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Оригинальная статья

Предполагается, что тяжесть синдрома полиорганной недостаточности (СПОН) у детей, перенесших критиче-

ские состояния в неонатальном периоде, является фактором высокого риска развития острых респираторных 

инфекций (ОРИ). Цель исследования — изучить связь тяжести органных дисфункций у детей, перенесших 

в неонатальном периоде критические состояния, с частотой ОРИ в грудном, раннем и дошкольном возрасте. 

Методы. В исследование включали детей со СПОН, тяжесть которого оценивали по шкале NEOMOD (умеренная 

дисфункция — 4 баллов, тяжелая — 5 баллов). Для периода после выписки из стационара и до семилетнего 

возраста рассчитывали инфекционный индекс — отношение числа случаев ОРИ за прошедший год к возрасту 

ребенка в этот год, а также определяли долю часто болеющих детей (ЧБД) — число ОРИ 4, 6 и 5 случаев в год 

в возрасте до 1, 1–3 и 4–5 лет соответственно. Данные о случаях ОРИ получены из истории развития ребенка 

(форма № 112/у). Результаты. В исследование включено 198 детей, из них 100 с тяжелыми, 98 — с умеренны-

ми проявлениями СПОН. Группы были сопоставимы по полу, возрасту, социальным факторам (возраст и уровень 

образования родителей), месту проживания (город/село). Инфекционный индекс (медиана и 95% доверительный 

интервал) у детей с тяжелыми и умеренными проявлениями СПОН в возрасте до 1 года составил соответствен-

но 2 (2; 3) и 1,5 (1; 2) (р=0,006); 1–2 лет — 1,5 (1–2) и 1 (1–1,5) (р=0,008); 2–3 лет — 1 (0,7–1,2) и 0,7 (0,5–1) 

(р=0,006); 3–4 лет — 1,1 (0,8–1,3) и 0,8 (0,6–0,8) (р=0,003); 4–5 лет — 0,6 (0,6–0,7) и 0,4 (0,4–0,5) (р=0,001); 

5–6 лет — 0,5 (0,3–0,5) и 0,3 (0,2–0,3) (р=0,001); 6–7 лет — 0,3 (0,3–0,3) и 0,1 (0,1–0,3) (р=0,025). ЧБД в группах 

за весь период наблюдения было соответственно 60 (60%) и 42 (43%) (р=0,011). Заключение. Тяжелые проявле-

ния СПОН в неонатальном периоде ассоциируются с более высокой восприимчивостью детей грудного, раннего 

и дошкольного возраста к ОРИ.

Ключевые слова: новорожденные, дети дошкольного возраста, синдром полиорганной недостаточности, острые 

респираторные инфекции, недоношенность, антибиотикотерапия, катамнез.
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ОБОСНОВАНИЕ
В последние 5 лет в Российской Федерации отме-

чается позитивная динамика численности детского 

населения [1]. Но даже в этих условиях наращивание 

усилий по сохранению жизней и здоровья детей оста-

ется важнейшей задачей для педиатрического сооб-

щества, а также для общества и государства в целом 

[1]. Одним из решений этой задачи является изучение 

состояния здоровья детей, перенесших критические 

состояния в неонатальном периоде, с оценкой эффек-

тивности используемых в перинатальной медицине тех-

нологий, выявлением факторов риска неблагоприят-

ных исходов, разработкой профилактических, лечебных 

и реабилитационных мероприятий [2–4]. Актуальность 

таких мер определяет то, что совершенствование меди-

цинских технологий, применяемых в перинатологии, при-

вело к значительному снижению перинатальной и неона-

тальной смертности [2].

Связь между тяжестью состояния ребенка в неона-

тальном периоде и состоянием его здоровья в школьном 
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Background: It is assumed that the severity of the multiple organ dysfunctions syndrome (MODS) in children who have experienced 
critical conditions in the neonatal period is a risk factor for the development of acute respiratory infections (ARI). Objective. The Aim 
was to study the relationship between the severities of organ dysfunctions in children who had undergone critical conditions in the 
neonatal period, with an ARI frequency at preschool age. Methods: The study included children with MODS, the severity of which was 
assessed on the NEOMOD scale (moderate dysfunction 4 points, severe 5 points). An infectious index (II) was calculated since 
the discharge from the hospital till the age of 7: the ratio of the number of cases ARI during the past year to the age of the child that 
year, and the proportion of often ill children (OIC) — the number of ARI 4, 6 and 5 cases per year at the age of 1, 1–3 and 4–5 
years respectively. Data on cases of ARI are obtained from the history of child development (form № 112/y). Results: The study 
included 198 children, 100 of them with severe manifestations of MODS and 98 with moderate manifestations of MODS. The groups 
were comparable by sex, age, social factors (age and level of education of parents), place of residence (city / village). II (median and 
95% confidence interval) in children with severe and moderate manifestations of MODS under 1 year were 2 (2; 3) and 1.5 (1; 2) 
respectively (p=0.006); 1–2 years — 1.5 (1–2) and 1 (1–1.5) (p=0.008); 2–3 years — 1 (0.7–1.2) and 0.7 (0.5–1) (p=0.006); 3–4 
years old — 1,1 (0,8–1,3) and 0,8 (0,6–0,8) (р=0.003); 4–5 years — 0,6 (0.6–0,7) and 0,4 (0.4–0,5) (р=0.001); 5–6 years — 0.5 
(0.3–0.5) and 0.3 (0.2–0.3) (p=0.001); 6–7 years — 0.3 (0.3–0.3) and 0.1 (0.1–0.3) (p=0.025). The OIC in the groups for the entire 
follow-up period was 60 (60%) and 42 (43%) respectively (p=0.011). Сonclusion: Severe manifestations of MODS in the neonatal 
period are associated with a higher susceptibility of children to ARI.
Key words: newborns, preschool children, multiple organ dysfunctions syndrome, acute respiratory diseases, risk, prematurity, anti-

biotic therapy, catamnesis.
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возрасте показана в ряде исследований. В частности, 

показана взаимосвязь между тяжестью состояния в нео-

натальном периоде и частотой хронических заболева-

ний, вероятностью отнесения к категории часто болею-

щих детей [3, 5].

Согласно приказу Минздрава России от 21.12.2012 

№ 1346н «О Порядке прохождения несовершеннолетни-

ми медицинских осмотров, в том числе при поступлении 

в образовательные учреждения и в период обучения 

в них», «степень сопротивляемости организма внешним 

воздействиям» представляет собой один из критериев 

комплексной оценки состояния здоровья детей и харак-

теризуется уровнем резистентности к инфекционным 

заболеваниям [6]. Острые респираторные инфекции 

(ОРИ) являются самыми распространенными инфекци-

онными заболеваниями [6]. Анализ частоты случаев ОРИ 

у ребенка позволяет получить представление о степени 

сопротивляемости его организма к внешним воздей-

ствиям [6].

Развитие критического состояния у новорожденного 

сопряжено с необходимостью применения инвазивных 

медицинских технологий и антибактериальной терапии 

[3, 5]. Однако, в последние годы в некоторых исследова-

ниях была установлена связь антибактериальной тера-

пии в первые месяцы жизни с риском развития у детей 

в последующем таких заболеваний, как обструктивный 

бронхит и бронхиальная астма, аллергический ринит, 

атопический дерматит, ожирение [7–9].

Целью настоящего исследования было изучить 

связь тяжести органных дисфункций у детей, перенес-

ших в неонатальном периоде критические состояния, 

с частотой ОРИ в грудном, раннем и дошкольном воз-

расте.

МЕТОДЫ
Дизайн исследования

Проведено сплошное когортное исследование 

с ретроспективной оценкой исходов. Представленная 

работа является частью серии исследований, проводи-

мых с целью изучения патогенеза критических состояний 

у новорожденных и возможности прогнозирования отда-

ленных исходов таких состояний, перенесенных детьми 

в неонатальном периоде.

Критерии соответствия

Критерии включения:

• информированное согласие законных представите-

лей ребенка на использование в научных целях дан-

ных, полученных при клиническом, лабораторном, 

инструментальном обследовании;

• возраст ребенка на момент поступления в отделение 

реанимации и интенсивной терапии (ОРиИТ) от 0 до 

7 сут жизни;

• наличие синдрома полиорганной недостаточности 

в раннем неонатальном периоде;

• возраст ребенка 6–7 лет на момент анализа заболе-

ваемости ОРИ.

Критерии невключения:

• пребывание ребенка в стационаре в неонатальном 

периоде менее 48 ч; 

• фенотипические признаки хромосомных аномалий, 

подтвержденных кариотипированием;

• выявленные при обследовании врожденные пороки 

развития и наследственные заболевания;

• начало посещения школы ребенком.

Синдром полиорганной недостаточности (СПОН) 

устанавливали при поступлении ребенка в ОРиИТ на 
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основании признаков дисфункции двух и более систем 

органов (наличие или отсутствие определялось по шка-

ле NEOMOD*), а также при наличии двух и более кли-

нических критериев синдрома системного воспали-

тельного ответа. Шкала NEOMOD оценивает состояние 

7 систем (центральной нервной, сердечно-сосудистой, 

органов дыхания, желудочно-кишечного тракта, систе-

мы гемостаза, мочевыделительной системы, кислотно-

основного баланса) вне зависимости от срока гестации, 

массы тела при рождении и инвазивности вмешатель-

ства на протяжении всего неонатального периода. При 

отсутствии нарушений со стороны одной системы орга-

нов присваивается 0 баллов, при умеренной дисфунк-

ции — 1 балл, при выраженной дисфункции — 2 балла 

(табл. 1) [10, 11]. 

Критериями системного воспалительного ответа счи-

тали частоту сердечных сокращений менее 100 уд./мин 

или более 190 уд./мин; частоту дыхания — более 68/мин; 

температуру тела — менее 36°С или более 38,5°С; общее 

количество лейкоцитов — более 34×109/л [12].

Условия проведения

Исследование проведено в консультативной поли-

клинике Челябинской областной детской клинической 

больницы (ЧОДКБ) ОРиИТ №№ 1 и 2 педиатрическо-

го отделения для новорожденных детей. В исследова-

ние включены дети, родившиеся в учреждениях родо-

вспоможения городов и районов Челябинской области, 

у которых развитие критического состояния в неона-

тальном периоде потребовало перевода в ОРиИТ ЧОДКБ. 

Учреждения родовспоможения, в которых родились дети, 

включенные в исследование, располагались в 15 из 16 

городских округов и в 25 из 27 муниципальных районов 

Челябинской области.

Продолжительность исследования

В исследование включены данные детей, родившихся 

в период с сентября 2009 по май 2011 г. Дети находи-

лись под наблюдением с момента поступления в ОРиИТ 

ЧОДКБ до исчезновения органных дисфункций и выпи-

ски из стационара. В 2017 г. (в период с мая по июнь) 

у детей, перенесших критические состояния в неонаталь-

ном периоде, проведен анализ ежегодной заболеваемо-

сти, структуры и тяжести ОРИ с момента выписки детей 

из стационара до возраста на момент анализа, который 

составил 6–7 лет.

Исходы исследования

Основной исход исследования: частота, структура 

и тяжесть ОРИ у детей дошкольного возраста с разной 

тяжестью СПОН в раннем неонатальном периоде.

Дополнительные исходы исследования: связь с часто-

той ОРИ сроков гестации, длительности антибактери-

альной терапии и количества назначенных в связи 

с развитием критического состояния антибактериальных 

препаратов.

* Шкала NEOMOD (Neonatal Multiple Organ Dysfunction) пред-

ложена в 2001 г. J. Janota и соавт. для оценки тяжести син-

дрома полиорганной недостаточности у новорожденных. 

Таблица 1. Показатели, используемые для оценки выраженности синдрома полиорганной недостаточности по шкале NEOMOD 

(адаптировано из [10])

Table 1. Values used to assess the severity of multiple organ dysfunction syndrome according to the NEOMOD scale

(adapted from [10])

Система Нарушения

Центральная нервная система

0 — отсутствие ВЖК или ВЖК 1-й степени

1 — ВЖК 2–3-й степени

2 — кровоизлияние в паренхиму мозга, тяжелая гидроцефалия, ПВЛ, атрофия

Система гемостаза

0 — тромбоциты >100×109/л

1 — тромбоциты 30–100×109/л

2 — тромбоциты <30×109/л

Система дыхания

0 — спонтанное дыхание без респираторной поддержки

1 — потребность в СДППД; фракции кислорода во вдыхаемом воздухе >0,21; SaO2 88–94% при 

дыхании комнатным воздухом

2 — ИВЛ через интубационную трубку

Желудочно-кишечный тракт

0 — энтеральное питание или комбинация энтерального и парентерального питания

1 — полное парентеральное питание

2 — признаки ЯНЭК, перфорация кишечника

Сердечно-сосудистая система

0 — среднее (по данным суточного мониторирования) АД в пределах нормы

1 — необходима лекарственная терапия для поддержания адекватного среднего АД

2 — адекватное среднее АД не обеспечивается лекарственной терапией

Мочевыделительная система

0 — диурез >1 мл/кг в час

1 — диурез 0,2–1 мл/кг в час

2 — диурез <0,2 мл/кг в час или проведение перитонеального диализа

Кислотно-основной баланс

0 — дефицит оснований <7 ммоль/л

1 — дефицит оснований 7–15 ммоль/л

2 — дефицит оснований >15 ммоль/л

Примечание. ВЖК — внутрижелудочковое кровозлияние, ПВЛ — перивентрикулярная лейкомаляция, СДППД — система дыхания 

под постоянным положительным давлением, ИВЛ — искусственная вентиляция легких, SaO2 — процент насыщения гемоглобина 

артериальной крови кислородом, ЯНЭК — язвенно-некротический энтероколит, АД — артериальное давление. Оценки 0, 1 и 2 ука-

зывают на выраженность нарушений функционирования системы.

Note. ВЖК — intraventricular hemorrhage, ПВЛ — periventricular leukomalacia, СДППД — respiratory system under constant positive 

pressure, ИВЛ — artificial lung ventilation, SaO2 — percentage of arterial blood hemoglobin saturated with oxygen, ЯНЭК — necrotizing 

enterocolitis, АД — arterial blood pressure. Estimates 0, 1 and 2 indicate the severity of system malfunctions.
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Методы регистрации исходов исследования

Основная группа сформирована из числа детей 

с тяжелыми (максимальная оценка по шкале NEOMOD 

5 баллов) проявлениями СПОН в раннем неонаталь-

ном периоде. Группа сравнения сформирована из числа 

детей с умеренными (максимальная оценка по шка-

ле NEOMOD 4 баллов) проявлениями СПОН [6]. На 

основании данных истории болезни изучали анамне-

стические и клинические данные, результаты лабора-

торного и инструментального обследования, особенно-

сти проведенного стационарного лечения, в том числе 

длительность антибактериальной терапии и количество 

назначенных в связи с развитием критического состоя-

ния антибактериальных препаратов. Анамнестические 

данные уточняли, проводя интервьюирование матерей 

включенных в исследование детей. Оценку по шкале 

NEOMOD проводили ежедневно, учитывая наихудшие 

показатели за прошедшие сутки. 

Частоту ОРИ оценивали на основании данных, 

представленных в истории развития ребенка (форма 

№ 112/у). Доступ к медицинской документации осу-

ществлялся следующим образом. В близлежащие 

к Челябинску городские округа и муниципальные райо-

ны Челябинской области осуществлялся выезд в поли-

клиники по месту жительства, в которых наблюдались 

включенные в исследование дети; карты предоставля-

лись на основании официального запроса. В отдаленные 

от Челябинска районы и округа Челябинской области 

были направлены официальные запросы на имя район-

ных педиатров о предоставлении необходимой инфор-

мации из амбулаторных карт. Учитывали случаи ОРИ 

(ринофарингит, тонзиллит, отит, ларинготрахеит, бронхит, 

обструктивный бронхит, пневмония), оценивали крат-

ность ОРИ на каждый год жизни, соответствие критери-

ям для включения в группу часто болеющих детей (ЧБД), 

рассчитывали инфекционный индекс (ИИ), анализирова-

ли структуру и тяжесть ОРИ.

Инфекционный индекс — отношение кратности ОРИ 

за прошедший год к возрасту ребенка в годах. В частно-

сти, ИИ у ребенка в возрасте 6 лет, который за прошед-

ший год (с 5 до 6 лет) перенес ОРИ 3 раза, составляет 0,5 

[8, 13]. Для детей, включенных в исследование и не 

достигших возраста 7 лет на момент анализа заболе-

ваемости ОРИ, ИИ в период с 6 до 7 лет не рассчиты-

вался. К категории ЧБД относили детей, кратность ОРИ 

у которых на первом году жизни составила 4 и более 

случаев в год, в возрасте до 3 лет жизни — 6 и более 

случаев в год, в возрасте 4–5 лет — 5 и более случаев 

в год, в возрасте старше 5 лет — 4 и более случаев в год 

[8]. Структуру и тяжесть ОРИ оценивали на основании 

записи в истории развития ребенка об установленной 

нозологической форме и степени тяжести ОРИ.

Этическая экспертиза

Проведение исследования одобрено локальным эти-

ческим комитетом ГБОУ ВО «ЮУГМУ» Минздрава России 

(протокол № 12 от 15.12.2011).

Статистический анализ

Размер выборки предварительно не рассчитывался. 

Анализ данных проведен с использованием пакета ста-

тистических программ STATISTICA 8.0 (StatSoft Inc., США). 

Количественные переменные представлены с указанием 

медианы и 95% доверительного интервала (confidence 

interval, CI) для медианы. Для сравнения количественных 

признаков в независимых группах использован крите-

рий Манна–Уитни, для качественных признаков — точ-

ный тест Фишера (анализ основных результатов иссле-

дования) или критерий хи-квадрат с поправкой Йейтса 

на множественные сравнения (анализ дополнительных 

результатов исследования).

РЕЗУЛЬТАТЫ
Характеристика полученных данных

С сентября 2009 по май 2011 г. в ОРиИТ было 

госпитализировано 292 ребенка. Летальный исход до 

выписки из стационара имел место в 48 (16,4%) случаях. 

Остальные дети (n=244) были выписаны под наблюдение 

педиатра по месту жительства. После выписки из ста-

ционара в 6 (2,5%) случаях из 244 было зафиксировано 

наступление летального исхода: 5 случаев в грудном 

и раннем возрасте (4 случая смерти по причине тяжелого 

перинатального поражения центральной нервной систе-

мы, 1 случай тяжелой бронхолегочной дисплазии) и 1 — 

в дошкольном возрасте (несчастный случай — отрав-

ление угарным газом). Кроме того, в анализ исходов 

исследования не включены 40 (16,8%) детей из 238: 13 

(5,5%) — по причине переезда за пределы Челябинской 

области, 27 (11,3%) — из-за отсутствия информации 

о состоянии здоровья детей. Анализ случаев ОРИ прове-

ден у 198 (83,2%) из 238 детей, перенесших критические 

состояния в неонатальном периоде, проживающих на 

момент анализа заболеваемости ОРИ на территории 

Челябинской области.

Из 198 детей тяжелые проявления СПОН в ран-

нем неонатальном периоде имели место у 100 человек 

(основная группа), умеренные проявления СПОН — у 98 

(группа сравнения). Показано, что группы были сопоста-

вимы по полу, доле детей, родившихся недоношенными 

и с низкой массой тела. Оценка по шкале APGAR на 1-й 

и 5-й мин после рождения была низкой у большинства 

включенных в исследование детей, причем у пациентов 

основной группы оценка по шкале APGAR <7 баллов на 

5-й мин после рождения отмечалась чаще, чем в груп-

пе сравнения. Группы были сопоставимы по срокам 

поступления в ОРиИТ с момента рождения. Вместе с тем 

детей основной группы позже выписывали из стациона-

ра (табл. 2).

В табл. 3 представлена структура перинатальной 

патологии у детей основной группы и группы сравнения. 

Сравниваемые группы имеют различия по частоте респи-

раторного дистресс-синдрома, неонатального сепсиса, 

церебральной ишемии, внутрижелудочковых кровоизли-

яний и перивентрикулярной лейкомаляции; различий по 

частоте врожденной пневмонии, менингита, неонаталь-

ной аспирации мекония, задержки внутриутробного раз-

вития не обнаружено. Легкая степень бронхолегочной 

дисплазии (БЛД) имела место в 24 случаях в основной 

группе и 5 случаях в группе сравнения, средняя степень 

тяжести БЛД — у 9 детей основной группы, и у 3 из груп-

пы сравнения, тяжелая степень — у 2  и 1 соответствен-

но (р=0,529).

В табл. 4 представлены данные по социальному 

анамнезу детей, включенных в исследование (возраст 

родителей указан на момент анализа заболеваемости 

ОРИ). Дети в сравниваемых группах были сопоставимы 

по возрасту родителей, распространенности высшего 

образования среди родителей, месту проживания, про-

живанию с одним из родителей.

Основные результаты исследования

Дошкольные образовательные учреждения (ДОУ) 

в 6–7-летнем возрасте посещали 88 из 100 детей 

основной группы и 93 ребенка из 98 группы сравнения 
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Таблица 3. Структура перинатальной патологии у детей, перенесших критические состояния в неонатальном периоде

Table 3. The structure of perinatal pathology in children who underwent critical conditions in the neonatal period

Показатель
Основная группа 

n=100

Группа сравнения

n=98
р

Респираторный дистресс-синдром, абс. (%) 37 (37) 74 (76) 0,001

Врожденная пневмония, абс. (%) 5 (5) 4 (4) 1,000

Бронхолегочная дисплазия, абс. (%) 35 (35) 9 (9) 0,001

Менингит, абс. (%) 6 (6) 2 (2) 0,146

Неонатальная аспирация мекония, абс. (%) 18 (18) 16 (16) 0,451

Неонатальный сепсис, абс. (%) 40 (40) 6 (6) 0,001

Церебральная ишемия, абс. (%)

1-й степени

2-й степени

3-й степени

7 (7)

63 (63)

30 (30)

14 (14)

76 (78)

8 (8)

0,001*

Внутрижелудочковое кровоизлияние, абс. (%)

1-й степени

2-й степени

3-й степени

10 (10)

18 (18)

11 (11)

13 (13)

2 (2)

0 (0)

0,001*

Перивентрикулярная лейкомаляция, абс. (%) 24 (24) 4 (4) 0,001

Задержка внутриутробного развития, абс. (%) 4 (4) 8 (8) 0,177

Примечание. * — расчет величины произведен для df=2 (показатель df — от  degrees of freedom — число степеней свободы).

Note. * — calculation of the value is made for df=2 (df value — number of degrees of freedom).

Таблица 2. Сравнительная характеристика детей, перенесших критические состояния в неонатальном периоде

Table 2. Comparative characteristics of children who underwent critical conditions in the neonatal period

Показатель
Основная группа, 

n=100

Группа сравнения, 

n=98
р

Девочки, абс. (%) 38 (38) 42 (43) 0,563

Недоношенные, абс (%) 69 (69) 68 (69) 1,000

Оценка по шкале APGAR на 1-й мин, 3 балла, абс. (%)
4 (4–5)

27 (27)

5 (5–5)

19 (19)

0,368

0,136

Оценка по шкале APGAR на 5-й мин, <7 баллов, абс (%)
6 (6–6)

41 (41)

6 (6–7)

34 (35)

0,045

0,161

Возраст при поступлении в ОРиИТ, сут 3 (3–4) 3 (2–4) 0,456

Возраст на момент выписки из ЧОДКБ, сут 33 (29–41) 25 (22–32) 0,001

Масса тела при рождении, абс. (%)

НМТ

ОНМТ

ЭНМТ

49 (49)

14 (14)

4 (4)

38 (39)

15 (15)

6 (6)

0,192

0,953

0,733

Примечание. ОРиИТ — отделение реанимации и интенсивной терапии, ЧОДКБ — Челябинская областная детская клиническая боль-

ница; НМТ/ОНМТ/ЭНМТ — низкая (1500–2499 г), очень низкая (1000–1499 г) и экстремально низкая (<1000 г) масса тела.

Note. ОРиИТ — intensive care unit, ЧОДКБ — Chelyabinsk Regional Children’s Clinical Hospital; НМТ/ОНМТ/ЭНМТ — low (1,500–2,499 g), 

very low (1,000–1,499 g), and extremely low (< 1,000 g) body weight.

Таблица 4. Особенности социального анамнеза детей, перенесших критические состояния в неонатальном периоде

Table 4. Features of the social history of children who underwent critical conditions in the neonatal period

Показатель
Основная группа, 

n=100

Группа сравнения, 

n=98
р

Возраст матери, лет 27 (27–30) 26 (25–28) 0,278

Возраст отца, лет 29 (28–32) 28 (27–30) 0,269

Высшее образование, абс. (%)

матери

отца

15 (15)

9 (9)

20 (20)

13 (13)

0,355

0,373

Неполная семья* 24 (24) 21 (21) 0,736

Место проживания/село, абс. (%) 38 (38) 54 (55) 0,387

Примечание. * — проживание только с одним из родителей.

Note. * — living with only one parent.
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(р=0,126), в трехлетнем возрасте ДОУ начали посещать 

48 (48%) и 52 (53%) ребенка соответственно (р=0,882). 

В табл. 5 представлены данные о рассчитанном на каж-

дый год жизни инфекционном индексе (ИИ). Получены 

различия по показателю ИИ, рассчитанного на каждый 

год жизни в сравниваемых группах.

К категории ЧБД за весь период наблюдения 

(с момента выписки из стационара и до семилетнего воз-

раста) хотя бы раз могли быть отнесены 60 (60%) детей 

основной группы и 42 (43%) ребенка группы сравнения 

(р=0,011). Распределение количества ЧБД в основной 

группе и группе сравнения в зависимости от возраста 

представлено на рис. 1.

В структуре ОРИ, отмеченных в истории развития 

ребенка на протяжении всего периода жизни, в обеих 

группах доминировали (отмечались у всех детей) слу-

чаи острого ринофарингита (рис. 2). Различия основ-

ной и группы сравнения зафиксированы для случаев 

пневмонии (р=0,022), острого обструктивного бронхита 

(р=0,006), острого бронхита (р=0,014), острого ларин-

готрахеита (р=0,008), острого отита (р=0,008), острого 

тонзиллита (р=0,001), которые преимущественно  встре-

чаются в основной группе.

В целом, в 17 случаях диагностированной пневмонии 

у детей основной (13 случаев) и детей группы сравне-

ния (4 случая) степень тяжести пневмонии была сред-

ней, проводилось стационарное лечение. Из 59 случаев 

ларинготрахеита у детей основной группы (38 случаев) 

и детей группы сравнения (21 случай) стеноз гортани 

имел место у 22 пациентов — в 17 и 5 случаях соот-

ветственно (р=0,006). Во всех случаях стенозирующего 

ларинготрахеита проводилось стационарное лечение.

Дополнительные результаты исследования

Сравнение ИИ, рассчитанного на каждый год жиз-

ни у включенных в исследование детей в зависимости 

от срока гестации на момент рождения (доношенные 

и недоношенные), статистически значимых различий 

не выявило. Анализ проводился как в основной группе 

и группе сравнения, так и среди включенных в иссле-

Таблица 5. Показатели инфекционного индекса, рассчитанные 

на каждый год жизни у обследованных детей в группах

Table 5. Infection index indicators calculated for each year of life 

in the examined children in groups

Годы

жизни

Основная группа, 

n=100

Группа сравнения, 

n=98
р

0–1 2 (2–3) 1,5 (1–2) 0,006

1–2 1,5 (1–2) 1 (1–1,5) 0,008

2–3 1 (0,7–1,2) 0,7 (0,5–1) 0,006

3–4 1,1 (0,8–1,3) 0,8 (0,6–0,8) 0,003

4–5 0,6 (0,6–0,7) 0,4 (0,4–0,5) 0,001

5–6 0,5 (0,3–0,5) 0,3 (0,2–0,3) 0,001

6–7 0,3 (0,3–0,3)* 0,1 (0,1–0,3)* 0,025

Примечание. * — рассчитано для 70 детей основной и 67 детей 

группы сравнения.

Note. * — calculated for 70 children of the treatment group and 67 

children of the comparison group.

Примечание. Различия основной (n=100) и группы сравнения (n=98) по количеству часто болеющих зафиксированы для детей в 

возрасте 5 лет (р=0,016). Основная группа — 25 детей, группа сравнения — 11 детей.

Note. Differences between the treatment (n = 100) and comparison group (n = 98) in terms of the number of sickly children were fixed for 

children aged 5 years (p = 0.016). The treatment group is 25 children; the comparison group is 11 children.

Рис. 1. Повозрастной анализ доли часто болеющих среди детей, перенесших критические состояния в неонатальном периоде

Fig. 1. Age-specific analysis of the proportion of sickly children among those ones who underwent critical conditions in the neonatal period

Рис. 2. Структура острых респираторных инфекций, зафиксированных на протяжении периода жизни (до 7 лет) у детей с разной 

тяжестью органных дисфункций в неонатальном периоде

Fig. 2. The structure of acute respiratory infections recorded during the period of life (up to 7 years) in children with different severity of 

organ dysfunctions in the neonatal period
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дование детей в целом. Сравнение количества ЧБД 

в зависимости от срока гестации на момент рождения 

в возрасте от 1 года до 7 лет не выявило статистиче-

ски значимых различий как при проведении анализа 

в основной группе и группе сравнения, так и в целом 

среди включенных в исследование детей.

Анализ частоты нозологических форм ОРИ в зави-

симости от срока гестации на момент рождения выявил 

различия по частоте острого обструктивного бронхита 

и острого отита: острый обструктивный бронхит отмечен 

в 3 (5%) случаях из 61 среди детей, родившихся доношен-

ными, и в 35 (26%) из 137 — среди детей, родившихся 

недоношенными (р=0,001); острый отит имел место в 4 

(7%) случаях из 61 среди детей, родившихся доношен-

ными, и в 30 (21,9%) из 137 — среди детей, родивших-

ся недоношенными (р=0,015). Статистически значимых 

различий по частоте пневмонии, острых ларинготра-

хеитов, острых бронхитов, острых тонзиллитов у детей 

в зависимости от срока гестации на момент рождения 

не выявлено. 

Антибактериальная терапия в неонатальном пери-

оде была назначена всем включенным в исследова-

ние детям. Длительность антибактериальной терапии 

в основной группе составила 30 (95% CI 28–35) сут, 

в группе сравнения — 23 (95% CI 21–28) сут (р<0,001). 

Количество назначенных в связи с развитием критиче-

ского состояния антибактериальных препаратов в основ-

ной группе детей составило 6 (95% CI 5–6), в группе 

сравнения — 4 (95% CI 3–4) (р<0,001). Наиболее часто 

назначали антибактериальные препараты из группы 

цефалоспоринов: их получали все дети, включенные 

в исследование. Аминогликозиды использованы в лече-

нии 92 (92%) детей основной группы и 81 (83%) — группы 

сравнения (р=0,077), карбапенемы — у 30 (30%) и 10 

(10%) детей (р=0,001), гликопептиды — у 36 (36%) и 17 

(17%) (р=0,005), фторхинолоны — у 14 (14%) и 7 (7%) 

(р=0,181), макролиды — у 20 (20%) и 15 (15%) (р=0,496), 

метронидазол — у 31 (31%) и 13 (13%) (р=0,005), флуко-

назол — у 69 (69%) и 44 (45%) (р=0,001) соответственно. 

Длительность антибактериальной терапии, назначен-

ной в неонатальном периоде детям, родившимся доно-

шенными, составила 25 (95% CI 22–28) сут, у детей, 

родившихся недоношенными, — 30 (95% CI 28–35) сут 

(р<0,001). Количество назначенных доношенным детям 

антибактериальных препаратов составило 4 (95% CI 

3–4), недоношенным детям — 5 (95% CI 4–5) (р<0,001).

Сравнение длительности антибактериальной тера-

пии в зависимости от наличия или отсутствия эпизодов 

обструктивного бронхита у включенных в исследование 

детей выявило статистически значимые различия — 45 

(95% CI 40–54) и 28 (95% CI 27–28) сут соответственно 

(р<0,001). Количество назначенных антибактериальных 

препаратов детям с эпизодами обструктивного бронхита 

составило 6 (95% CI 6–7), без эпизодов обструктивного 

бронхита — 4 (95% CI 4–4) (р<0,001). Следует отметить, 

что среди детей с эпизодами обструктивного бронхита 

в раннем и дошкольном возрасте бронхолегочная дис-

плазия в анамнезе имела место в 26 (70%) случаях из 

38, в то время как у детей без эпизодов обструктивного 

бронхита — в 18 (11,3%) из 160 (р<0,001).

ОБСУЖДЕНИЕ
Резюме основного результата исследования

Частота ОРИ у детей, перенесших критические состо-

яния в период новорожденности, связана с тяжестью 

органных дисфункций в неонатальном периоде. Уровень 

заболеваемости ОРИ в первые 6–7 лет жизни у детей 

с тяжелыми проявлениями СПОН в неонатальном пери-

оде выше, чем у новорожденных с умеренными про-

явлениями СПОН. Пневмония, бронхит, обструктивный 

бронхит, отит, тонзиллит, ларинготрахеит как нозологиче-

ские формы ОРИ чаще встречаются у детей с тяжелыми 

проявлениями СПОН в раннем неонатальном периоде. 

Среди детей, родившихся преждевременно и перенес-

ших критические состояния в неонатальном периоде, 

частота обструктивного бронхита и отита выше, чем 

у детей, родившихся доношенными. Дети с тяжелыми 

проявлениями СПОН в неонатальном периоде имели 

более длительные курсы антибактериальной терапии, 

и им было назначено больше антибактериальных пре-

паратов, чем детям с умеренными проявлениями СПОН 

в неонатальном периоде.

Обсуждение основного

результата исследования

Более высокие уровни ИИ и количество ЧБД за 

анализируемый период, более высокая частота острых 

инфекций нижних дыхательных путей, стенозирующего 

ларинготрахеита, пневмонии, отита, тонзиллита у детей 

основной группы позволяет сделать вывод о низком 

уровне резистентности к инфекционным заболеваниям 

у детей с тяжелыми проявлениями СПОН в неонаталь-

ном периоде. Взаимосвязь тяжести состояния в неона-

тальном периоде с вероятностью отнесения ребенка 

к категории ЧБД показана в работах Е.А. Курзиной 

и соавт. [3, 5]. Исследователи отмечают, что принадлеж-

ность ребенка к категории ЧБД является информаци-

онно значимым параметром в математической моде-

ли, позволяющей прогнозировать состояние здоровья 

ребенка в зависимости от тяжести состояния в неона-

тальном периоде [3, 5].

Полученные нами данные о более высокой частоте 

обструктивного бронхита у недоношенных детей, пере-

несших критические состояния в неонатальном периоде, 

в сравнении с доношенными, о наличии БЛД в анамнезе 

у детей с эпизодами обструктивного бронхита соотносят-

ся с данными других исследователей, указывающих на 

более высокую вероятность свистящих хрипов в раннем 

и дошкольном возрасте у детей с БЛД в анамнезе [14].

Исследования, проведенные в последние годы, пока-

зали, что назначение детям антибактериальных препа-

ратов в первые месяцы жизни ассоциируется с риском 

обструктивного бронхита и бронхиальной астмы, а также 

других аллергических заболеваний и ожирения в после-

дующей жизни. Данная ассоциация трактуется либо как 

возможность опосредованного влияния антибактери-

альных препаратов на микробиом и нарушение, в част-

ности, адаптивного иммунитета к вирусной инфекции, 

которая, в свою очередь, увеличивает вероятность воз-

никновения острой респираторной вирусной инфекции 

нижних дыхательных путей, либо как генетически детер-

минированная повышенная восприимчивость к вирус-

ной инфекции, которая увеличивает вероятность назна-

чения антибактериальной терапии ребенку при острой 

инфекции дыхательных путей [9, 11, 15]. 

Назначение антибактериальных препаратов новорож-

денному в критическом состоянии связано с высокой 

вероятностью у него системной бактериальной инфекции, 

что позволяет трактовать выявленную нами взаимосвязь 

длительности антибактериальной терапии и количества 

назначенных антибактериальных препаратов с повышен-

ной восприимчивостью в последующей жизни к ОРИ 

у таких детей как результат опосредованного влияния 

антибактериальных препаратов на микробиом.
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Следует отметить, что для человека перинатальный 

период является критическим для развития и становле-

ния нервной, эндокринной и иммунной систем. К настоя-

щему времени накоплены данные о взаимном регулятор-

ном влиянии нервной, эндокринной и иммунной системы 

на протяжении всей жизни, начиная с эмбрионального 

периода. В частности, описано влияние на состояние 

иммунной системы тиреоидных гормонов, соматотропно-

го гормона, гонадотропин-рилизинг гормона, серотони-

на. Развитие критического состояния у новорожденного 

запускает активацию системного воспалительного ответа 

и синтез цитокинов, воздействие которых на нервную 

систему сопровождается уменьшением количества дофа-

минергических и серотонинергических нейронов, измене-

нием чувствительности гонадотропин-рилизинг гормона 

к стрессу, что оказывает влияние на становление нейро-

эндокринной регуляции иммунного ответа, предрасполо-

женность организма к различным заболеваниям [16–18].

Ограничения исследования

В исследование включены данные пациентов, родив-

шихся и проживающих только на территории Челябинской 

области, имеющей различия в особенностях организа-

ции медицинской помощи новорожденным (отсутствие 

в 2009–2011 гг. в Челябинской области крупного пери-

натального центра для оказания централизованной 

медицинской помощи матерям группы риска) и уровне 

жизни в сравнении с другими регионами Российской 

Федерации. Анализ частоты возникновения ОРИ на осно-

вании данных амбулаторных карт позволяет учитывать 

только те случаи инфекций, по поводу которых имело 

место обращение за медицинской помощью. Вероятно, 

легкие эпизоды ОРИ в настоящем исследовании учтены 

не были. Высокая восприимчивость к ОРИ у детей с тяже-

лыми проявлениями СПОН может быть следствием гене-

тически детерминированных особенностей регуляции 

иммунной системы, предрасполагающей как к высокой 

восприимчивости к ОРИ, так и к развитию тяжелых про-

явлений СПОН при развитии критического состояния 

в неонатальном периоде.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Изучение показателей здоровья детей, перенесших 

критические состояния в неонатальном периоде, позво-

ляет оценить эффективность постоянно совершенствую-

щихся перинатальных медицинских технологий. Тяжесть 

состояния ребенка в неонатальном периоде, возмож-

но, является интегративным критерием, позволяющим 

изучать универсальные механизмы формирования здо-

ровья у детей с тяжелыми заболеваниями неонатального 

периода. В нашем исследовании получена статистически 

значимая взаимосвязь между тяжестью органных дис-

функций в неонатальном периоде, сроком гестации, 

длительностью антибиотикотерапии, количеством назна-

ченных антибактериальных препаратов и уровнем забо-

леваемости ОРИ. Тяжелые проявления СПОН в раннем 

неонатальном периоде, недоношенность, увеличение 

длительности антибактериальной терапии и количества 

назначаемых антибактериальных препаратов ассоции-

руются с более высокой восприимчивостью детей к ОРИ, 

в том числе к острым инфекциям нижних дыхательных 

путей. Повышенная восприимчивость к ОРИ у детей 

с тяжелыми проявлениями СПОН в неонатальном перио-

де, вероятно, связана с нарушением становления нейро-

эндокринной регуляции иммунного ответа в результате 

воздействия на организм новорожденного медиаторов 

системного воспалительного ответа и повторных кур-

сов антибактериальной терапии, оказавших влияние на 

состояние микробиома, изменивших механизмы проти-

вовирусной защиты.
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