг/мл

Терапия легочной 
гипертензии Силденафил Купирование легочной гипертензии

Симптоматическая 
терапия Эуфиллин Стимуляция дыхательного центра

Седативная терапия Мидазолам, фентанил Седация и синхронизация аппарат-
ного дыхания

ОРС клинически менее выражен и прогрессирование инфекции проявляется за-
держкой психомоторного и физического развития [2, 15, 17]. В представленном слу-
чае ребенок поступил в возрасте 5 месяцев с задержкой физического развития, мать 
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отмечала отсутствие прибавки массы тела, а также субфебрильную лихорадку в тече-
ние последнего месяца. Установить сроки заражения ребенка Е. не представляется 
возможным. Грудное вскармливание и отсутствие АРТ, вероятно, выступили в каче-
стве основных причин высокой вирусной нагрузки.

Задержка психомоторного развития у детей с ВИЧ обусловлена поражением ин-
фекцией клеток головного мозга. Механизм поражения ВИЧ отличается от других 
вирусов TORCH-группы (Toxoplasmosis (токсоплазмоз), Others (другие инфекции, 
включая сифилис, гепатиты, ВИЧ), Rubella (краснуха), Cytomegalovirus (цитомега-
ловирус), Herpes simplex virus (вирус простого герпеса)): повреждающее действие 
опосредовано иммунным ответом организма, а не непосредственным действием 
вируса [18]. Неврологическая патология дебютирует в течение нескольких месяцев 
после рождения, реже в неонатальном периоде. К патологии нервной системы при 
ВИЧ-инфекции у детей относят: менингоэнцефалит, атрофию головного мозга, каль-
цификацию базальных ганглиев, лимфому, а также инсульт [18]. В представленном 
клиническом случае у ребенка Е. при поступлении по данным НСГ не отмечалось па-
тологических изменений. По данным неврологического осмотра выявлена задержка 
моторного развития и мышечная гипотония, что требует дальнейшего наблюдения 
ребенка врачом-неврологом.

В профилактике и диагностике ВИЧ-инфекции у детей значимую роль отводят 
диагностике инфекции у беременной и роженицы и проведению адекватной АРТ, 
назначенной специалистами ВИЧ-центров [2, 8]. В вышеописанном клиническом 
случае беременность протекала за пределами России, мать считала себя здоровой, 
данные о диагностике ВИЧ-инфекции отсутствовали, профилактическая АРТ не про-
водилась. 

Для пациентов с подозреваемой или уже диагностированной ВИЧ-инфекцией ис-
пользуется система стадирования по Покровскому, с помощью которой оценивается 
степень поражения иммунной системы, что в свою очередь определяет дальнейшую 
тактику ведения пациентов [2, 15]. Клинические стадии определяют последователь-
ность прогрессирования от наименее тяжелой к наиболее тяжелой – чем выше кли-
ническая стадия, тем хуже прогноз. В табл. 2 отражены ключевые характеристики, 
используемые для стадирования ВИЧ-инфекции [2, 15].

У ребенка Е. ВИЧ-инфекция была заподозрена на основании выявленных оппор-
тунистических инфекций. Учитывая тяжесть их течения и уровень иммуносупрессии, 
девочке была выставлена стадия ВИЧ 4В в фазе прогрессирования.

Пневмоцистная пневмония является одним из самых частых СПИД-индикаторных 
заболеваний среди ВИЧ-инфицированных детей [9, 15]. Pneumocystis jirovecii – тран-
зиторный грибок, колонизирующий легочные альвеолы человека. У здоровых людей 
инфицирование грибком переносится бессимптомно или в форме легкой инфекции 
верхних дыхательных путей, тогда как у пациентов с ослабленным иммунитетом 
Pneumocystis jirovecii вызывает тяжелое течение заболевания легких [19, 20]. У па-
циентов с ВИЧ-инфекцией пневмоцистная пневмония имеет скрытое течение со 
скудно выраженной клинико-рентгенологической картиной на начальных стадиях 
заболевания [21]. Симптомы пневмоцистной пневмонии неспецифичны: лихорадка, 
прогрессирующая одышка, непродуктивный кашель. Не исключено течение пневмо-
цистной пневмонии со стремительным прогрессированием дыхательной недоста-
точности [20]. В описанном клиническом случае у ребенка Е. течение пневмоцистой 

155«Педиатрия Восточная Европа», 2026, том 14, № 1



пневмонии сопровождалось кашлем, одышкой, лихорадкой, которые начались за 
10 дней до госпитализации. При поступлении в инфекционное отделение состояние 
было расценено как течение бактериальной пневмонии, объясняющее старт анти-
биотикотерапии. На фоне проводимого лечения дыхательная недостаточность про-
грессировала, в связи с чем ребенок был переведен в ОРИТ, где проводилась вы-
сокочастотная ИВЛ. Ребенок нуждался в кислородотерапии более 30 дней, что под-
тверждает тяжесть поражения легких пневмоцистой.

В качестве поиска пневмоцисты наиболее предпочтительным является исследо-
вание мокроты методом ПЦР, который, по данным метаанализов, имеет чувствитель-
ность 99% и специфичность 96% [19]. Однако забор мокроты у детей может быть 
затруднителен, в связи с чем возможно использование мазка из носоглотки, также 
имеющего высокие показатели чувствительности – 95% и специфичности – 100% [22]. 
Единственным эффективным препаратом, применяемым для лечения и профилактики 
пневмоцисты, является ко-тримоксазол [2]. Длительность терапии составляет мини-
мум 21 день. Также рекомендуется назначение кортикостероидов, которые показали 
свою эффективность у ВИЧ-инфицированных лиц с пневмоцистной пневмонией от 
умеренной до тяжелой степени [22]. У девочки Е. пневмоциста была обнаружена при 
взятии мазка из зева, терапия проводилась согласно вышеприведенным данным. 

В России в качестве профилактики заболеваний, связанных с простейшими (пнев-
моцисты и токсоплазмы) и бактериями (неспецифические респираторные и кишеч-
ные возбудители), рекомендуется назначение ко-тримоксазола всем детям с возрас-
та 4 недель, рожденным от ВИЧ-положительных матерей, до исключения инфекции, 
а также детям с подтвержденной ВИЧ-инфекцией до возраста 12 месяцев или бо-
лее до нормализации уровня CD4+ [2]. По данным европейских рекомендаций по 
ВИЧ, рекомендуется начинать профилактику пневмоцистной инфекции при нали-
чии орофарингеального кандидоза, который является прогностическим фактором 

Таблица 2
Классификация ВИЧ-инфекции по стадиям [2, 15]
Table 2
Classification of HIV infection by stages [2, 15]

Стадия Характеристика
1 Стадия инкубации
2 Стадия первичных проявлений
2А Бессимптомная
2Б Острая ВИЧ-инфекция без вторичных заболеваний
2В Острая ВИЧ-инфекция со вторичными заболеваниями
3 Субклиническая стадия
4 Стадия вторичных заболеваний

4А Потеря массы тела <10%; грибковые, вирусные, бактериальные поражения кожи и слизистых 
оболочек; опоясывающий лишай; повторные фарингиты, синуситы

4Б
Потеря массы тела >10%; необъяснимые диарея или лихорадка более 1 мес.; повторные стой-
кие вирусные, бактериальные, грибковые, протозойные поражения внутренних органов; ло-
кализованная саркома Капоши; повторный или диссеминированный опоясывающий лишай

4В
Кахексия; генерализованные вирусные, бактериальные, микобактериальные, грибковые, про-
тозойные, паразитарные заболевания; пневмоцистная пневмония; кандидоз пищевода, брон-
хов, трахеи, легких; злокачественные опухоли; поражения центральной нервной системы

5 Терминальная стадия
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пневмоцистной пневмонии, не зависящим от уровня CD4+ [23]. В описанном клини-
ческом случае профилактика тяжелых грибковых и протозойных инфекций вслед-
ствие неустановленного ВИЧ-статуса матери произведена не была, что привело к 
крайне тяжелому течению оппортунистических инфекций.

Заболевания органов-мишеней, вызванные ЦМВ, возникают у пациентов с ВИЧ 
при выраженной иммуносупрессии, как правило, при количестве CD4+ Т-лимфоцитов 
<50  кл/мм3, которые не получают АРТ [24, 25]. Среди взрослого населения наибо-
лее актуальной является приобретенная цитомегаловирусная инфекция (ЦМВИ), 
у детей же важно учитывать возможное течение врожденной формы инфекции. 
ВИЧ-положительные женщины имеют более высокий риск вертикальной передачи 
ЦМВ плоду [26]. К клиническим проявлениям врожденной ЦМВИ относят в первую 
очередь неврологические нарушения и нейросенсорную тугоухость, а также лим-
фаденопатию, гепатоспленомегалию, желтуху и пневмонит [4]. «Золотым стандар-
том» диагностики врожденной ЦМВИ является определение ДНК ЦМВ методом ПЦР 
и циркулирующих иммуноглобулинов М к ЦМВ [13]. В вышеописанном случае нет 
данных об обследовании матери ребенка во время беременности, что не позволяет 
установить, являлась ли ЦМВИ у девочки Е. врожденной или приобретенной. Также 
отсутствуют данные о течении неонатального и раннего грудного периодов. 

Приобретенная ЦМВИ может вызывать пневмонит, колит, эзофагит, менингоэнце-
фалит и ретинит [2, 4, 24]. Клиническая картина приобретенной ЦМВИ неспецифична 
и включает кашель, лихорадку, дыхательную недостаточность, потерю веса, боли в 
животе, диарею и недомогание [24, 27]. Противовирусная терапия ганцикловиром 
или валганцикловиром назначается при наличии клиники поражения органов-ми-
шеней ЦМВ и в качестве профилактики активной ЦМВИ (при уровне CD4 <100 мкл–1) 
[2, 28]. У ребенка Е. была выявлена высокая репликация ДНК ЦМВ в крови (более 
10 млн копий РНК ВИЧ-1) и иммуноглобулины M и G к ЦМВ. Учитывая тяжесть тече-
ния пневмонии, возможно, имело место сочетанное течение ЦМВ-пневмонита на 
фоне пневмоцистной пневмонии. Были исключены поражения сетчатки и органов 
желудочно-кишечного тракта, также отсутствовало поражение органов слуха, ха-
рактерное для врожденной ЦМВИ, что говорит о возможности течения инфекции в 
субклинической форме. Учитывая уровень иммуносупрессии, девочке был назначен 
ганцикловир (с дальнейшим переходом на валганцикловир) и иммуноглобулин че-
ловеческий нормальный с профилактической целью.

Прогностически неблагоприятным считается уровень вирусной нагрузки ВИЧ 
более 100 000 копий/мл, что, вероятно, связано с худшим ответом на АРТ [29]. У па-
циентов, начинающих АРТ, уровень РНК ВИЧ должен снижаться как минимум на 1 ло-
гарифм (в 10 раз) через 4 недели после начала АРТ [2, 28, 30]. У ребенка Е. на фоне на-
значенной комбинированной АРТ было определено значимое снижение вирусной 
нагрузки: со значений более 10 млн копий/мл до 141 тыс. копий/мл через 10 дней 
после начала терапии, до 11 тыс. копий/мл через 30 дней. У пациентов с исходной 
вирусной нагрузкой ВИЧ >100 тыс. копий/мл можно ожидать достижения неопреде-
ляемой вирусной нагрузки после 6 месяцев эффективного лечения [30]. 

В зарубежных исследованиях было продемонстрировано, что проведение профи-
лактической противотуберкулезной терапии пациентам, принимающим АРТ, снижа-
ет заболеваемость туберкулезом на 30% и смертность на 35–50% [31]. В России реко-
мендуется проводить профилактическое лечение туберкулеза ВИЧ-положительным 
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пациентам, имеющим CD4 <350 мкл [28]. Вакцинация БЦЖ противопоказана людям с 
ВИЧ вне зависимости от количества CD4-клеток, АРТ, вирусной нагрузки и клиниче-
ского статуса [32]. Осложнения от БЦЖ перевешивают значимость пользы вакцина-
ции ввиду риска развития синдрома восстановления иммунной системы у пациен-
тов, получающих АРТ, и диссеминированного заболевания при отсутствии АРТ [33]. 
В вышеописанном клиническом случае при рождении ребенку Е. была проведена 
вакцинация БЦЖ ввиду отсутствия данных о ВИЧ-статусе. После начала АРТ в месте 
инъекции БЦЖ отмечалось наличие гиперемированного инфильтрата с пустулой в 
центре, что может говорить о развитии синдрома восстановления иммунной систе-
мы. Ребенок был консультирован фтизиатром, туберкулезная инфекция была исклю-
чена, учитывая уровень CD4+ у описанного ребенка, даны рекомендации о превен-
тивном приеме противотуберкулезных препаратов.

Вакцинация пациентов с ВИЧ против других инфекций требует персонализиро-
ванного подхода в связи низкой сероконверсией и возможностью развития поствак-
цинальных осложнений. Вакцинация против таких инфекций, как ветряная оспа, 
корь, краснуха, паротит, противопоказана при уровне CD4-лимфоцитов <200 кл/мкл. 
Вакцинация против возбудителей заболеваний респираторной системы, включая се-
зонный грипп, Streptococcus pneumoniae и COVID-19, а также против гепатита А и В 
и вируса папилломы человека проводится вне зависимости от количества CD4+ [34, 
35]. Ребенку даны рекомендации о консультации участкового педиатра и иммуноло-
га с целью профилактической вакцинации на амбулаторном этапе.

	� ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Несмотря на возможность профилактики и терапии ВИЧ, позволяющую полно-

стью предотвратить вертикальную передачу инфекции, ВИЧ продолжает оставать-
ся актуальной проблемой среди детского населения. Повышение просвещенности 
населения о важности скринингов беременных, раннее обследование новорожден-
ных от женщин с неустановленным ВИЧ-статусом и адекватная назначаемая и кон-
тролируемая специалистами ВИЧ-центра антиретровирусная терапия выступают 
наиболее эффективными направлениями по снижению заболеваемости ВИЧ среди 
беременных и новорожденных. Вышеописанный клинический случай еще раз под-
тверждает необходимость повышенной настороженности к ВИЧ-инфекции у детей, 
родившихся от необследованных матерей и демонстрирующих течение оппорту-
нистических инфекций в младенческом возрасте. Несмотря на жизнеугрожающее 
состояние девочки Е. в вышеописанном случае, благодаря наблюдению ребенка 
мультидисциплинарной командой и адекватно подобранной комплексной терапии 
достигнута стабилизация состояния и санация очагов инфекции со значимым сниже-
нием вирусной нагрузки.
_________________________________________________________________________________________________
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Резюме __________________________________________________________________________________________________ 

Представлен редкий клинический случай сочетания синдрома Уильямса – Бойрена 
(СУБ) и синдрома каудальной регрессии (СКР) у 12-летней девочки, подчеркивающий 
значимость мультидисциплинарного и молекулярно-генетического консультирова-
ния (МГК) в диагностике. Проведены клинический, неврологический и инструмен-
тальный осмотры, включая магнитно-резонансную томографию (МРТ) головного 
мозга и пояснично-крестцового отдела, эхокардиографию, ультразвуковое исследо-
вание (УЗИ) почек, а также молекулярно-генетическое тестирование методом флуо- 
ресцентной гибридизации (FISH-анализа). Выявлено сочетание характерной крани-
офациальной дисморфии, типичной для синдрома Уильямса  – Бойрена, с полной 
агенезией крестцово-копчикового отдела позвоночника, характерной для синдро-
ма каудальной регрессии. Генетически подтверждена микроделеция 7q11.23. Диа-
гностированы легкая умственная отсталость, спастическая диплегия, врожденный 
порок сердца и аномалии мочевыделительной системы. Представленный случай 
демонстрирует фенотипическое наложение двух редких синдромов различной  
этиологии и подчеркивает потенциальную роль нарушений раннего эмбриональ-
ного развития. Комплексный подход с привлечением специалистов различных про-
филей и использованием современных методов генетической диагностики является 
ключевым для постановки точного диагноза при сложных клинических случаях.
Ключевые слова: синдром Уильямса – Бойрена, каудальная регрессия, микроделе-
ция 7q11.23, FISH-анализ, спастическая диплегия, врожденные аномалии, эльфий-
ское лицо, мультидисциплинарный подход
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Abstract __________________________________________________________________________________________________ 

A rare clinical case of Williams – Beuren syndrome (WBS) and caudal regression syndrome 
(CRS) combination in a 12-year-old girl is presented, highlighting the importance 
of multidisciplinary and molecular genetic counseling (MGC) in diagnosis. Clinical, 
neurological, and instrumental examinations were performed, including magnetic 
resonance imaging (MRI) of the brain and lumbosacral spine, echocardiography, 
renal ultrasound (USG), as well as molecular genetic testing using fluorescence in situ 
hybridization (FISH) analysis. A  combination of characteristic craniofacial dysmorphism 
typical of Williams – Beuren syndrome and complete agenesis of the sacrococcygeal spine 
characteristic of caudal regression syndrome was identified. A  7q11.23 microdeletion 
was genetically confirmed. Mild intellectual disability, spastic diplegia, congenital heart 
defect, and urinary system anomalies were diagnosed. The presented case demonstrates 
the phenotypic overlap of two rare syndromes of different etiologies and emphasizes 
the potential role of disturbances in early embryonic development. A  comprehensive 
approach involving specialists from various fields and the use of modern genetic diagnostic 
methods is essential for establishing an accurate diagnosis in complicated clinical cases.
Keywords: Williams  – Beuren syndrome, Caudal regression syndrome, 7q11.23 
microdeletion, congenital anomalies, FISH, spastic diplegia, elfin face, multidisciplinary 
approach

_________________________________________________________________________________________________

	� ВВЕДЕНИЕ
Синдром Уильямса  – Бойрена (СУБ)  – редкое микроделеционное заболевание, 

обусловленное гетерозиготной делецией в хромосомном регионе 7q11.23, затраги-
вающей около 26–28 генов, включая ELN (эластин) [1, 2]. Распространенность состав-
ляет от 1 : 7500 до 1 : 20 000 живорождений [3]. Клинические проявления СУБ варьи-
руют, включая характерную краниофациальную дисморфию, умеренную умственную 
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отсталость, гиперсоциальное поведение, тревожность, гиперкальциемию, а также 
сердечно-сосудистые аномалии, чаще всего надклапанный аортальный стеноз [2, 4, 
5]. По характерным чертам лица иногда этот синдром называют «эльфийское лицо». 
Именно этот признак является патогномичным для данного синдрома.

Диагностика синдрома возможна как на основании клинических признаков, так 
и с использованием современных молекулярно-цитогенетических методов, включая 
FISH, MLPA, CMA и WES [6, 7].

Синдром каудальной регрессии (СКР) – редкая врожденная аномалия, характе-
ризующаяся нарушением развития каудального конца эмбриона, что приводит к 
различным степеням агенезии крестцово-копчикового отдела позвоночника, ано-
малиям мочеполовой системы и нижних конечностей [8, 9]. Распространенность 
оценивается в 1 : 25  000–100  000 новорожденных [10]. Наиболее часто СКР ассо-
циируется с материнским диабетом, однако описаны случаи в отсутствие метабо-
лических нарушений, предполагающие возможную генетическую или сосудистую 
этиологию [11, 12].

На момент написания статьи в доступной научной литературе практически отсут-
ствуют описания сочетания СУБ и СКР у одного пациента, что делает данный клини-
ческий случай уникальным и важным с точки зрения межсиндромной фенотипиче-
ской и патогенетической оценки [13–15].

	� ЦЕЛЬ РАБОТЫ 
Описание клинического случая сочетания синдрома Уильямса – Бойрена и син-

дрома каудальной регрессии у одной пациентки, анализ фенотипических особенно-
стей, данных инструментальных и генетических исследований, а также обсуждение 
возможных патогенетических взаимосвязей между двумя редкими синдромами.

	� МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Объектом настоящего клинического наблюдения является 12-летняя пациентка, 

находившаяся под наблюдением в детском неврологическом стационаре в связи с 
задержкой психомоторного развития, спастической диплегией и множественными 
врожденными аномалиями.

В рамках клинической оценки были проведены:
	� общеклинические методы обследования (физикальное обследование, невроло-

гический осмотр, психиатрическое заключение);
	� инструментальные методы: магнитно-резонансная томография (МРТ) головного 

мозга и пояснично-крестцовой области, эхокардиография (ЭхоКГ), ультразвуко-
вое исследование почек и мочевого пузыря, рентгенография грудной клетки и 
позвоночника, электроэнцефалография (ЭЭГ), электрокардиография (ЭКГ);

	� лабораторные анализы: общий анализ крови, биохимические показатели (уро-
вень витамина D, кальция и др.);

	� генетическое исследование: флуоресцентная гибридизация in situ (FISH-анализ), 
направленная на выявление микроделеции 7q11.23.
Клинические данные были сопоставлены с результатами молекулярно-генетиче-

ских и нейровизуализационных исследований, а также проанализированы с точки 
зрения дифференциальной диагностики и литературных данных.

Синдром Уильямса – Бойрена в сочетании с синдромом каудальной регрессии: 
редкий клинический случай
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	� КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ
Пациентка – девочка 12 лет. Ребенок от первой беременности, первых сроч-

ных родов. Родилась на 38-й неделе гестации путем кесарева сечения с массой 
тела 2800  г. С  рождения состояние ребенка оценивалось как тяжелое. В  неона-
тальном периоде отмечались: краниофациальный дисморфизм, признаки кау-
дального регрессионного синдрома, слабый сосательный рефлекс и врожден-
ный порок сердца.

Замедление темпов психомоторного развития наблюдалось с первых месяцев 
жизни. Установление зрительного контакта, слежение за предметами, фиксация го-
ловы осуществлялись с выраженным отставанием от возрастной нормы. Самостоя-
тельно села в возрасте 8 месяцев, первые шаги – после 2 лет, первые слова – после  
3 лет. Ночной энурез сохранялся до 10 лет. В настоящее время обучается на дому, ког-
нитивные способности снижены, по заключению психиатра диагностирована легкая 
умственная отсталость.

Объективное обследование выявило выраженные краниофациальные осо-
бенности: удлиненное лицо, полные губы, выступающие надбровные дуги, арко- 
образные брови, широкое переносье, выпуклый кончик носа, уши с заостренными 
верхушками («эльфийская» форма), неправильное расположение зубов, микро- и 
ретрогнатия. Лоб плоский, волосы сухие и ломкие, кожа бледная. Телосложение 
астеническое (рис. 1, 2).

Рис. 1. «Лицо эльфа» (спереди)
Fig. 1. Elfin face (in front) 

Рис. 2. «Лицо эльфа» (с профиля)
Fig. 2. Elfin face (in profile)
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Рис. 3. Поперечная складка ладони
Fig. 3. Transverse palmar crease 

Рис. 5. Аномалия пальцев стопы 
Fig. 5. Anomaly finger toes

Рис. 4. Контрактура коленного сустава, 
деформация стопы
Fig. 4. Knee joint contracture, foot deformity

Рис. 6. Неразделение ягодиц
Fig. 6. Absence of the gluteal cleft 
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На правой ладони определяется одиночная поперечная складка. Мизинцы обе-
их рук укорочены, имеется клинодактилия (рис. 3). Наблюдаются контрактуры в та-
зобедренных, коленных и голеностопных суставах, движение ограничено (рис.  4). 
Стопы деформированы: первый палец укорочен, широкий, с признаками hallux-
деформации. Между II и III пальцами – частичная синдактилия. Четвертый палец за-
гнут вниз и не просматривается сверху. Пятый палец (мизинец) короткий и широкий. 
Определяется выраженное плоскостопие, размер стоп не соответствует возрастной 
норме (рис. 5).

Привлекает внимание аномалия ягодичной области  – отсутствует характерное 
разделение на две половины, вся область представлена в виде единой массы, что 
является типичным проявлением синдрома каудальной регрессии (рис. 6).

Наружный половой орган устроен по женскому типу. Вторичные половые при-
знаки мало выражены.

Результаты инструментальных и лабораторных исследований 
	� МРТ головного мозга: в пределах возрастной нормы. 
	� ЭхоКГ: выявлены дефекты межжелудочковой (VSD) и межпредсердной (ASD) пе-

регородок.
	� УЗИ почек: признаки гидронефроза с обеих сторон, утрата кортикомедуллярной 

дифференциации, диффузное утолщение стенок мочевого пузыря.
	� ЭКГ: синусовая тахикардия, аритмия.
	� Рентген органов грудной клетки: без патологии.
	� ЭЭГ: основная активность соответствует возрасту, эпилептиформной активности 

не выявлено.
	� МРТ пояснично-крестцовой зоны: отмечается агенезия всех крестцовых и копчи-

ковых позвонков, визуализируется лишь S1, что подтверждает диагноз каудаль-
ной регрессии.

	� Рентгенография пояснично-крестцового отдела: полная агенезия крестцовых и 
копчиковых позвонков.

	� Общий анализ крови: без отклонений.
	� Витамин D: умеренный дефицит.
	� Кальций: на верхней границе нормы.

Неврологический статус: сознание ясное, движения глазных яблок сохранены, 
слежение за предметами и зрительный контакт присутствуют. Пациентка самосто-
ятельно глотает. В верхних конечностях сухожильные рефлексы в норме. В нижних 
конечностях наблюдается дистонический мышечный тонус. В  области коленных и 
голеностопных суставов фиксированы вынужденные положения.

Сопутствующие диагнозы и мнения специалистов: диагноз невролога – спастиче-
ская диплегия, детский церебральный паралич (ДЦП), диплегическая форма.

Заключение психиатра: легкая умственная отсталость, выраженные поведенче-
ские нарушения, требующие наблюдения и коррекции. Специфические расстрой-
ства артикуляции. Неорганический дневной энурез и энкопрез.

По словам матери, пациентка использовала подгузники до настоящего возрас-
та из-за постоянной утечки мочи в связи с аномалиями мочевыделительной систе-
мы, обусловленными каудальной регрессией. Мочеиспускание происходит в виде 
капель в течение всего дня. Наблюдаются рецидивирующие эпизоды гипертермии  
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до 39  °C из-за хронических воспалительных процессов. После последней госпита-
лизации в нефрологическом отделении (4 месяца назад) рекомендовано проводить 
катетеризацию мочевого пузыря 3  раза в сутки, что и осуществляется на текущий 
момент.

Генетическое исследование: пациентка была госпитализирована с диагнозом 
ДЦП, и лечащим учреждением было рекомендовано проведение WES-анализа. Была 
проведена медико-генетическая консультация. Однако наличие характерных дис-
морфических черт лица позволило предположить синдром Уильямса  – Бойрена 
(Williams – Beuren). С учетом сопутствующего каудального регрессионного синдро-
ма, нетипичного для WBS, потребовалась дополнительная верификация диагноза.

Для уточнения диагноза проведен FISH-анализ, по результатам которого выявле-
на делеция 7q11.23, что подтверждает наличие синдрома Уильямса – Бойрена.

Дополнительно установлено, что у ребенка до 3 лет наблюдалось ограничение 
опоры на стопу из-за укорочения ахиллова сухожилия, в связи с чем была выполнена 
операция по удлинению сухожилия.

	� РЕЗУЛЬТАТЫ
По результатам комплексного клинического, инструментального и молекулярно-

генетического обследования пациентке установлен диагноз синдрома Уильямса  – 
Бойрена, подтвержденный FISH-анализом с выявленной микроделецией 7q11.23. 
Наряду с типичными фенотипическими признаками (характерная краниофациаль-
ная дисморфия, интеллектуальный дефицит, гипераффилиативное поведение), у па-
циентки выявлены выраженные анатомические и функциональные аномалии ниж-
них отделов позвоночника, мочевыделительной системы и нижних конечностей, 
соответствующие СКР.

МРТ пояснично-крестцового отдела выявила агенезию всех крестцовых и копчи-
ковых позвонков, за исключением S1. УЗИ и клинические данные подтверждают хро-
ническую дизурию, гидронефроз, необходимость катетеризации. Неврологическое 
обследование выявило характерные проявления спастической диплегии. ЭхоКГ за-
фиксировала наличие врожденного порока сердца (ASD, VSD). С учетом фенотипа и 
сочетания различных системных поражений был поставлен клинический диагноз со-
четанных синдромов – WBS + CRS.

Ассоциированные неврологические и соматические состояния: спастическая ди-
плегия (детский церебральный паралич, диплегическая форма); легкая умственная 
отсталость; врожденный порок сердца (дефект межжелудочковой и межпредсерд-
ной перегородок); аномалии мочевыделительной системы (двусторонний гидро-
нефроз, хроническая дизурия), контрактуры суставов нижних конечностей.

Итоговый клинический диагноз
Основной диагноз: синдром Уильямса – Бойрена, генетически подтвержденный 

методом флуоресцентной гибридизации in situ (FISH): микроделеция хромосомного 
региона 7q11.23, с характерным фенотипом (краниофациальная дисморфия по типу 
«эльфийского лица», легкая интеллектуальная недостаточность, поведенческие осо-
бенности).

Сопутствующий врожденный синдром: синдром каудальной регрессии, тяжелая 
форма: полная агенезия крестцово-копчикового отдела позвоночника.

Синдром Уильямса – Бойрена в сочетании с синдромом каудальной регрессии: 
редкий клинический случай

166 "Pediatrics Eastern Europe", 2026, Volume 14, Number 1



Клинический случай
Case Report

	� ОБСУЖДЕНИЕ
Представленный случай сочетает в себе клинические признаки как СУБ, так и СКР. 

Пациентка демонстрирует типичный для СУБ лицевой фенотип (удлиненное лицо, 
полные губы, «эльфийские» уши), поведенческие особенности и врожденный порок 
сердца [1–3, 5]. Генетическая верификация диагноза была достигнута методом FISH, 
подтвердившим делецию 7q11.23 [6].

СКР в данном случае проявляется полной агенезией крестцово-копчикового 
отдела, контрактурами суставов, аномалиями мочевыделительной системы и не-
обходимостью катетеризации [8–10]. Наличие спастической диплегии может быть 
следствием нейроанатомических изменений, вторично обусловленных дефектами 
позвоночника [12].

Важно отметить, что хотя СУБ и СКР имеют различную этиологию – микроделеци-
онную и эмбриональную соответственно – они могут иметь потенциально перекры-
вающиеся патогенетические механизмы, особенно на ранних этапах эмбриогенеза 
[13, 14]. Например, делеция в области 7q11.23 может затрагивать гены-регуляторы 
эмбрионального развития и тканевой морфогенез, включая сигнальные пути SHH, 
BMP и Wnt [11, 14].

Ранее описан только один схожий случай, в котором подозревалась связь между 
каудальной регрессией и хромосомной аномалией [15]. Однако в нем не было под-
твержденного СУБ. 

Особый интерес представляет ассоциация синдрома Уильямса – Бойрена и син-
дрома каудальной регрессии. Эти два синдрома крайне редко встречаются вместе. 
В мировой литературе до настоящего времени описан лишь один подобный случай 
[10], поэтому настоящее наблюдение можно рассматривать как второй документи-
рованный пример такой ассоциации. Этот факт имеет важное значение, так как под-
черкивает необходимость более внимательного клинического наблюдения за па-
циентами с редкими синдромальными комплексами и демонстрирует возможность 
существования общих звеньев в патогенезе.

Отдельного внимания заслуживает роль медико-генетической консультации в 
диагностическом процессе. Первоначально пациентка была направлена на иссле-
дование WES, однако проведение медико-генетической консультации позволило 
врачу-генетику заподозрить синдром Уильямса – Бойрена на основании дисморфи-
ческих черт и целенаправленно назначить FISH-анализ. Такой алгоритм не только 
обеспечил быстрое подтверждение диагноза, но и позволил избежать избыточных 
затрат времени и финансовых ресурсов. Данный аспект подчеркивает необходи-
мость раннего направления пациентов с выраженными дисморфическими проявле-
ниями на медико-генетическое консультирование, что является важным элементом 
мультидисциплинарного подхода.

Таким образом, данный случай подчеркивает необходимость расширения клини-
ческого наблюдения и генетической диагностики у пациентов с мультисистемными 
аномалиями, а также значимость мультидисциплинарного подхода в диагностике 
редких синдромальных состояний.

	� ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Представленный клинический случай сочетания синдрома Уильямса – Бойрена 

и синдрома каудальной регрессии демонстрирует необходимость комплексного 
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подхода в диагностике редких и атипичных форм задержки психомоторного раз-
вития. Своевременное распознавание характерных дисморфических признаков и 
применение прицельных молекулярно-генетических методов позволяет не только 
верифицировать диагноз, но и построить эффективную тактику реабилитации.

Данный случай подчеркивает важность внимательного фенотипического ана-
лиза и расширения базы знаний по возможным синдромным сочетаниям, ранее не 
описанным в литературе. 

_________________________________________________________________________________________________

	� ЛИТЕРАТУРА/REFERENCES
1.	 Ferrero G.B., Biamino E., Mora S., et al. Presenting phenotype and clinical evaluation in a cohort of Williams–Beuren syndrome patients. Eur J Med 

Genet. 2007;50(5):327–337. doi: 10.1016/j.ejmg.2007.04.006
2.	 Morris C.A. Williams syndrome. In: Adam M.P., Mirzaa G.M., Pagon R.A., et al. (eds) GeneReviews® [Internet]. Seattle (WA): University of Washington; 

c2023. Available at: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK1249/
3.	 Pober B.R. Williams–Beuren syndrome. N Engl J Med. 2010;362(3):239–252. doi: 10.1056/NEJMra0903074
4.	 Pober B.R. Mechanisms and treatment of cardiovascular disease in Williams–Beuren syndrome. J  Clin Invest. 2008;118(5):1606–1615. doi: 

10.1172/JCI35309
5.	 Del Campo M., Antonell A., Magano L.F., et al. Genetic diagnosis of Williams–Beuren syndrome: MLPA and FISH methods. Mol Syndromol. 

2012;3(5):207–213. doi: 10.1159/000342009
6.	 Warner T., Scullen T.A., Iwanaga J., et al. Caudal regression syndrome – a review focusing on genetic associations. World Neurosurg. 2020;138:461–

467. doi: 10.1016/j.wneu.2020.03.057
7.	 Jasiewicz B., Kacki W., et al. Caudal Regression Syndrome – A Narrative Review. Children (Basel). 2023;10(5):589. doi: 10.3390/children10030589
8.	 Porsch R.M., Jansen O., et al. CRS or sacral agenesis background. BMC Med Genet. 2016;17:104. doi: 10.1186/s12881-016-0359-2
9.	 Semba K., Yamamura Ki, et al. Etiology of Caudal Regression Syndrome. Hum Genet Embryol. 2013;3(2):107. doi: 10.4172/2161-0436.1000107
10.	 Singer G., Benacerraf B., et al. Williams–Beuren syndrome associated with caudal regression syndrome  – a case report. J  Pediatr Surg. 

2005;40(9):E17–E19. 
11.	 Tassabehji M., Metcalfe K., Karmiloff-Smith A., et al. WBS cognitive profile. Hum Mol Genet. 2003;12(Suppl 2):R229–R237. doi: 10.1093/hmg/

ddg299
12.	 Devesa J., Fresco C., Devesa A., et al. Positive evolution of a child suffering from Caudal Regression Syndrome. Int J Mol Sci. 2025;26(4):1627. doi: 

10.3390/ijms26041627
13.	 Collins R.T. 2nd, Kaplan P., Somes G.W., Rome J.J., et al. Cardiovascular disease in Williams syndrome. Circulation. 2013;127(21):2125–2134. doi: 

10.1161/CIRCULATIONAHA.112.000064
14.	 Ayoub M., Dixon C.C., et al. Caudal regression syndrome type 1 with minimally invasive CT and MRI autopsy: a case report. J Med Case Reports. 

2023;17:XX–YY. 
15.	 Bulahs I., Teivāne A., Platkājis A., et al. Caudal Regression Syndrome First Diagnosed in Adulthood: a case report and a review of the literature. 

Diagnostics (Basel). 2024;14(10):1000. doi: 10.3390/diagnostics14101000

Синдром Уильямса – Бойрена в сочетании с синдромом каудальной регрессии: 
редкий клинический случай

168 "Pediatrics Eastern Europe", 2026, Volume 14, Number 1



Применение лекарственных средств 
The Use of Medicines

https://doi.org/10.34883/PI.2026.14.1.029
УДК 616.34-008.314-022-053.2

Зарянкина А.И.
Гомельский государственный медицинский университет, Гомель, Беларусь

Инфекционные диареи у детей: обзор литературы
Конфликт интересов: не заявлен.

Для цитирования: Зарянкина А.И. Инфекционные диареи у детей: обзор литературы. Педиатрия Восточная Европа. 
2026;14(1):169–181. https://doi.org/10.34883/PI.2026.14.1.029

Подана: 16.01.2026
Принята: 05.03.2026
Контакты: zaryalla@yandex.by

Резюме __________________________________________________________________________________________________ 

Статья посвящена актуальной проблеме детского возраста – острым кишечным ин-
фекциям вирусной и бактериальной этиологии, современной рациональной этиопа-
тогенетической терапии инфекционных диарей. 
В настоящее время острые кишечные инфекции занимают второе место в структуре 
инфекционной заболеваемости у детей и третье место среди всех причин смерти. 
Острые кишечные инфекции – это проблема не только развивающихся, но и инду-
стриально развитых стран Европы, Америки, требующая значительных расходов в 
системе здравоохранения. 
Знание этиологии, патогенетических вариантов, клинических форм и синдромов 
острых кишечных инфекций позволит рационально подойти к ведению пациентов 
с инфекционными диареями. В статье отражены показания к госпитализации детей 
с острыми кишечными инфекциями, разработанные Всемирной гастроэнтерологи-
ческой ассоциацией (2012); терапевтические мероприятия, сформулированные Все-
мирной организацией здравоохранения (2006) и современными рекомендациями, 
с доказанной эффективностью регидратации и диетотерапии; а также применение 
современных невсасывающихся антимикробных препаратов (нитрофуранов) в лече-
нии бактериальных кишечных инфекций и их преимущества по сравнению с систем-
ными антимикробными препаратами. 
Ключевые слова: дети, острые кишечные инфекции, инфекционная диарея, реги-
дратация, невсасывающиеся антимикробные препараты
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Abstract __________________________________________________________________________________________________ 

The article focuses on a pressing issue affecting childhood: acute intestinal infections of 
viral and bacterial etiology, and modern rational etiopathogenetic therapy for infectious 
diarrhea.
Currently, acute intestinal infections rank second in the structure of infectious morbidity 
in children and third among all mortality causes. Acute intestinal infections represent a 
challenge not only for developing, but also for industrialized countries of Europe and 
America, requiring heavy expenditures in the healthcare system.
Knowing the etiology, pathogenetic variants, clinical forms, and syndromes of acute 
intestinal infections will enable a rational approach to the management of patients with 
infectious diarrhea. The article discusses the indications for hospitalization of children 
with acute intestinal infections established by the World Gastroenterological Association 
(2012); therapeutic measures formulated by the World Health Organization (2006), and 
current recommendations, with proven effectiveness of rehydration and diet therapy; the 
use of modern non-absorbable antimicrobials (nitrofurans) in the treatment of bacterial 
intestinal infections, and their advantages over systemic antimicrobials. 
Keywords: children, acute intestinal infections, infectious diarrhea, rehydration, non-
absorbable antimicrobial drugs

_________________________________________________________________________________________________

	� ВВЕДЕНИЕ
Острые кишечные инфекции (ОКИ) в настоящее время занимают второе место в 

структуре инфекционной заболеваемости у детей после острых респираторных ин-
фекций [1].

В соответствии с данными Всемирной организации здравоохранения (ВОЗ) и 
Международного чрезвычайного фонда помощи детям при Организации Объеди-
ненных Наций (ЮНИСЕФ), ежегодно во всем мире регистрируется около 2 млрд слу-
чаев диарейной болезни. Каждый ребенок младше 5 лет в среднем переносит 3 эпи-
зода острой диареи в год [2].

В США ежегодно отмечается до 1,5 млн амбулаторных обращений и 200 тыс. го-
спитализаций в стационар по поводу острой диареи у детей [3, 4].

В Великобритании ежегодно около 10% детей младше 5 лет обращаются за меди-
цинской помощью по поводу гастроэнтерита [5]. 

Инфекционные диареи у детей: обзор литературы
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В Европе ежегодно регистрируется от 0,5 до 1,9 эпизода инфекционных диарей у 
детей младше 3 лет [6, 7]. 

Диарея является одной из ведущих причин смертности среди детей, занимая 
третье место среди всех причин смерти [8]. Каждый год от диареи погибает 1,9 млн 
детей младше 5 лет, в основном в развивающихся странах. Смерть от диареи у де-
тей дошкольного возраста составляет 18% всей детской смертности младше 5 лет 
и означает, что каждый день в результате диарейных заболеваний умирает от 1300 
[9] до 5000 [2] детей и более. Из всех детских смертей от диареи 78% приходятся на 
Африку и Юго-Восточную Азию. Глобально в этой возрастной группе частота и риск 
смертности от диарейных болезней самые высокие. Острая диарея является второй 
по частоте причиной смерти (после пневмонии) в этой возрастной группе [2].

Во многих странах мира диарея, в том числе холера, является одной из главных 
причин заболеваемости и смертности среди детей более старшего возраста и взрос-
лых. Обезвоживание – основная причина летальных исходов у детей с диареей. Кро-
вянистая диарея (дизентерия), рефрактерная диарея, наряду с недостаточностью 
питания, стоят на втором месте среди причин смерти. Частота заболеваемости диа-
реей повышается у детей с ВИЧ-инфекцией [10].

Статистика говорит, что смертность от диарейных заболеваний остается относи-
тельно постоянной в течение последних двух десятилетий. 

В индустриальных странах относительно немного пациентов умирают от диареи, 
но она продолжает оставаться важной причиной заболеваемости, связанной со зна-
чительными расходами в системе здравоохранения. Диарея оказывает негативное 
влияние на развитие детей, приводя к задержке роста, мальнутриции, нарушению 
когнитивного развития [2].

Гастроэнтерит является одним из самых частых проявлений диарейных заболе-
ваний у детей [11].

По мнению ВОЗ, случай острого гастроэнтерита (ОГЭ) – это эпизод разжиженного 
стула (более 3 дефекаций за сутки) в сочетании с лихорадкой или без нее, а также со 
рвотой либо без рвоты [10].

Диарея (от греч. diarrhea – «истекаю») – изменение нормальной характеристики 
фекалий, проявляющееся увеличением содержания в них жидкости, объема или ча-
стоты дефекаций.

В эпидемиологических исследованиях под диареей понимают изменение конси-
стенции (разжижение) фекалий и увеличение частоты стула до 3 и более раз в сутки 
[12]. При этом особое значение имеет не кратность стула, а его консистенция от не-
оформленной (мягкой, кашицеобразной) до водянистой (тип 6–7 по Бристольской 
шкале). Частая экскреция сформированных каловых масс не является диареей. 

Для детей, находящихся исключительно на грудном вскармливании, характерен 
в норме жидкий, кашицеобразный стул желтого цвета с кисловатым запахом, может 
содержать мелкие белые комочки и слизь. Частота стула может варьировать от «в 
каждую пеленку» (после каждого кормления, 7–10 раз в сутки, и это норма, не диа-
рея) до 1–2 раз в сутки и реже – до 1 раза в несколько дней. Критерием нормы будет 
поведение ребенка (ребенок спокоен, активен), сохраненный аппетит, хороший на-
бор веса. 

Диареи в зависимости от причин и длительности можно разделить на инфекци-
онные и неинфекционные, острые и хронические.
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Инфекционная диарея обусловлена инфекционными причинами и в большин-
стве случаев характеризуется учащенным водянистым или кашицеобразным стулом, 
иногда с примесью слизи или крови, болями и спазмами в животе, а также общими 
симптомами интоксикации: слабостью, лихорадкой и тошнотой [13]. 

Соответственно, неинфекционная диарея развивается без участия инфекцион-
ных агентов. Причиной неинфекционных диарей могут быть прием антибактериаль-
ных препаратов, воспалительные заболевания кишечника, синдром мальабсорбции 
и мальдигестии, функциональные расстройства кишечника и многое другое.

По длительности сохранения симптомов диарея делится на острую (до 14 дней), 
затяжную (до 1 месяца) и хроническую (более месяца) кишечную инфекцию [14].  
За рубежом все клинически манифестные варианты принято делить на острые  
(до 14 дней) и персистирующие (более 14 дней) инфекционные диареи [10, 15, 16].

Острые диареи инфекционного генеза, по данным Бехтеревой М.К. и соавт. [17], в 
72,9% случаев обусловлены воздействием вирусов, вызваны одним или нескольки-
ми вирусными агентами с доминированием рота- и норавирусов. Реже инфекцион-
ные диареи вызываются бактериями, грибами, паразитами [18].

Диареи бактериальной природы наиболее часто обусловлены энтеропатогенны-
ми (EPEC) и энтеротоксигенными (ETEC) эшерихиями, кампилобактером, шигеллами, 
сальмонеллами [17] и паразитами (криптоспоридиями, балантидиями и др.) [19].

Среди инфекционных диарей около 30% составляют диареи смешанной этиоло-
гии (вирусно-бактериальной), 6,15% представляют собой одновременное сочетание 
нескольких бактериальных агентов [17].

В зависимости от ведущего патофизиологического механизма выделяют секре-
торную (водянистую) диарею, инвазивную (гиперэкссудативную, кровянистую), ги-
перосмолярную и гипер-/гипокинетическую диарею.

Основные причины различных патогенетических вариантов диарей:
	� секреторная диарея: холера, сальмонеллез, эшерихиоз, экзокринная недостаточ-

ность поджелудочной железы, терминальный илеит, ворсинчатая аденома пря-
мой кишки;

	� инвазивная диарея: шигеллез, эшерихиоз, кампилобактериоз, язвенный колит, 
болезнь Крона, лимфома и карцинома кишечника;

	� гиперосмолярная диарея: ротавирусная инфекция, лямблиоз, синдром мальаб-
сорбции, передозировка солевых слабительных;

	� гипер- и гипокинетическая диарея: синдром раздраженного кишечника с преоб-
ладанием диареи, злоупотребление антацидами, прокинетиками и др. [13].
С практической точки зрения большое значение имеет клиническая форма бо-

лезни, синдромы поражения желудочно-кишечного тракта (гастрит, гастроэнтерит, 
энтерит, гастроэнтероколит, энтероколит, колит, дистальный колит), наличие ослож-
нений (синдрома дегидратации, гиповолемического шока, инфекционно-токсиче-
ского шока, гемолитико-уремического синдрома и др.), потому что именно это будет 
определять тактику лечения [17]. 

Выделяют 4 клинические формы диареи:
	� острая водянистая диарея (включая холеру), длящаяся несколько часов или дней. 

Основная опасность – обезвоживание, при прекращении кормления развивается 
потеря веса [10]; локализация поражения – тонкая кишка. Клинически: часто рво-
та, спастические абдоминальные боли в околопупочной области. Стул обильный, 

Инфекционные диареи у детей: обзор литературы

172 "Pediatrics Eastern Europe", 2026, Volume 14, Number 1



Применение лекарственных средств 
The Use of Medicines

водянистый, без примесей крови.  Этиология водянистой диареи: бактерии (Vibrio 
cholerae, Salmonella spp., ETEC, EPEC, Vibrio parahaemolyticus), вирусы (Norovirus, 
Rotavirus, Adenovirus, Astrovirus, Calicivirus), токсины (Clostridium perfringens, 
Staphylococcus aureus, Bacillus cereus, Clostridium difficile (энтеротоксин)), парази-
ты (Giardia lamblia, Cryptosporidium, Isospora spp., Cyclospora spp.) [20];

	� острая кровянистая диарея. Основная опасность связана с нарушением слизи-
стой кишечника, сепсисом и недостаточностью питания [10]. Локализация пора-
жения – толстая кишка. Стул скудный, с примесью слизи, видимой крови, лейко-
цитами. Клинически характеризуется болями внизу живота, тенезмами, ложными 
позывами, чувством неполного опорожнения кишечника. Дегидратация не харак-
терна. Этиология кровянистой диареи: бактерии (Shigella spp., энтероинвазивные 
E. coli, энтерогеморрагические E. coli, энтероинвазивные варианты Salmonella 
spp.), токсины (Clostridium difficile (цитотоксин)), паразиты (Entamoeba histolytica, 
Balantidium coli) [18, 20];

	� рефрактерная диарея, длящаяся 14 дней и более. Основная опасность – недо-
статочность питания и тяжелая инфекция без вовлечения желудочно-кишечного 
тракта; не исключены случаи обезвоживания;

	� диарея на фоне недостаточности питания в тяжелой форме (кахексия или ква-
шиоркор). Основная опасность – тяжелая системная инфекция, обезвоживание, 
сердечная недостаточность, полидефицитные состояния (недостаточность вита-
минов и микроэлементов).
Ведение каждой из этих форм диареи должно быть направлено на предотвраще-

ние или купирование основной клинической симптоматики, представляющей опас-
ность для жизни [10].

Основные клинические синдромы поражения желудочно-кишечного тракта при 
острых кишечных инфекциях:

	� синдром острого гастрита: боль и чувство тяжести в эпигастральной области, 
тошнота, рвота. Болезненность в эпигастрии при глубокой пальпации;

	� синдром острого энтерита: периодические схваткообразные боли по всему 
животу, урчание, частый стул. Испражнения водянистые, с комочками непере-
варенной пищи, часто пенистые, имеют светлую желтоватую или желтовато-зе-
леноватую окраску. При пальпации живота определяется урчание, шум плеска, 
болезненность в проекции тонкой кишки. Толстая кишка не изменена. Тяжесть 
течения процесса определяется наличием и степенью обезвоживания; 

	� синдром острого колита: периодические схваткообразные боли в нижней ча-
сти живота, чаще в левой подвздошной области, частые ложные позывы на де-
фекацию, тенезмы (болезненные позывы на дефекацию), ощущение неполного 
освобождения кишечника после дефекации. Стул частый, скудный, при тяжелом 
патологическом процессе состоящий из слизи, крови без наличия каловых масс. 
При пальпации живота – спазм, уплотнение, болезненность пораженных отделов 
толстой кишки. 
Тяжесть течения ОКИ определяется симптомами интоксикации, обезвоживания, 

возрастом пациента, осложнениями.
Синдром интоксикации: лихорадка, озноб, общая слабость, разбитость, раздра-

жительность, беспокойство или вялость, снижение аппетита (вплоть до анорексии), 
плохой сон, миалгии, артралгии и т. д.
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Синдром дегидратации (обезвоживания) определяется на основании клиниче-
ских признаков и потери массы тела:

	� I степень дегидратации (компенсированная) – потеря не более 5% массы тела; 
жажда (непостоянно), умеренная сухость слизистых, лабильность гемодинамики 
(ортостатическая гипотензия) с сохраненным тургором мягких тканей и диуре-
зом;

	� II степень дегидратации (субкомпенсированная) – потеря жидкости до 6–7% (IIа) 
или до 8–9% (IIb) массы тела; сухость слизистых, снижение тургора мягких тканей, 
тахикардия, глухость сердечных тонов, снижение артериального давления, оли-
гурия, бледность кожных покровов;

	� III степень дегидратации (декомпенсированная, гиповолемический шок) – потеря 
жидкости от 10 и более процентов массы тела; слизистые сухие, глаза незакрыва-
ющиеся (из-за сухости конъюнктив), афония, сухая морщинистая кожа (мрамор-
ная, цианотичная), резко выраженная тахикардия, глухость сердечных тонов, ар-
териальная гипотензия, нитевидный пульс на периферических сосудах, тахипноэ, 
анурия, адинамия, спутанность сознания по типу оглушенности, судороги [21].
ОКИ зачастую выступают триггером различных заболеваний в дальнейшем: цели-

акия ассоциируется с перенесенной инфекцией, вызванной Campylobacter spp. [22], 
синдром раздраженного кишечника, функциональная диспепсия, гастроэзофагеаль-
ная рефлюксная болезнь [23], реактивный артрит [24] могут быть спровоцированы 
Salmonella spp., Shigella spp., Campylobacter spp., Yersinia spp.

	� ДИАГНОСТИКА
Анамнез заболевания:

	� когда и как началось заболевание (внезапно, постепенно, первые симптомы, те-
чение заболевания);

	� клинические проявления (подъем температуры, тошнота, рвота, боль в животе, 
расстройство стула и др.);

	� характеристика испражнений (водянистые, кровянистые, с примесью слизи, цвет 
и т. д.);

	� частота стула и относительное количество испражнений за интервал времени;
	� наличие симптомов колита (лихорадка, тенезмы, примесь крови и/или гноя в ис-

пражнениях);
	� наличие симптомов эксикоза (жажда, тахикардия, ортостатическая гипотензия, 

снижение диуреза, вялость, заторможенность, снижение тургора мягких тканей).
Эпидемиологический анамнез:

	� пищевой анамнез (употребление в пищу недостаточно термически обработанно-
го мяса, сырых яиц, непастеризованного молока, просроченных продуктов);

	� купание в загрязненных водоемах, использование для питья сырой воды из озе-
ра/реки;

	� путешествия (в том числе в развивающиеся страны);
	� посещение ферм, контакт с дикими или домашними животными, у которых от-

мечается диарея;
	� контакт с больными, имеющими сходные симптомы (совместное проживание, на 

работе);
	� прием лекарственных препаратов (антибиотиков, антацидных препаратов);
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	� наличие медицинских факторов, предрасполагающих к развитию инфекционной 
диареи (ВИЧ, прием иммунодепрессантов, ранний детский возраст); 

	� принадлежность к декретированным группам населения (работники мест обще-
ственного питания, воспитатели детских учреждений).
Лабораторное обследование: 

	� общий анализ крови (нормоцитоз или лейкоцитоз со сдвигом влево, гемоконцен-
трация: повышение гематокрита, гемоглобина);

	� общий анализ мочи (при дегидратации – высокий удельный вес, токсические из-
менения в виде умеренной протеинурии, гематурии);

	� биохимический анализ крови (повышение мочевины, креатинина – при тяжелом 
течении, обезвоживании, нарушение электролитного баланса (гипернатриемия, 
гипокалиемия, метаболический ацидоз, метаболический алкалоз));

	� копрограмма (с целью уточнения пораженного отдела кишечника);
	� бактериологическое исследование кала (как амбулаторно, так и в стационаре).  

В обязательном порядке при подозрении на Salmonella enteritidis, Shigella spp. 
При наличии эпидемиологических показаний – на диареегенные E. coli, холер-
ный вибрион.

Применение дополнительных микробиологических исследований при диарей-
ных инфекциях:

	� серологические методы (Salmonella spp., Shigella spp. и др. – РПГА в парных сыво-
ротках, преимущественно ретроспективный диагноз);

	� методы экспресс-диагностики (иммунохроматографический анализ – часто 
для выявления в испражнениях антигенов этиологически значимых вирусов, 
Campylobacter spp., токсинов C. difficile);

	� полимеразная цепная реакция (бактериальные и вирусные возбудители ОКИ).
Окончательный клинический диагноз ОКИ у детей – практически всегда клини-

ко-лабораторный [25]. С позиции клинициста уточнение этиологии не всегда важно, 
поскольку назначение эффективной терапии основывается на клинической симпто-
матике. Как показывает практика, какими бы методами диагностики ни располагали 
лаборатории, 30–60% острых диарей остаются этиологически не расшифрованными 
[26–29]. 

Часто встречающимся вариантом острой инфекционной диареи является диа-
рея путешественников – самая распространенная проблема со здоровьем при-
близительно у 70% путешествующих, особенно при посещении развивающихся 
стран. Наиболее высокая частота диареи путешественников (30–50%) отмечается 
при поездках в страны Азии, Африки, Латинской Америки, Среднего Востока. Реже 
(10–20%) встречается при поездках в страны Южной Европы и Карибского бассейна 
и наиболее редко (менее 8%) – при посещении стран Северной Европы, США, Кана-
ды. Ведущие этиологические агенты диареи путешественников зависят от региона: 
в Латинской Америке наиболее часто это ETEC, норовирусы, EPEC, в Южной Азии – 
ETEC, Salmonella spp., Shigella spp., в Юго-Восточной Азии – Campylobacter spp., EPEC, 
Salmonella spp., нехолерные Vibrio spp., в Африке – ETEC, Norovirus, Shigella, EPEC. 
Возбудители диареи путешественников, как правило, попадают в организм через 
пищу и напитки (при употреблении сырых овощей, фруктов, сырой воды, морских 
продуктов, мороженого, молочных продуктов). Клинические симптомы заболевания 
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появляются обычно через 2–3 дня после начала поездки. Частота стула чаще всего 
не превышает 3–5 раз в сутки, но у 20% пациентов она может достигать 6–15 раз в 
сутки. У половины пациентов отмечаются лихорадка и боли в животе, у 10% пациен-
тов – кровь в стуле [30]. Доктор B. Kean в 1963 г. впервые определил диарею путеше-
ственников как клинический синдром, развитие которого он наблюдал в Мексике 
и описал как внезапное появление обильного водянистого стула [31]. Заболевание 
продолжается в большинстве случаев не более 3–5 дней, протекает обычно срав-
нительно легко, однако доставляет путешественнику массу неудобств, связанных с 
поездкой [32].

	� ЛЕЧЕНИЕ
Программа лечения ОКИ [1]:

1)	 госпитализация по клиническим и эпидемиологическим показаниям;
2)	 диетотерапия; 
3)	 адекватная регидратация; 
4)	 этиотропная терапия – по показаниям!
5)	 патогенетическая и симптоматическая терапия: энтеросорбенты, пробиотики, 

ферменты. 
Всемирной гастроэнтерологической ассоциацией (2012) четко сформулированы 

показания к госпитализации при инфекционных диареях у детей [2]:
	� клиника обезвоживания;
	� изменение психического состояния;
	� ранний возраст пациента (<6 месяцев или <8 кг массы тела);
	� отягощенный преморбидный фон (недоношенность, хронические заболевания и 

пр.);
	� лихорадка >38 °С для детей <3 месяцев или >39 °С для детей от 3 до 36 месяцев;
	� видимая кровь в стуле; 
	� выраженный диарейный синдром (частый и значительный по объему стул); 
	� упорная (повторная) рвота; 
	� отсутствие эффекта от оральной регидратации; 
	� недостаточный эффект от амбулаторного лечения в течение 48 часов; 
	� клинический симптомокомплекс тяжелого инфекционного заболевания с рас-

стройством гемодинамики, недостаточностью функции органов;
	� эпидемиологические показания (дети из закрытых учреждений с круглосуточ-

ным пребыванием, из многодетных семей и т. д.); 
	� невозможность обеспечить надлежащий уход на дому (социальные или техниче-

ские проблемы). 
При водянистой диарее ВОЗ считает абсолютно доказанной эффективность 2 те-

рапевтических мероприятий: регидратации и диетотерапии (2006) [10].
Современные требования к растворам для оральной регидратации: раство-

ры должны иметь сниженную осмолярность: соотношение натрия и глюкозы –  
60/90 ммоль/л, осмолярность – 200–240 мосмоль/л и энергетическая ценность –  
до 100 ккал. Согласно данным ВОЗ и Европейского общества детских гастроэнтеро-
логов, гепатологов и нутрициологов (European Society for Paediatric Gastroenterology, 
Hepatology and Nutrition, ESPGHAN), только при лечении растворами со снижен-
ной осмолярностью улучшается всасывание в кишечнике воды и электролитов, 
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сокращаются объем и длительность диареи [2, 10]. На сегодняшний день доказано, 
что оральная регидратация при лечении гастроэнтеритов у детей – высокоэффек-
тивный метод борьбы с обезвоживанием, не уступает по эффективности, а по неко-
торым показателям превосходит парентеральную регидратационную терапию [17].

Расчет программы регидратации:

V (общий объем жидкости) = ФП + ЖВО + ЖТПП, 

где ФП – физиологические потребности;
ЖВО – жидкость возмещения объема; 
ЖТПП – жидкость текущих патологических потерь.
2 этапа регидратации:

	� I этап – восполнение ЖВО (экстренная регидратация):

ЖВО = m × % потерь × 10 (мл), 

где % потерь – дефицит массы тела, развившийся в связи с дегидратацией; 
10 – поправочный коэффициент;

	� II этап – поддерживающая регидратация, направленная на возмещение текущих 
патологических потерь.
Объем текущих патологических потерь:

	� гипертермия – на каждый 1 °С выше 37 °С более 6 часов – 10 мл/кг/сут;
	� одышка – на каждые 20 дыханий выше нормы – 15 мл/кг/сут;
	� диарея – умеренная (до 40 мл/кг/сут), сильная (до 50–90 мл/кг/сут), профузная (до 

100–120 мл/кг/сут);
	� парез кишечника: II степени – 20 мл/кг/сут, III степени – 40 мл/кг/сут;
	� рвота – от 10 до 30 мл/кг;
	� на анурию – до 30 мл/кг.

Чаще объем ЖТПП оценивается клинически.
При оральной регидратации рассчитанный объем жидкости делят на равные 

промежутки времени (дробное питье), при парентеральной рассчитывают скорость 
введения раствора. 

Скорость введения раствора (кап/мин) = объем ЖВО/(3×t),

где t – время (в часах) введения ЖВО (в мл). 
При ОКИ у детей доказанную эффективность имеет диетотерапия. Водно-чай-

ная пауза не рекомендуется. Продолжение приема пищи предупреждает катабо-
лизм, предотвращает развитие атрофии слизистой кишечника, обеспечивает до-
статочное количество жиров и углеводов в легкодоступных формах в качестве ис-
точника энергии, поступление необходимого количества белка. Важно провести 
коррекцию питания при развитии синдрома мальабсорбции (в 90% случаев раз-
вивается вторичная непереносимость лактозы). Адекватная диетотерапия ребен-
ка с ОКИ является залогом гладкого течения заболевания и отсутствия нарушений 
трофического статуса в периоде поздней реконвалесценции [2, 6]. Основной в ле-
чении вирусных (осмотических) диарей является жесткая элиминационная диета. 

177«Педиатрия Восточная Европа», 2026, том 14, № 1



Из рациона должны быть исключены сырые овощи и фрукты, все жареное, молоч-
ные продукты, бобовые, выпечка, черный хлеб, острые и маринованные продукты, 
газированные напитки. Если ребенок находится на искусственном вскармливании, 
то рекомендуется перевод его на низколактозные, безлактозные, кисломолочные 
или гидролизированные смеси [33]. Если ребенок находится на грудном вскарм-
ливании, он должен продолжать получать грудное молоко, при этом из рациона 
мамы исключаем все молочные продукты. Материнское молоко содержит биоло-
гически активные вещества (антитела, лизоцим, лактоферрин, олигосахариды, ну-
клеотиды, цитокины и т. д.), повышающие защитные силы детского организма [34, 
35]. Кроме того, перевод ребенка на новое питание в острый период заболевания 
может усугубить течение патологического процесса. Доказана роль материнского 
молока в профилактике ротавирусных гастроэнтеритов у детей, находящихся на 
грудном вскармливании [34]. 

При инфекционных диареях у детей доказана эффективность энтеросорбентов 
[2]. Энтеросорбция – единственный неинвазивный метод детоксикации. Энтеро-
сорбенты связывают и выводят патогенные агенты: вирусы, бактерии и их токсины, 
непереваренные углеводы и желчные кислоты, способствуют восстановлению сли-
зистой кишечника, ограничивают проникновение вирусов, оказывают цитомукопро-
тективный эффект [10].

В соответствии с рекомендациями ВОЗ антимикробная терапия при инфекци-
онных диареях показана при холере, брюшном тифе, шигеллезе и амебиазе [10],  
в 2012 г. Всемирная гастроэнтерологическая ассоциация дополнила этот список 
инвазивным кампилобактериозом и манифестным лямблиозом [2]. Согласно совре-
менным рекомендациям [6, 36–38], антибактериальная терапия у детей назначается 
при дизентерии, холере, иерсиниозе, брюшном тифе, гемоколите, тяжелых и средне-
тяжелых формах инвазивных ОКИ, детям в возрасте до 1 года, независимо от степени 
тяжести, при генерализованных формах, развитии вторичных бактериальных ослож-
нений, сочетанной вирусно-бактериальной этиологии диареи с наличием лейкоци-
тоза, ускорения СОЭ, повышением уровня С-реактивного белка в крови, количества 
лейкоцитов в копрограмме. Антибактериальный препарат (АБП) показан при ряде 
сопутствующих хронических заболеваний: органической патологии центральной 
нервной системы, острых нарушениях мозгового кровоснабжения, иммунодефицит-
ных состояниях (заболевания крови, ВИЧ-инфекции, ОКИ на фоне лучевой, цитоста-
тической или кортикостероидной терапии). Антибактериальная терапия назнача-
ется при сохранении или нарастании выраженности симптомов ОКИ через 2–3 дня 
после начала лечения энтеросорбентами и регидратантами. При наличии показаний 
антибиотикотерапия должна быть начата в ранние сроки в комплексе стартовой схе-
мы лечения [39, 40].

При выборе противомикробного препарата учитывают его эффективность в от-
ношении циркулирующих возбудителей, всасываемость из желудочно-кишечного 
тракта. Препараты, не абсорбирующиеся из кишечника, при пероральном приеме 
создают наиболее высокие концентрации в кишечнике, в очаге воспаления, имеют 
низкую частоту нежелательных эффектов, связанных с системным действием [41]. 
Немаловажную роль в педиатрии играет профиль безопасности (количество и ха-
рактер токсических эффектов), фармакоэкономические характеристики (соотноше-
ние эффективности, безопасности и стоимости) препарата, удобная для детей форма 
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выпуска (суспензия) и режим дозирования лекарственного средства [2, 6, 42]. Это 
определяет широкое применение в настоящее время современных невсасывающих-
ся антимикробных препаратов (АМП) (нитрофуранов, нефторированных хинолонов 
и хинолинов и др.) в лечении бактериальных ОКИ. Преимуществами данных препа-
ратов по сравнению с системными АМП являются возможность непосредственного 
воздействия на бактериальный агент при низком риске развития резистентности 
штаммов, практически полное отсутствие негативного влияния на аутохтонную 
микробиоту, незначительная частота развития системных побочных реакций, отсут-
ствие лекарственного взаимодействия, так как они не оказывают влияния на фер-
менты системы цитохрома Р450 [43–45]. Высокие концентрации невсасывающихся 
АМП в пищеварительном тракте служат важной характеристикой для лечения ин-
фекционных диарей [46]. Внутривенное или внутримышечное введение препаратов 
для лечения ОКИ показано для пациентов с тяжелыми формами, генерализованным 
и/или осложненным течением [41]. 

Широкий спектр бактерицидного и бактериостатического действия современно-
го невсасывающегося антимикробного препарата нифуроксазид (Стопдиар®)  (ФТГ: 
противомикробное средство; нитрофуран) позволяет назначать его в качестве ос-
новного стартового препарата при лечении ОКИ бактериальной этиологии у детей 
и взрослых. Препарат активен против различных грампозитивных и грамнегативных 
бактерий – основных возбудителей ОКИ: Salmonella especiales, Shigella especiales, 
Campylobacter jejuni, Yersinia enterocolitica, Vibrio cholerae, Vibrio parahaemolyticus, 
Streptococcus pyogenes, Staphylococcus aureus, Escherichia coli, некоторых простей-
ших: Entamoeba histolytica, Blastocystis hominis, Trichomonas vaginalis. Свое антибак-
териальное действие препарат оказывает исключительно в просвете кишечника. 
Нифуроксазид не нарушает равновесие кишечной микрофлоры. При острой бак-
териальной диарее восстанавливает эубиоз кишечника. При инфицировании энте-
ротропными вирусами препятствует развитию бактериальной суперинфекции [41, 
47]. На фоне приема нифуроксазида отмечается достоверное уменьшение продол-
жительности болей в животе, метеоризма, рвоты, низкая частота реактивных изме-
нений поджелудочной железы [41]. Нифуроксазид – препарат выбора для лечения 
диареи путешественников [30]. Он блокирует активность дегидрогеназ и угнетает 
дыхательные цепи, цикл трикарбоновых кислот и ряд других биохимических про-
цессов в микробной клетке. Разрушает мембрану микробной клетки, снижает про-
дукцию токсинов микроорганизмами. Эффект проявляется уже в первые часы лече-
ния. Эффективность препарата не зависит от рН кишечника. После приема внутрь 
не всасывается в желудочно-кишечном тракте и создает высокую концентрацию 
действующего вещества в кишечнике. Благодаря таким фармакокинетическим осо-
бенностям препарат оказывает исключительно энтеральное антисептическое дей-
ствие, не имея системной антибактериальной активности. Препарат не оказывает 
общетоксических влияний. После приема внутрь частично всасывается (10–20%) из 
ЖКТ и в значительной степени метаболизируется. Выводится через кишечник: 20% 
в неизмененном виде, а остальное количество – химически измененным. Не влияет 
на клинические и биохимические показатели крови [47]. Препарат разрешен к при-
менению у детей в возрасте от 1 месяца жизни. 

Выпускается в 2 формах: суспензия (флакон объемом 125 мл, 5 мл суспензии 
содержит 220 мг нифуроксазида) и таблетки (100 мг нифуроксазида). В комплект 
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входит двойная мерная ложка (на 2,5 мл и 5 мл), что позволяет легко дозиро-
вать препарат. Маленькая мерная ложка (2,5 мл) содержит 110 мг нифуроксазида,  
большая (5 мл) – 220 мг нифуроксазида. Схема применения препарата у детей и под-
ростков представлена в таблице [48].

	� ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Проблема инфекционных диарей остается актуальной во всем мире. Примене-

ние современных невсасывающихся АМП позволяет проводить эффективную и без-
опасную этиотропную терапию при бактериальных и смешанных (вирусно-бактери-
альных) кишечных инфекциях, способствуя уменьшению продолжительности основ-
ных симптомов ОКИ и срока госпитализации. Нифуроксазид является безопасным и 
эффективным современным лекарственным препаратом этиотропной терапии ОКИ 
у детей и взрослых. Учитывая высокую частоту встречаемости ОКИ у детей раннего 
возраста, наличие детской формы – суспензии – дает возможность назначать пре-
парат самым маленьким детям с 1-го месяца жизни, что является несомненным пре-
имуществом этого препарата. 

_________________________________________________________________________________________________

	� ЛИТЕРАТУРА/REFERENCES
1.	 Bekhtereva M.K., Volokhova O.A., Ivanova V.V. Therapeutic tactics for bacterial intestinal infections in children. Pharmateka. 2014;6:88–95.  

(in Russian)
2.	 Acute diarrhea in adults and children: a global perspective. World Gastroenterology Organisation Global Guidelines. 2012.
3.	 King C.K., Glass R., Bresee J.S., et al. Managing acute gastroenteritis among children: oral rehydration, maintenance, and nutritional therapy. 

MMWR Recomm Rep. 2003;52(RR-16):1–16.
4.	 Elliott E.J. Acute gastroenteritis in children. BMJ. 2007;334(7583):35–40. doi: 10.1136/bmj.39036.406169.80 
5.	 Diarrhoea and vomiting in children: Diarrhoea and vomiting caused by gastroenteritis: diagnosis, assessment and management in children 

younger than 5 years / NICE guidelines [CG84], 2014. https://www.nice.org.uk/guidance/cg 84
6.	 Guarino A., Albano F., Ashkenazi S., et al. European Society for Paediatric Gastroenterology, Hepatology, and Nutrition / European Society 

for Paediatric Infectious Diseases Evidence-based Guidelines for the Management of Acute Gastroenteritis in Children in Europe. J Pediat 
Gastroenterol Nutr. 2008;46(2):81–122.

7.	 Casburn-Jones A.C., Farthing M.J.G. Management of infectious diarrhea. Gut. 2004;53(2):296–305. doi: 10.1136/gut.2003.022103
8.	 Causes of death in children under 5, World, 2017. Our World in Data. Available online: https://ourworldindata.org/grapher/causes-of-death-in-

children-under-5. Accessed on October 21, 2020.
9.	 Diarrhoea. October, 2019. UNICEF Data: Monitoring the situation of children and women. Available online: https://data.unicef.org/ topic/child-

health/diarrhoeal-disease. Accessed on October 21, 2020.
10.	 Treatment of diarrhea. Amanual for physicians and other senior health workers. WHO 2006. http://www.euro.who.int/data/assets/pdf_

file/0007/130696/9244593181R.pdf
11.	 Granado-Villar D., Cunill-De Sautu B., Granados A. Acute Gastroenteritis. Pediatr Rev. 2012;33(11):487–495. doi: 10.1542/ pir.33-11-487 
12.	 Guerrant R.L., et al. Practice guidelines for the management of infectious diarrhea. Clin Infect Dis. 2001;32(3):331–351. doi: 10.1086/318514
13.	 Ivashkin V.T., Sheptulin A.A., Sklyanskaya O.A. (2002) Diarrhea syndrome. GEOTAR-Media. (in Russian)
14.	 Uchajkin V.F., Novokshonov A.A., Mazankova L.N., et al. (2003) Acute intestinal infections in children (diagnosis, classification, treatment). Manual 

for physicians. Мoscow. (in Russian)
15.	 Guarino А., Ashkenazi S., Gendrel D., et al. ESPGHAN/ESPID Evidence-based Guidelines for the Management of Acute Gastroenteritis in Children 

in Europe. Update 2014. J Pediat Gastroenterol Nutr. 2014;59(1):132–152.

Применение Стопдиара® у детей и подростков
Use of Stopdiar in children and adolescents

Возраст Форма выпуска и дозировка Кратность приема
От 1 до 6 месяцев Суспензия:

1 малая мерная ложка на 2,5 мл (110 мг)
2–3 раза в сутки каждые 8–12 часов

От 6 месяцев до 3 лет 3 раза в сутки каждые 8 часов
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Таблетки:
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ИГОРЬ ВЕНИАМИНОВИЧ ВАСИЛЕВСКИЙ

Врач-педиатр высшей категории, доктор меди-
цинских наук, профессор, отличник здравоохра-
нения Республики Беларусь, профессор кафедры 
клинической фармакологии Белорусского государ-
ственного медицинского университета, академик 
Белорусского НО иммунологов-аллергологов, ака-
демик Белорусской академии экологической ан-
тропологии. Награжден Почетной грамотой Сове-
та Министров Республики Беларусь, 2004 г. Автор  
820 научных публикаций по различным разделам 
медицины.

	− Как и когда начался Ваш путь в педиатрию?
	− После окончания лечебного факультета Минско-

го государственного медицинского института в 
1964 году мы с женой (поженились на 6-м курсе) 
Ларисой Михайловной Василевской (Кунцевич) 
были направлены в Рыжковскую сельскую участ-
ковую больницу Быховского района Могилев-
ской области, где проработали 3 года. Одним из 
важнейших разделов нашей работы на селе была 
деятельность по охране здоровья детей, выявле-
нию различных соматических и инфекционных 
заболеваний, лечению и профилактике, проведе-
нию вакцинальной работы с детским населением. 
Этот раздел комплексной работы с детьми в каче-
стве, говоря современным языком, врача общей 
практики наложил отпечаток на мою дальней-
шую медицинскую жизнь. Тем более еще в сту-
денческие годы на меня большое влияние оказа-
ли лекции и клинические разборы, проводимые 
академиком Василием Антоновичем Леоновым, 
который в то время заведовал кафедрой детских 
болезней МГМИ.

	− Кого Вы считаете своим Учителем в профес-
сии?

	− Своим первым Учителем в профессии я считаю 
профессора, академика АН Беларуси Леонова 
Василия Антоновича, под научным руководством 
которого я выполнял кандидатскую диссертацию, 
поступив в 1967 году в аспирантуру и закончив 
ее в 1970 году. Вторым Учителем у меня был про-
фессор Иван Нестерович Усов, который работал 
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Педиатрия в лицах

в тот период на кафедре детских болезней МГМИ 
и много сделал для успешного окончания работы 
над диссертацией и становления меня как врача-
педиатра.

	− Какие пункты клятвы Гиппократа наиболее 
значимы лично для Вас?

	− Вся клятва Гиппократа проникнута гуманизмом, 
но я бы выделил прежде всего следующие пункты: 
а) принцип непричинения вреда («Не навреди!»): 
«…Воздерживаясь от причинения всякого вреда 
и несправедливости»; б) принцип милосердия при 
оказании помощи больному: «Я направляю режим 
больных к их выгоде сообразно с моими силами и 
моим разумением».

	− Каким главным качеством, на Ваш взгляд, дол-
жен обладать врач?

	− Врач должен, по моему мнению, следовать класси-
ческому завету, суть которого выражена в афориз-
ме доктора Гааза: «Спешите делать добро».

	− Какова сфера Ваших научных интересов?
	− Сфера моих научных интересов широкая. Это 

педиатрия, аллергология, иммунология, пуль-
монология, медицинская генетика, клиническая 
биохимия, клиническая фармакология и другие 
разделы.

	− Что Вы больше всего цените в своей нынешней 
работе?

	− Практикоориентированность теоретических и 
практических различных разделов клинической 
медицины, что позволяет с большим эффектом 
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ростков.

	− Что доставляет Вам наибольшее удовольствие 
в жизни?

	− Любовь к музыке, литературе, изобразительному 
искусству.
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